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Introduzione



Premessa- Il rachide € una componente meccanico-scheletdbasta del corpo e appartiene a
guelle maggiormente sollecitate e coinvolte pemddo complesso e articolato delle sue stesse
risposte dinamiche, siano esse positive o0 negatoadlegate, in particolare quest’ultime,
allintervento di svariati agenti causa-effetto. pgssibile che un rachide, nel corso della vita,
necessiti di essere sottoposto a degli intervemtumici e no in relazione a turbe o patologie
dismorfiche e disfunzionali. Il rachide €& nella Itgaamolto coinvolto perché su di esso si
ripercuotono e scaricano sia le conseguenze negspieciali, derivanti da turbe di sviluppo della
sua componentistica, sia quelle generali, consdigabe interazioni multiple e complesse di una
dinamica reattiva, fatta di risposte frazionate wppcomplessive, quasi sempre quest’ultime
espressione di complicate sommatorie, che, nelleciBpo, si esprimono attraverso la rara

perfezione delle vertebre.

1. Da queste iniziali considerazioni, scaturisqariino articolato accenno alle piu comuni anomalie
del rachide che é dato osservare, le quali si ppmgmme base e realta su cui occorre spesso
intervenire. Ad esempio, sono note le numerose afiendella colonna vertebrale, che possono
coinvolgere di volta in volta i corpi vertebralieloro articolazioni, le lamine vertebrali, le diso
spinose, i processi trasversi e quelli articolansdli o craniali e ventrali o caudali. Queste aalmn

si dimostrano importanti nell’evocare le risposteionali e nel condizionare la conformazione e
lo sviluppo del torace, in particolare, nonché Hieaparti. E risaputo che I'anomalia dei corpi
vertebrali trascina con sé I'anomalia delle suessi articolari e condiziona lo sviluppo del toe

e delle articolazioni costo-vertebrali.



2. Ognuno di questi ‘stati anomali’ ha gia di per @@ valore prognostico per le possibili
ripercussioni sull'organismo e il loro significado poi alla base dello sviluppo e della realizzagio
di particolari interventi chirurgici nonché dell&cerca di tecniche fondamentali, analizzabili e
utilizzabili di volta in volta nelle loro tipologie varianti, complessita e realta artrodesichetiBas
pensare agli interventi chirurgici eseguiti sulhige di adolescenti affetti dalla scoliosi idiogatio

a quelli effettuati sulla colonna vertebrale di limamn con scoliosi infantile.

3. La sperimentazione animale artrodesica ha rappta® e continua a rappresentare un modello
di studio e ricerca accettabile il cui impiego,estt quale misura e valutazione di certe risposte
dirette sul rachide e altre parti scheletricheultés certamente utile al fine di ricavare dei
suggerimenti importanti che confermano taluni ajtagenti mentali interpretativi generali nonché
certe scelte operative essenziali per risolverntlcomplicanze e risposte negative secondarie, a

prescindere dall'’eventuale trasferibilita dei Hati, ottenibili con modelli animali, all'uomo.

E esercizio convincente e per nulla trascurabilebase alle considerazioni fatte ai puht3,
rifarsi immediatamente allesame dei momenti sigatfvi che hanno segnato I'evolvere delle idee
e il mutare delle convinzioni in tema di fatti Sotici e I'instaurarsi dei trattamenti ritenuti cgoni

a partire dal 1900 ad oggi. La storia e i fattt@aieano che si e transitati successivamentdgser

in tema di messa a punto delle indicazioni e delbaiche chirurgiche per le scoliosi del bambino e
dell’'adolescente.

Per comprendere la scoliosi, € importante conoseemapire a fondo la storia ed i principi
fondamentali che sono stati e sono adesso alladsdisesua chirurgia.

Nel 1914, R. Hibbs ideava un intervento chirurgimel corso del quale venivano rimosse le
articolazioni posteriori delle vertebre, creandauesto modo un "letto” di piccoli innesti ossdiec

poi nel tempo l'organismo provvedeva a saldartrz.



Un quinguennio piu tardi, assieme a J. Risser, $ijmboblicava un importante articolo scientifico
sui primi cento casi di scoliosi, trattati chirusgmente con la citata metodica.

Negli anni 30, Risser compiva un ulteriore e decigasso in avanti, mettendo a punto un sistema
in grado di ottenere o mantenere la correzioneadslbliosi in apparecchio gessato, sia prima che
dopo la chirurgia

Un posto di assoluto rilievo, nella storia delteiatento chirurgico delle scoliosi, va riservato.a P
Harrington, il quale metteva a punto, nel 1960sistema che consentiva, nel corso dell'intervento,
di ottenere la correzione della scoliosi, senzalaffa all'apparecchio gessatdale apparato era
costituito da una barra d'acciaio agli estremiaglliale si trovano due uncini che, sistemati agli
estremi della curva, con un'azione in distraziottengono la correzione della deformita. In quelle
condizioni, era tuttavia necessario, una volta bkmal'atto chirurgico, immobilizzare il paziente
per 10-12 mesi in un apparecchio gessato, poichéatea metallica, pur essendo in grado di
ottenere la correzione della deformita, non potgarantire da sola il suo stabile mantenimento sino
al raggiungimento di una piu che solida fusioneeass

Nel 1983, Y. Cotrel e J. Dubousset hanno ideatouovo e alternativo sistema di strumentazione
vertebrale, che consente di evitare ogni immolalzzane gessata nel periodo post-operatorio. Ma il
merito principale, che deve essere riconosciutolua autori, € I'aver posto in primo piano la
necessita di correggere non solo la deviazionedlgte ma anche quella parte della deformita che si

sviluppa sul piano sagittéle

L’evoluzione del trattamento ha permesso prima @ittene in evidenza i principi base della
correzione chirurgica della scoliosi, e l'affermap®i di una chirurgia che, oggi, € per lo piu
eseguita per via posteriore. | principi base dedgérventi chirurgici correttivi delle scoliopeer via
posteriore, per via anteriore e per via anteriorgesterioresi sono imposti dopo che erastate

tentate e seguite strategie diverse. Ogni strateggidi volta in volta presentato &b e deicontro



| principi, che sono alla base degli interventirakgici correttivi delle scoliosper via posteriore

sono di seguito considerati e illustrati.

A. Il primo principio e racchiuso netoncetto di distrazione/compressiogesi rifa ai principi
correttivi secondo Harrington (Stati Uniti, 196@)strarre e liberare la parte concava e comprimere
la porzione convessa. In questa maniera, si cogrdggdeviazione sia laterale che angolare.
L'applicazione di tale principio, pero, agisce aulomponente ossea e la sottopone, assieme al
materiale impiantato, ad uno stress meccanicofsigtivo. E evidente che, attenendosi ai dettami

del primo principio, non & possibile apportare epiwni ai disturbi di rotaziorie

B. Il secondo principio & racchiuso netoncetto di traslazione si rifa ai principi correttivi
secondo E. Luque (Messico, 1980). In tal sensslatm@ significa riportare e allineare il rachide in
conformita alle barre metalliche, che vengono iitsarel corso dell'intervento chirurgico e sono
ancorate ad ogni vertebra mediante dei fili metalfatti passare al di sotto delle lamine vertébra

In questo modo, si corregge la deviazione siadé#erhe angolare. Tuttavia, anche in questo caso,
la componente ossea ed il materiale impiantato s@mgsottoposti ad uno stress meccanico
significativo. E stato perd assodato che, attensindd dettami del secondo principio, diventa

piuttosto difficile conservare le correzioni appoet per dei tempi lunghi

C. Il terzo principio e racchiuso nei dusoncetti di derotazione di ‘in situ bending’ Esso si rifa

ai principi correttivi secondo Cotrel e Dubousdétaficia, 1983). In tal senso, la derotazione del
rachide consente di ricreare I'equilibrio sagittdld rachide stesso in virtu dei molteplici puniti d
ancoraggio della barra di acciaio alle vertebre.desiotazione di 90° della barra permette di
correggere la deviazione sia laterale che ang@ateripristinare un equilibrio sagittale ottimale.
Una volta ottenuta la correzione desiderata, tetaitecnica diin situ bending, questa puo essere

ancora modificata e migliorata mediante I'appliocaz di forze correttrici localizzate. L’'estensione
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e I'applicazione di questo tipo di trattamento allevature scoliotiche troppo estese in lunghezza e

un problema. Non é consigliabile il titanio, quatateriale di impiego per l'intervento, perché

troppo elastich

La correzione delle scoliosi € anche possibile \paranteriore. | principi base degli interventi
chirurgici correttivi delle scoliogper via anterioresi rifanno a quellper via posterioreLa scelta di
una chirurgia per via anteriore si fonda sul ppizidel convincimento che la liberazione permette
di diminuire lo stato di rigidita della colonna m@ di procedere alla correzione attraverso la
resezione dei legamenti, l'incisione e la resezidekdisco intervertebrale e un trapianto osseo
necessario per ottenere la fusione. L'interventoattivo per via anteriore permette di correggere |
deviazione laterale, di derotare e di effettuaresitu bending. Tuttavia una traslazione efficace é

difficile, anche se le vertebre coinvolte sono cagque di meno e il rischio di infezioni € minore.

Nel bambino piccolo, tuttavia, la strategia € dsein quanto l'intervento chirurgico ha degli
effetti sullo sviluppo della colonna vertebraleald cassa toracica. L'imperativo diviene pertanto
la preservazione e la protezione della crescita dethide e del torace e la posticipazione

dell'intervento chirurgico definitivd®,

In tale contesto introduttivo, gia delineato ngllemesse, si colloca altresi con tutta la gravéta d
suo coinvolgimento Iaindrome da insufficienza toracic@ “Thoracic Insufficiency Syndrome”
(SIT)**® Essa si identifica con l'incapacita del toracdl'assicurare la regolare respirazione.
L'insufficienza respiratoria di grado elevato, checompagna SIT, € causata da alterazioni gravi
negli scambi gassosi tra I'aria atmosferica e nigeee, la qual cosa comporta una riduzione ge O
una ritenzione di C®nel sangue. Il quadro clinico, nei casi pit graip essere letalé® SIT
coinvolge pazienti portatori di complesse defornsfno-vertebrali, displasie toraciche gravi e

hY

anomalie costo-vertebrali, chi € colpito da matattieuro-muscolari o é affetto da sindromi
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specifiche, come quelle deunee diJarcho-Levift*®*3 Anche i bambini, che erano stati operati di
artrodesi prima del decimo anno di eta con bloaorachide del 50-75%, in alcuni casi ne hanno
risentito e manifestato i sintomi.

Nell’'uomo, il rischio di sviluppare SIT e reale slapo un’artrodesi vertebrale precoce sia come
conseguenza di pregresse deformita vertebrali gBorio perd anche noti i casi clinici con fusione
vertebrale precoce, estesa, ben tollerata, malueimte ai fini dello sviluppo di un’insufficienza
polmonare in eta adulta; in altre situazioni écstainstatato lo stato di salute precaria di pagzient
ormai in eta adulta, in quanto portatori di malfazioni spino-vertebrali sin dalla primissima eta,
nonché la difficolta a trattare nel presente sfateformitd®'* SIT pud instaurarsi con tempi e
modi diversi in relazione alla gravita della defazione presente e si presume pure che I'estensione
variabile di un’artrodesi sperimentale possa inifkae diversamente sia I'accrescimento sia la
funzione toraco-polmonarg®”.

Lo sviluppo della colonna vertebrale, della cassadica e dei polmoni € un processo complesso
che richiede una sinergia tra le differenti compananatomiche. Le deviazioni della colonna
vertebrale possono influenzare negativamente ltumyo toracico, modificandone le forma e
diminuendone la motilitd. Le scoliosi infantili, mgenite o idiopatiche, che non ricevono alcuna
forma di trattamento, sono associate a un trorecai@a statura ridotta e spesso ad una insufficienza
respiratoria. Pehrssoet al (1992) hanno dimostrato che la mortalitd e sigatfvamente piu
elevata nei bambini affetti da scoliosi infantilgjuyenile che in quelli con scoliosi idiopatica.
Hanno anche dimostrato che la mortalita @ maggiersoggetti con una scoliosi grate

Numerosi autori hanno studiato con i loro lavori ilfluenze dell'artrodesi sperimentale
sull’anatomia e lo sviluppo del torace, la cresd#&la colonna vertebrale e la funzione toraco-
polmonare. Tali lavori hanno dimostrato che l'adligsi precoce e le scoliosi infantili gravi possono
influenzare negativamente lo sviluppo della cassactca e del rachide toracico, mutandone la
morfologia e riducendone la mobilita. Sono definfaeoliosi infantili” le deformazioni che

appaiono prima del quinto anno di vita. Tali defamoni possono essere associate a malformazioni
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costo-vertebrali, a patologie neuromuscolari o pliesenza di una fusione del 50-75% del rachide
toracico, realizzatasi prima del decimo anno di®efs>

In passato, il trattamento standard della scoliogantile grave, la quale non risponde al
trattamento conservativo, € consistito nel persegla fusione vertebrale, avente per obiettivo
'arresto della progressione della deformita. Twitial'artrodesi vertebrale toracica, realizzata in
pazienti molto giovani, non risolve il problema ldeipatto della deformazione sullo sviluppo del
parenchima polmonare, sullo sviluppo e sulla corsssone della funzionalita respiratoria e,
inoltre, non sempre € in grado di prevenire la psgione della malattia. Un’artrodesi vertebrale
definitiva puo ripristinare un tronco equilibratmttavia, quando € realizzata in pazienti molto
giovani, puo influenzare negativamente lo sviluppolmonare e causare un’insufficienza
respiratoria.

Il “Crankshaft Phenomenon’{Cr-Ph) identifica la progressione della deformiigando la parte
posteriore del rachide viene bloccata dall'artrogd®&ntre quella anteriore continua ad accrescersi.
| primi a descrivere Cr-Ph sono stati J. Duboussst1973° F.L. Hefti e M.J. McMaster nel
1983’ e, ancora, J. Dubousset nel 1¥89l primo ha descritto il fenomeno comnteffet
vilebrequin’, mentre i secondi ne hanno esaminato gli aspsipgtologici. Leffet vilebrequirdi
Dubousset si presenta con il quadro clinico e tadioo di una scoliosi che si aggrava nonostante
la presenza di una fusione vertebrale posteriodersale, mentre la fisiopatologia del fenomeno,
esaminata Hefti e McMaster, si manifesta soprattidbn uno stato di dispnea aggravata,
riconducibile alle alterazioni gravi che subentraegli scambi gass3d&i®

Gli animali, che sono a stazione quadrupedaleygpdno molto di rado la scoliosi e possono avere
nella riduzione della loro eventuale cifosi nataraduccessiva ad un’artrodesi vertebrale dorsale,
I'affine-equivalente di Cr-Ph. Questa differentgpista € stata messa in luce da Veliskakis e Levine
(1966Y°, Coleman (1968} e Kioschoset al (1996¥* nei cani e da Ottander (1963hei maiali.

Kioschos, inoltre, ha dimostrato che un’artrodesitebrale dorsale, anche in assenza di materiale



d’'impianto, puo condurre ugualmente a una riduziigaificativa della cifosi dorsale a causa della
crescita ventrale dei corpi vertebfali

Gli studi postmortemhanno evidenziato che pazienti, affetti da scoliofantile, presentano un
numero ridotto di alveoli polmonari con eventuaitif enfisematosi aggiuntivi rispetto ai soggetti
sant®. Questi dati suggeriscono l'ipotesi che la compi@e meccanica dei polmoni, dovuta alla
deformazione del torace, non e responsabile dellaione del numero degli alveoli e che tale fatto
e probabilmente da ricondurre alla prematura cemsazella proliferazione alveolare. Da zero a
quattro anni, il numero degli alveoli aumenta divblte tanto, e lo sviluppo dell’albero bronchiale
cessa intorno agli otto o nove anni d’eta. Unaissbinfantile grave, pertanto, colpisce in maniera
negativa la crescita del torace nel momento piticoridel suo massimo ‘sviluppo respiratorio’;

by

guesta evenienza € in grado di indurre cambiamengiversibili nella struttura toraco-
polmonaré®3%33

Golberget al (2003) hanno dimostrato che la chirurgia precoce, in pazighe hanno sviluppato
una scoliosi prima dei quattro anni d’eta, non rficdila deformita causata dalla scoliosi e non
preserva la funzione respiratoria, neanche quaralarsestata la crescita anteriore della colonna
vertebrale. Gli stessi autori hanno anche ossercatme le deformita spino-vertebrali, che
necessitavano di interventi chirurgici prima denquie anni d’eta, comportavano una diminuita
funzionalita respiratoria; al contrario, quelle aehita, che erano state risolte con interventi non
chirurgici oppure erano state trattate chirurgicat®@edopo i dieci anni d’eta, presentavano una
funzione polmonare normale o quantomeno accetfabil&artrodesi vertebrale non rappresenta il

trattamento ideale quando si hanno in cura giopamienti, ma rimane ancora una scelta obbligata

guando si devono affrontare deformazioni particokamte gravi della colonna vertebrale.

Scopo del lavore- In questo contesto introduttivo generale, di dl& premesse sopra illustrate, —

le quali evidenziano in tutta la sua gravita I'eleerza SIT, legata a fatti scoliotici gravi, — sono
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impliciti e si collocano i maggiori obiettivi da pguire col presente lavoro. Esso intende misurare
e analizzare, tra le tante cose, le conseguentarttedesi vertebrale dorsale del tratto rachidian
T1-T12 sull'accrescimento della colonna vertebraig, cambiamenti del volume toracico e sul
possibile coinvolgimento secondario di altri pamganiche in conigINew Zealand WhitéNZW),

di sesso femminile, operati veri e opesitam,nell’arco di un periodo che parte dall’eta prepebe

di 4-5 settimane per giungere al termine dell’ascimaento somatico e proseguire ancora fino ai 18
mesi d’eta, allorquando venne posto fine all’esperito.

Uno scopo aggiuntivo del lavoro, € anche quellodditrollare e valutare gli effetti di un’artrodesi
vertebrale precoce nel bambino affetto da scolimmgsurando i diametri toracici e la lunghezza del
rachide toracico e lombare.

Gli obiettivi accennati di questo lavoro vengonessgb passati in rassegna. Essi sottolineano, in
generale e a prescindere da ogni eventuale trhaditaridei dati ottenuti all'uomo, un metodo
tramite il quale possono essere ricavati utili ®rggenti e spunti interpretativi in tema di fatti

scoliotici. Questi obiettivi sono sintetizzabililmeodo seguente:

A. ldentificare e illustrare la strategia chirurgicglihtervento artrodesico T1-T12 realizzato su dei
conigli New Zealand Whitgrepuberi; pervenire ad una chiara disamina dindello status

artrodesico raggiunto, sia nel postoperatorio imatedche in quello protrattosi nel tempo, ed
evidenziato, in special modo, dai quadri TAC, i lgymssono avere riguardato una sola volta

oppure ripetutamente lo stesso soggetto nel catka sherimentazione;

B. Prestare la costante assistenza clinica ed effettugeriodici controlli relativi allo stato
organico-funzionale di cuore-polmoni dei soggeftexati veri e operasham eseguendo i dovulti
prelievi di sangue e le conseguenti determinazeuhianalisi per stabilire i livelli di ormoni
estrogeni e cortisonici nonché gli emogas-prefigffettuando, inoltre, esami di funzionalita eco-

cardiografici;

11



C. Stabilire la realta di un eventuale stato di stidsi soggetti artrodesizzati e no, rilevando oxial

del livello di cortisolo nel sangue e nel pelo;

D. Mettere a confronto lo stato organico-funzionale steygetti artrodesizzati e no con il quadro
TAC a disposizione, valutato in base al grado ®st#nsione della fusione ossea, realizzatasi a

partire dall'intervento;

E. Effettuare i rilievi anatomoistopatologici relatiallo stato di ovaie, ghiandole surrenali, cuore,

polmoni, muscolatura diaframmatica e intercostale;

F. Effettuare i rilievi anatomoistopatologici relatiallo stato di eventuale coinvolgimento del

sistema nervoso periferico con particolare rifentoeai gangli spinali cervico-toraco-lombari;

G. Effettuare i rilievi anatomoistopatologici relatiallo stato di coinvolgimento dell’'apparato
scheletrico vertebrale e dei dischi interverteb@n specifico riferimento ai tratti di rachide

artrodesizzato;

H. Misurare, con una seconda parte di lavoro aggiantie dimensioni toraciche a raggiunta
maturita scheletrica in soggetti che da piccolivav® subito un’artrodesi vertebrale prima del
compimento del nono anno di etd, e compararleraiire corrispondenti che gli stessi pazienti
avrebbero avuto in assenza della chirurgia e/@aigformazione del rachide; offrire anche dei dati,
seppure parziali, riguardanti la funzione polmonae questi pazienti, al termine del loro

accrescimento somati¢eedi ‘Appendice?)
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l. Verificare I'esistenza di un’eventuale corrisponzietra i dati clinici dell'uomo, presentati ki,

e quelli da noi ottenuti in via speriment@ledi ‘Appendice’)

Alla luce degli obiettiviA.-I., presentati piu sopra, € possibile prendere attd’'sra che:

1. 'impiego, in prima istanza, della TAC per misweaifondamentali parametri toracici e il volume
polmonare si dimostra metodologicamente valido @dnordo con i lavori di Schlesinget al
(1993)°, Schlesingeet al (1995%° e Golloglyet al (2004}’ nelluomo e di Magitet al (2006},
Canaveset al (2007Y°*° Canaveset al (2008f* e Canaveset al (2010} nel coniglio, i quali
hanno utilizzato TAC;

2. I'attenzione prestata e le misure adottate, in @sosdo momento, per garantire dei controlli
clinici e emo-ecocardiografici costanti, sottolineaun metodo, fatto di considerazione continua e
monitoraggio scrupoloso del paziente, che vuolsi f@arico dei mutamenti e del livello di impatto

che l'intervento artrodesico ed il suo evolverermaul resto dell’organisnit®
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Materiali e metodi
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Autorizzazioni alla ricerca e strutture coinvolte Protocollo sperimentale e animali impiegati

Autorizzazioni alla ricerca e strutture coinvolte Questo lavoro di tesi di “dottorato in disci@in
anatomoistopatologiche veterinarie” si inseriscé filene degli studi su crescita del torace e
interazioni multiple tra gabbia toracica e colomeatebrale, condotti inizialmente all’Universita di
Montpellier | — Centre Hospitalier Universitaire Miontpellier (Service de Chirurgie Orthopédique
Pédiatrique — Hopital ‘Lapeyronie’) (Dimeglit a)®® e successivamente ampliati e sviluppati con

le Universita di Trieste e Udine (Canaveseal)*®2

Il protocollo sperimentale é stato ideato e mespardo congiuntamente dal ‘Service de Chirurgie
et Orthopédie Pédiatrique’ dell’Hb6pital ‘Lapeyronie- Centre Hospitalier Universitaire
dell'Universita di Montpellier, Francia — e dal Rigimento di Scienze animali dell’'Universita di
Udine — Sezione di Biologia e Patologia animalajdt

In un secondo momento, prima dell’inizio della ppesso é stato esaminato e poi approvato dalla
‘Commissione Etica Interna a tutela degli Animaditteposti a Sperimentazione’ del Centro di
Sperimentazione Polivalente Animale (CSPA) dell\émsita di Trieste, presso il cui ‘Settore dello
Stabulario di Sperimentazione animale’ i soggeitizaati sono stati acclimatati, operati, curati e

ospitati per tutta la durata dell’esperimento.

La prova, nei suoi aspetti procedurali e di chitngterventistica, & stata eseguita e le cure agli
animali sono state prestate, in stretta attinerarala normativa nazionale (Decreto Legislativo
Italiano n. 116 del 27 gennaio 1992; circolari hia.e 18 del 5 maggio 1993, n. 8 del 22 aprile 1994
e n. 6 del 14 maggio 2001 deMinistero della Sanitastaliano) e internazionale (Direttiva del
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Consiglio del’Unione Europea n. 86/609/CCE deln®¥embre 1986)

Le autopsie dei conigli, all’atto delle rispettigeppressioni, e le operazioni relative ai prelidvi
sangue e pelo, alla preparazione dei campioniedo ® alle analisi ematocliniche, finalizzate alla
definizione degli emogas-profili, sono state etfate presso il ‘Settore dello Stabulario di
Sperimentazione animale’ del CSPA dell'Universitd deste.

La definizione di un profilo ematoclinico generalealizzato arandom per alcuni soggetti nel
periodo centrale dell'’esperimento, € stato affidafooi istituito da VET-MED-LAB, Divisione di
IDEXX Laboratories di Casier, Treviso, Italia.

Gli accertamenti tomografici computerizzati, effieti a distanze di tempo prestabilite dagli
interventi, per l'acquisizione di immagini 3D towagertebrali (TAC), hanno trovato supporto
teorico competente e pratica realizzazione pressStiuttura Complessa di Radiodiagnostica’ del
Dipartimento di Diagnostica per Immagini dell’OspéglMaggiore di Trieste.

L’allestimento dei preparati istologici, ricavataidprelievi di parti organiche dei soggetti in
esperimento dopo la loro soppressione, le relaisservazioni al microscopio ottico insieme alla
loro documentazione fotografica, la determinazialee valori in toto di peso e volume del
complesso cuore-polmoni, delle misure di lunghed=larachide toraco-lombare e dello sterno e di
diametro del bacino hanno trovato la loro realizzmae pratica presso la Sezione di Biologia e
Patologia animale del Dipartimento di Scienze ahinel’'Universita di Udine.

Le analisi emato-chimiche, relative alla determioae dei livelli di estrogeni, progestinici e
cortisolo sono state effettuate presso la SezianEigiologia Veterinaria del Dipartimento di
Scienze degli Alimenti dell’'Universita di Udine.

La parte di questo studio, — presentata in preaadenme sezione aggiuntiva dello stefsedi
‘Appendice’) — che é approdata a osservazioni e conclusiamiclce specifiche per la specie

umana, € stata condotta nel Pediatric Orthopdaigartment dello Shriners Hospital for Children
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di Portland, OR, USA e ha ricevuto I'approvazionéagitorizzazione da parte dell’'Institutional
Review Board del Dipartimento stesso.

Il complesso delle attivita lavorative, riguardalgffettuazione di misure e la raccolta di datiec
necessitano di macchine e supporti informaticiipaldri, nonché I'analisi matematico-statistica dei
medesimi hanno trovato la loro realizzazione sopittat presso i centri informatici attrezzati e/o le
sedi di competenza del ‘Service de Chirurgie Orélaligue Pédiatrique’ dell’ Hbpital Lapeyronie,
Centre Hospitalier Universitaire di Montpellier,afcia, del ‘Pediatric Orthopedics Department’
dello Shriners Hospital for Children di PortlandSA), del ‘Service d'Orthopédie Pédiatrique’ del
Departement de l'enfant et de l'adolescent des tddpi Universitaires de Genéve, Ginevra,
Svizzera e della ‘Sezione di Biologia e Patologmwmele’ del Dipartimento di Scienze animali

dell’'Universita di Udine, Italia.

Protocollo sperimentale e animali impiegati In questo lavoro, all'inizio vengono consideradi
conigli New ZealandNVhite (NZW) prepuberi e di sesso femminile, che si ricv@wgradualmente e
restano 12 al termine dell’esperimento, in quantoprotocollo aveva programmato delle
soppressioni scalari di soggetti nel corso del&isgentazione.

| conigli considerati, aventi un’eta di 4-5 settimea(range 1,2-1,35 kg) al momento della consegna
e presa in carico il giorno 6 ottobre 2008, somi $vrniti da Harlan Laboratories di San Giovanni
al Natisone, Udine, e poi ospitati nel Settore al@tabulario, gia citato, per tutta la durata della
prova, che si e protratta 16-17 mesi oltre la ditaffettuazione degli interventi artrodesici, che
sono stati realizzati nei locali dello Stabulartesso, adibiti a sala chirurgica, nei giorni 20-24
ottobre 2008. | soggetti, dopo il loro arrivo, sastati acclimatati per 12-16 giorni prima di essere
sottoposti ad intervento, mantenuti in pose singme l'intera durata della prova, alimentati e
idratati ad libitum e, per concludere, pesati a regolari intervalliteinpo nonché sottoposti
contemporaneamente a prelievi di sangue, raccoltprovetta alla vena marginale e all’arteria

centrale dell'orecchio, e di pelo, prelevato tramiéisatura nella regione di groppa/coscia dello
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stesso lato. Essi hanno beneficiato, inoltre, daa assistenza continue da parte del personale
tecnico addetto, nonché di periodici controlli amsanitari da parte di personale medico
veterinario esperto.

E stata garantita in qualsiasi momento lidentifiome sicura dei soggetti con l'impianto di
microchips nel sottocute della regione della cosméstra.

Il presente lavoro utilizza comuni animali di ladtorio, nel caso specifico trattasi di conigli NZW,
nati in cattivita, sistemati in box singoli e mamté costantemente nelle medesime condizioni
controllate d’allevamento per l'intera durata detberimento; esso ha anche lo scopo di verificare
se esistono delle differenze nelle concentraziomodtisolo nel pelo e nel sangue dei soggetti in
relazione alle due differenti situazioni speriménda impiego, che si sono protratte nel tempo e

erano state giudicate, all'inizio della sperimeitag, probabili fattori di influenza e stress

Protocollo anestestico, terapia post-operatorialgamasia

Anestesia— A ogni soggetto, sottoposto a intervento chirggartrodesico vertebrale, & stata
effettuata 'anestesia generale (AG). L'AG é statdotta con un’iniezione intramuscolare di 2 ml
di xilazina 2% e di 0.3 ml di tiletilamina HCI e lagepam HCI. Prima di procedere all'incisione
cutanea, — con i soggetti ormai in stato di AG pnofa e posti in decubito ventrale, — & stata ancora
realizzata I'anestesia locale supplementare comniezione sottocutanea di 1 ml di lidocaina
cloridrato 2%. Tutti gli interventi si sono svolti condizioni di sostanziale normalita e senza
complicazioni e i conigli operati si sono risveglidal’AG senza manifestare sul momento dei

disordini motori.

Terapia e cure post-operatorie Ai fini antalgici, dopo l'intervento, ogni opeme operatesham

per cinque/sei giorni consecutivi ha ricevuto imsainistrazione per via sottocutanea 5 mg/kg di
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carprofen 2 volte al di. La prevenzione antibigtaglla settimana successiva all'intervento, éastat
perseguita con iniezioni intramuscolari di 5mg/kgidrofloxacin 2 volte al di.

Quando si e reso necessario, causa il manifeslarfatti diarroici, il trattamento antibiotico
paraenterale & stato immediatamente sospeso @usgostion un trattamento topico a base di
aureomicina pomata, mentre l'alimentazione a bageltets e stata sostituita da quella con fieno

SeCcCo.

Eutanasia all'atto delle soppressioni intermedidfieali dei soggetti—- Durante I'esperimento e al
termine era prevista la soppressione dei soggetyuali doveva essere praticata I'autopsia ed
effettuato il prelievo di campioni organico-tisdutaconigli, da sopprimere ai momenti prestabilit
della prova, sono stati previamente portati in AGfgnda con un’iniezione intramuscolare di 2 ml
di xilazina 2% e di 0.3 ml di tiletilamina HCI e lagaepam HCI, dopodiché e stata praticata loro

I'eutanasia con un’iniezione endovenosa di 0.4 inelndbutramide, mebenzoino e tetracaina.

Chirurgia sperimentale e tecnica interventistica

Premessa- Il trattamento chirurgico applicato viene consideranel corso dell’esperimento, in
maniera differente sia ai fini generali che pataco relativi quest’ultimi al dosaggio di ormoni
estrogeni e cortisolo. Infatti, esso & consistébgsottoporre una parte dei soggetti ad un’opern&zio
chirurgica vera di artrodesi vertebrale dorsala esktante a una simulata. Pertanto, le 54 coniglie
femmine prepuberi, — con interventi effettuatiitral e il 24 di ottobre 2008, — sono state operate
all'eta di 5 e ¥2-6 e %2 settimane: 32 secondodaita “Wisconsin” o artrodesi vertebrale dorsale
extracanalare modificata T1-T12 (WTmo}** corrispondente all’artrodesi vertebrale posterior
(Interspinous Process Instrumentatjomei bipedi (in seguito indicataperat), e 22 trattate come

“sham operated” (in seguito indicaiperati sham
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Trattamento chirurgico degli operati- L’accesso alla zona di intervento e stato paéticcon
un’incisione principale sulla linea mediana delsiotra la prima e la dodocesima vertebra toracica,
estesa ancora di poco alle sue estremita e avenie punto direperele sommita dei processi
spinosi, esplorabili al disotto del piano cutan&aggiunto il piano muscolare e seguendo le
indicazioni di Baron®&, sono stati divaricati, simmetricamente e su afnlati, prima la porzione
toracica del muscolo trapezidl. trapezius, pars thoracicag il muscolo grande dorsal@/.
latissimus dorsi) piu superficiali, poi i muscoli lungo spinoso pirso del dorsdM. spinalis
thoracis) e lungo dorsalgM. longissimus lumborum et thoragig)iu profondi, per consentire
'esposizione ampia delle lamine vertebrali, debpgarssi spinosi, dei processi trasversi e delle
faccette articolar{facies articulares)craniali e caudali delle 12-13 vertebre toracidbae barre
metalliche in titanio, appositamente piegate yiatg a ‘ferro di cavallo’, in continuita tra dirto

ad un’estremita, disposte parallelamente per unghlezza mediamente pari a circa 130-140 mm e
del diametro di 2 mm, sono state posizionate aidiella base dei processi spinosi delle vertebre
toraciche. Le due barre continue sono poi stateaties e strette congiuntamente alla base dei
processi spinosi con sei-otto distinte legaturdildi 2/0 e 3/0 non riassorbibile. Le dimensioni
ridotte delle vertebre toraciche del coniglio a &éttimane d’etd non permettono, come vuole
invece la tecnica origindl® di realizzare un foro alla base del processoasmirattraverso cui fare
passare il filo 3/0 non riassorbibile di ancoraggioe € stato, pertanto, avvolto due volte att@no
processo spinoso stesso. La legatura con filo @Briassorbibile é stata effettuata per stabiliezar
ulteriormente il posizionamento delle due barrerevenire un loro eventuale spostamento. Il
montaggio effettuato, nonostante il limite rappreato dalla WTmo, é risultato stabile e funzionale
ai fini dell’esperimento. Una volta fissate le legrun trapianto osseo eterologo é stato effettalato
fine di favorire al meglio la fusione ossea. Svaflfammenti ossei di dimensioni comprese tra 2-5
millimetri sono stati posizionati a contatto deglementi vertebrali posteriori o dorsali. Al termin
dell'intervento chirurgico, e stato effettuato uavdggio abbondante con betadine e acqua

fisiologica sterile. Prima di procedere alla sutimae finale per piani, e stato effettuato un udter
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controllo dellemostasi. Sono stati suturati, iefinl piano muscolare ed il piano sottocutaneo con
del filo 2/0 ed il piano cutaneo con del filo 3X0¢ryl, Ethicon Inc. riassorbibile in entrambi isia
Una medicazione sterile & stata posizionata seligafchirurgica. L'intervento € durato in media

circa 40 minuti per ciascun coniglio.

Trattamento chirurgico degli operati sham+ Nel caso degli operasham si € proceduto
chirurgicamente alla stessa maniera degli opesdfgettuando le manualita e praticando gl
interventi sopradescritti con la sola esclusiond’iapiego e fissaggio delle barre in titanio.

L’intervento, risultato meno complesso, ha avuta darata media di circa 20-25 minuti a soggetto.

L’identificazione dei soggetti, operati e opesttam grazie ai microchip impiantati nel sottocute, e
sempre stata facile e possibile in qualsiasi fasléedperimento e non ha mai comportato dei

momenti di confusione.

Immagini a documentazione degli interventi operaitor

Vengono, di seguito, riprodotte alcune fotografier plocumentare in modo partecipe I'attivita
interventistico-operatoria, espletata nei locali &ettore dello Stabulario di Sperimentazione
animale del CPSA dell’Universita di Trieste.

La Figura 1, che segue, documenta alcuni significativi momed#il'intervento chirurgico-
artrodesico, realizzato su conigli NZW prebubersimistra i due chirurghi pediatri, — il Professor
Alain Dimeglio del ‘Service de Chirurgie et Orthémpie Pédiatrique’ dell’Hbpital ‘Lapeyronie’ —
Centre Hospitalier Universitaire dell’'Universita Miontpellier, Francia — e il Dottorando, Dottor
Federico Canavese del Dottorato di Ricerca in Pis@ Anatomo-istopatologiche Veterinarie,

XXIII ciclo, della Scuola di Dottorato in Scienzeekérinarie dell’'Universita di Bologna, Italia, —
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all'opera; a destra, da destra verso sinistra katlalin basso, in successione le fasi di esposei

del rachide toracico, d'impianto del materiale siemsintesi e di posa del trapianto osseo.

Figura 1 Fotografie relative all'intervento chirurgico

Procedure e momenti sperimentali nella conduzioneealizzazione del lavoro

Premessa- L'esperimento ha avuto una durata di 16-17 mgsaréire dal giorno degli interventi
operatori. Nel corso della sperimentazione, e tasolimportante e necessario che tutti i soggetti
fossero pesati e sottoposti, ad opera di persveddginario esperto, a dei controlli clinici penicid

i quali sono stati particolarmente intensi e fregu@ei giorni immediatamente successivi agli
interventi artrodesici. E stato altresi importagateecessario sottoporre tutti i soggetti a deiigwel
periodici di sangue e pelo. Questi controlli e iesel si sono succeduti, nel corso della
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sperimentazione, ad intervalli di 35-50 giorni pemplessivi nove cicli, da | a IX.

Accertamento clinico dello stato di salute e detémazione del peso totale del corpdl personale
veterinario, che ha effettuato le periodiche vislteiche, ha fornito di volta in volta un rappodal
peso totale, sul decorso postoperatorio e sullto sta salute dei soggetti. Sulla base di questi
rapporti, i soli operati sono stati ripartiti suediivelli/classi (iv 1: decorso clinico con complicanze
postoperatorieliv 2: decorso clinico postoperatorio regolare), ai gsaho stati associati i dati
riguardanti il peso totale del corpo e i valoril@ehogas-profilo, quando disponibili e determinati
nello stesso tempo. Durante tali controlli, lo stdt benessere dei soggetti operati e opstaim
nonché il loro peso, espresso in chilogrammi, sstat valutati. In base all'impostazione generale
sopra descritta, nel corso dell’esperimento, ii dckontrollo sono stati nove, da | a IX, e ciascu
soggetto ha beneficiato immediatamente, comples&nte e iterativamente all’atto dei controlli
dellesame clinico, della determinazione del pestalé del corpo e della definizione del’emogas-

profilo.

Prelievi ematici, campionatura sierologica, anali@matologiche e ematochimiche | prelievi
ematici, effettuati nel corso dell’esperimento, loeto essere considerati in maniera differente e in
relazione allimpiego e alle finalita perseguitefaitti, il sangue fresco e intero, destinato alla
definizione degli emogas-profili, &€ stato sottopoatl analisi immediatamente dopo il prelievo,
mentre quello, destinato alle altre determinazioomcernenti gli esami clinico-ematologici, la
determinazione del livello di estrogeni, progesii@ cortisolo,é stato prima centrifugato per poi
ricavarne il siero.

Il sangue intero e stato a norma prelevato stenteme raccolto goccia a goccia dopo avere
incannulato per puntura la vena marginale e/odiatcentrale dell’orecchio, previa rasatura e

delicata frizione con pomata cortisonica della @att fine di ottenere un buon inturgidimento del

vaso. Il sangue, prelevato e raccolto in proveftarinizzate, € stato centrifugato per 6-7 minuti a
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3500 g/sec e, ottenuta la separazione del sieest'gltimo €& stato prelevato per aspirazione con
micropipetta nella quantita di 1-2 cc, trasferitoprovette eppendorf e messo in congelatore per

temporanea conservazione a -20°, prima di esséezato per le analisi specifiche.

Emogas-profilo:per la definizione degli emogas-profili, si & éaticorso allo strumenteSTAT
Portable Clinical Analyze(i-SPCA)o ‘Emogas Analisi i-STAT Portatile’ di Abbott Diagstics,
Abbott Park, IL, USA. Lo strumento é predisposta peazionarsi con il sistema di cartucce i-
STAT specifico ed € in grado di determinare in term@ale il valore di numerosi parametri del
sangue. Poche gocce di sangue fresco (65:Bp vengono dispensate gradualmente nel
pozzetto/ingresso campione della cartuccia sincag@jiungimento del marker di riempimento.
Ruotato e chiuso il tappo della cartuccia al diraagel campione, inserita la cartuccia nella porta
relativa dii-SPCA digitati e inseriti gli ID di operatore e pazientrascorso il necessario lasso di
tempo, che la macchina richiede per I'elaborazif@®120 sec), € possibile vedere visualizzati e
leggere i risultati delle analisi sullo schermoi-@PCAe successivamente trasferirli sul supporto
cartaceo per mezzo di AG3010 stampantina HP 1.akewndosi, pertanto, del sistema i-STAT, da
noi relazionato con il tipo specifico di cartuce8TAT®*", si & potuto calcolare o determinare il
pH, la pressione parziale di anidride carbonicadf)Cla pressione parziale di ossigeno {Raa
tensione di anidride carbonica totale (T4,Q bicarbonati (HC@) e la saturazione di ossigeno
(sOy). | prelievi di sangue per I'analisi del’emogams stati effettuati ad intervalli di 35-50 giorni,

insieme ai controlli clinici, per un totale di r@eicli/prelievi, da | a IX .

Esame clinico-ematologicdesame dei campioni di sangue intero, effettuata sola volta durante
la sperimentazione con scelta randomizzata deietbggperati ed operaiham in un periodo di
tempo corrispondente all’eta raggiunta dai coragtermine del loro accrescimento somatico (7°-8°
mese d’'eta), e servito per definire un profilo idinematologico generale, istituito da VET-MED-

LAB di Casier, Treviso, relativamente alla deterazione dei valori dei seguenti parametri: urea
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(mg/dl), creatinina (mg/dl), proteine totali (g/Blbumina (g/l), globuline (g/l), glucosio (mg/dl),
creatinkinasi (U/l), LDH (U/l), trigliceridi (mg/d| GGT (U/l), AST (GOT) (U/l), calcio (mmol/l) e

fosfati (mmol/l).

Analisi ematochimicha:campioni di siero di 1-2 cc, ottenuti da prelievisangue intero, raccolto
nel modo e secondo i tempi gia prima indicati, seteti preparati per determinare i livelli di
estrogeni e progestinici in rapporto allo statormeadi operati e operaghamnel corso della
sperimentazione e sono stati confezionati ad iaterdi 35-50 giorni, insieme ai controlli clinici,
per un totale di nove cicli/prelievi, da | a IX.dltre, gli stessi campioni sono stati utilizzatr pe
determinare i livelli di cortisolo in relazione alktato di benessere oppure di stress di operati ed
operatisham.

La determinazione dei livelli di estrogeni e pragasi nel sangue non é stata ancora effettuata,
altrettanto dicasi per quella dei livelli di cedio nel sangue, a parte l'avvenuta sistematica

raccolta di tutti i campioni.

Raccolta del pelo e determinazione del livello drttsolo— Contemporaneamente ai nove cicli, da

| a IX, di prelievi ematici e alla preparazione deativi campioni sierologici, secondo gli intati

noti di 35-50 giorni, sono stati effettuati alteatti cicli di prelievi di pelo. Il pelo é statoaeolto

ogni volta nella quantita di 0,5-1 grammi, di c@i g sono stati utilizzati per la determinazione
del livello di cortisolo. Dopo la raccolta, il pefostato messo in busta per essere temporaneamente

conservato in luogo asciutto e a temperatura artdgienattesa delle determinazioni analitiche.

Cicli e modalita di raccolta del pelo durante laesspnentazionela raccolta del pelo ha interessato
la regione della coscia sinistra. Dopo la | seri@relievi di pelo, effettuati in raccolta unicarpe
ogni soggetto immediatamente prima degli intervageratori, le 1l-IV successive, sono state

effettuate contemplando invece per ogni sogget distinte raccolte, quella del pelo ricresciuto
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nella zona in precedenza rasata (di seguito imaliPd, cioé pelo nuovo) e gquella del pelo non
interessato da rasatura precedente e prelevatona eorrispondente controlaterale del corpo (di
seguito indicato PV, cioé pelo vecchio). Dalla \adK serie, si € provveduto ad effettuare soltanto
il prelievo PV nella zona stabilita. Con un totalenove serie di prelievi si € potuto dosare il
cortisolo nel pelo dei conigli per un arco di temggzerimentale pari a 16-17 mesi, trascorsi dal

momento dell’'effettuazione delle operazioni chirang.

Raccolta del pelo dalle principali regioni del carpanimale per stabilire una mappa di
distribuzione topografica dei livelli di cortisoloverso la fine della sperimentazione, prima della
soppressione degli ultimi 12 soggetti, si e stabiii effettuare un prelievo di pelo a zona, ckeadi
conto delle principali regioni del corpo dell’anileasecondo la suddivisione topografica nota
all’'anatomia veterinaria. Questa modalita di pradieche ha incluso anche la raccolta delle vibrisse
e stata decisa con lo scopo di evidenziare everdifidrenze regionali dei livelli di cortisolo. |
prelievi effettuati sono stati 31 per ogni soggettib pelo é stato raccolto dalle seguenti regaedi
corpo: 1) testa, fronte; 2) testa, ganasce; 3)cbiecdestro; 4) orecchio sinistro; 5) peli tattili,
vibrisse; 6) collo, regione laterale destra; 7)a;alegione laterale sinistra; 8) spalla, bracast;

9) spalla, braccio sinistro; 10) avambraccio, makestra; 11) avambraccio, mano sinistra; 12)
torace, regione laterale destra; 13) torace, reglaterale sinistra; 14) sterno; 15) addome-fianchi
lato destro; 16) addome-fianchi, lato sinistro; Addome-ventre; 18) groppa-dorso; 19) coscia,
faccia laterale destra; 20) coscia, faccia latesalestra; 21) gamba destra; 22) gamba sinistry; 23
piede destro; 24) piede sinistro; 25) coda; 26 ieggiatto destro; 27) coscia, piatto sinistro) 28
torace-dorso; 29) lombi-groppa, pelo pettinato; 18@)bi-groppa, primo pelo rasato alto; 31) lombi-

groppa, secondo pelo rasato basso.

Metodica RIA:la determinazione del dosaggio di cortisolo éastdfettuata con la metodica RIA

(Radio-Immuno-Assaygia sul pelo sottoposto a lavaggio con soluziogreripnuovere le impurita
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esterne, sia sul pelo non sottoposto a lavaggissiBmo anticipare che si sono ottenute due letture
di valori di cortisolo equivalenti, e questo toraadimostrazione del buon stato di pulizia di
entrambi i tipi di campione. Pertanto, effettudsamalisi standard dei campioni, il cortisolo é stat
estratto dalla matrice pelo con solvente metan0l@#4, utilizzato nella quantita di 5 ml in tubi da
batteriologia per ogni singola campionatura. Dopomersione in metanolo, agitazione e
incubazioneover nighta 37°C del pelo, 550! di soluzione metanolica sono stati prima poréati
secco con soffiatore, poi a temperatura ambiemdires ripresi con 20Qul di tampone RIA (pH =
7.4). Nei tubi di analisi, & stata aggiunta unauziohe di antigene marcato*+tortisolo e una
soluzione di anticorpo anti-cortisolo. Dopo agitae e incubazionever nightdei campioni, & stata
eseguita la separazione dei complessi antigeneeapti tramite filtrazione con soluzione di
carbone attivo e centrifugazione a 1500 giri peniuti, a cui ha fatto segquito il trasferimento del
surnatante. Dopo aver introdotto un intensificatirerillantanza, i campioni sono stati postifin
counter per la lettura. | parametri, utilizzati pdidare le analisi, sono stati i seguenti: séritit
0.21 pg/mg, variabilita intra-assay 5.4%, variadilnter-assay 9.6%, specificita (%) (cortisolo ;100

corticosterone 1.8; aldosterone <0.02).

Esame tomografico computerizzato e parametri di ungzione — | soggetti operati ed operati
sham, con scelta randomizzata, hanno beneficiato erslocdella prova di accertamenti tomografici
computerizzati toraco-vertebrali (TAC). Le TAC sorstate realizzate pochi giorni prima
dell'intervento chirurgico (t1), a 1 mese (t2), amsi (t3) ed a 12 mesi (t4) dall'intervento
chirurgico rispettivamente per 8 (8 controlfi operatishan), 10 (8 operati e 2 operathan), 11 (7
operati e 4 operaghan) e 11 (8 operati e 3 operahan) conigli. Nell’arco dell'intera durata
dellesperimento sono state effettuate in totaleTAL. | particolari sono state acquisiti c@T
scanner (Aquilion 16, Toshiba Medical Corporatiom)successivamente processati con sistema
dedicato(Vitrea, Vital Images)nde ricavare piani multipli di immagini e ricastioni 3D dei

volumi.
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Figura 2. In alto, coniglio di controllo e immagini TAC dachide toracico, cranialmente e caudalmente iniruaité
con porzioni rispettivamente di rachide cervicallombare, visione dorsale a sinistra e visionerdd¢ea destra. In
basso, coniglio operato di artrodesi vertebralesaler con visione delle barre metalliche impiantatenagini TAC,
come da precedente didascalia.

Valutazione della fusione ossea intervertebrédemmagini TAC sono state realizzate per stabilire
Gli esami tomografici sono stai effettuati con ngi portati in anestesia generale, seguendo il

protocollo anestetico descritto precedentememnteatenendoli in posizione prona.
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Le TAC sono state successivamente esaminate patalijire la presenza o meno della fusione
intervertebrale e la sua entita; 2) ottenere datbdfronto tra operati e operathamriguardanti le
dimensioni toracichéigura 2).

dapprima la presenza o l'assenza di fusione osstavertebrale. In presenza di fusione,
instauratasi dopo l'intervento, questa é stataigaid buona o parziale. Si € convenuto che la
fusione ossea leuona(f3) quando la presenza di tessuto osseo € tat@idgolgere le lamine ed i
processi spinosi di piu di 6 vertebre toraciche omsentire altresi il parziale riconoscimento
dell’eventuale manicotto osseo, che ingloba e odeole barrette metalliche impiantate nel corso
dell'intervento; invece, la fusione ossea parziale (f2) quando il riconoscimento del
coinvolgimento, in termini di fusione ossea, dgllti di cui a f3, interessa un numero di vertebre
toraciche pari od inferiore a cinque; la fusionesezs &€ assente(fl) quando non e possibile
effettuare alcun riconoscimento tra quelli accennat

In questa fase di osservazione delle TAC, si éatgeugualmente importante prestare attenzione

all'aspetto dello spazio occupato dal disco inteeleale e allo stato di regolare apertura o p&avie

del foro intervertebrale, per accertare i loro ¢éwah coinvolgimenti nel fatto artrodesico.

Valutazione delle dimensioni toracichHe:immagini TAC, inoltre, sono state utilizzate peavare

delle misure dirette e indirette a carico dellssea®racica, che sono di seguito indicate.

Misure dirette

Diametro toracico dorso-ventral@DV), compreso tra la faccia ventrale del corpotelerale e la
faccia dorsale della sternebra corrispondesitanetro latero-lateralgLL), perpendicolare a D-V e
compreso tra le facce interne di due coste simaetyi misurato nel punto di maggior larghezza
toracica. | due diametri toracici sono stati cadtiodli volta in volta su piani trasversali passa@r

la meta dei corpi vertebrali, delle coste e ddkerebre corrispondenti.
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Le misure, espresse in millimetri (mm), sono stiterminate a livello di T1-T12.

Entita di status della cifosi toracic€ECTo), espressa in gradi (°) e stabilita dall@ogformato
dalla retta perpendicolare alla retta tangenteplateau vertebrale craniale di T2 con quella

perpendicolare alla retta tangent@lateauvertebrale caudale di T11.

Dimensioni dei corpi delle vertebre toracichevalori di questa parte della vertebra sonoi stat
ottenuti, effettuando prima le misure dirette ldinghezza vertebrale dorsalgVD), lunghezza
vertebrale ventraléLVV) e altezza vertebral€AV) per ciascun corpo vertebrale toracico da T1 a
T12. Le misure di LVD e LVV sono state calcolatdéiveello dell'intersezione tra piano sagittale
mediano e piano tangenziale, rispettivamente dersalentrale, del corpo vertebrale, invece la
misura di AV é stata calcolata a livello dell'irgezione tra il piano sagittale mediano e il piano

trasversale, dove il corpo vertebrale attinge |lggia altezza.

Lunghezza dello Stern@St), espressa in mm e stabilita sul piano mexiaalcolando la distanza

compresa tra I'estremita craniale della cartilagilel manubrio dello sterno e I'estremita caudale
della cartilagine xifoidea. E stata presa in comsidione I'ipotesi di misurare la lunghezza dello
sterno seguendo I'andamento di una spezzata,zatildo in tale eventualita le due linee rettilinee

derivate.

Le misure dirette sono state effettuate sempreodsiesso operatore per evitare gli errori

interosservatori ed ottenute a partire dalle immiaGAC, utilizzando il programma OsirfX

Misure indirette

Le misure dirette sono state utilizzate per caleotédcune misure indirette di:
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Indice toracico(ITo), espresso dal rapporto DV/LL,

Area vertebrale(AVe) di un corpo vertebrale, assimilata ad urgufa piana, posta sul piano

sagittale mediano del corpo vertebrale, ricavatarsgo la formula [(LVD+LVV)AV]/2 e espressa

in mnt;

Volume vertebraledi un corpo vertebrale (VVe), assimilato a unngho, ricavato secondo la

formula (LVD+LVV/2) [r (AV/2)?] e espresso in min

Lunghezza totale dorsale del rachide toraci@gd DRt), espressa dalla somma delle lunghezze

vertebrali dorsali (LVD) da Tl a T12;

Lunghezza totale ventrale del rachide toracitdVRt), espressa dalla somma delle lunghezze

vertebrali ventrali (LVV) da T1 a T12;

Lunghezza parziale dorsale 1 del rachide toragid@D1Rt), espressa dalla somma delle lunghezze

vertebrali dorsali (LVD) da T1 a T6;

Lunghezza parziale ventrale 1 del rachide toracigd®V1Rt), espressa dalla somma delle

lunghezze vertebrali ventrali (LVV) da T1 a T6;

Lunghezza parziale dorsale 2 del rachide toragideD2Rt), espressa dalla somma delle lunghezze

vertebrali dorsali (LVD) da T7 a T12;
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Lunghezza parziale ventrale 2 del rachide toracigd®V2Rt), espressa dalla somma delle

lunghezze vertebrali ventrali (LVV) da T7 a T12.

Esame ecocardiografico- L'esame ecocardiografico, programmato per documenka stato
cardiocircolatorio dei conigli operati e operatiam é stato realizzato a 12 mesi dall'intervento
chirurgico su 16 soggetti restanti.

Gli esami sono stati effettuati con I'appareccMyg Lab 30 CVX Visiondistribuito daEsaote,
Firenze (It), impiegando le son&hased Array PA230/3,5 MlezxConvex CA123/5 Mhz.

| soggetti, prima dellesame, sono stati tricotaraiz a livello della regione ventro-sternale, per
realizzare una finestra acustica di captazionecserfitemente sensibile in posizione parasternale
destra e poi sono stati posizionati in decubiterkde destro e tranquillizzati.

Nel corso dell’'esame, per ogni soggetto, sono sgatcolti i valori ecocardiografici relativi ai
seguenti parametri in diastole (fase di riempimergntricolare) ed in sistole (fase di contrazione
ventricolare): 1) spessore del setto interventaiedlin diastole, espresso in mm (SivD); 2) asse
corto ovvero diametro trasversale della cavita neolare sinistra in diastole, espresso in mm
(DVSD); 3) spessore della parete posteriore delrieio sinistro in diastole, espresso in mm
(PPVSD); 4) spessore del setto interventricolarsistole, espresso in mm (SivS); 5) asse corto
(diametro trasversale) della cavita ventricolaneissia in sistole, espresso in mm (DVSS); 6)
spessore della parete posteriore del ventricolesteinin sistole, espresso in mm (PPVS); 7)
frazione di accorciamento in percentuale (%), chisura la capacita contrattile del ventricolo
sinistro (FA); 8) spessore dell’atrio sinistro, egs0 in mm (AS); 9) frazione di eiezione (FE) in
percentuale (%). Sono infine stati valutati: 10esgore della parete dell'aorta, espresso in mm
(A0); 11) rapporto AS/Ao; 12) velocita massima fliesso aortico, espresso in m/s (Ao \g); 13)
gradiente pressorio massimo del flusso aorticoyessp in mmHg (GP Agy); 14) velocita
massima del flusso polmonare, espresso in m/s @@y, 15) gradiente pressorio massimo del

flusso aortico, espresso in mmHg (GR/ER
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Soppressioni programmate di soggetti durante e eintine della sperimentazione Nel corso
della sperimentazione é stato deciso di procedanescelta randomizzata a delle soppressioni di

soggetti operati ed operatham

Le soppressioni sono state perlopiu effettuate dms®cuzione degli esami TAC a 4 gruppi di
soggetti operati e operathama t1-t4. A questi 4 gruppi, debbono aggiungersiopressione di un
gruppo contenuto di soggetti di controllo (effettuammediatamente prima dell'intervento

chirurgico) e quella del gruppo dei soggetti sopgral termine della sperimentazione.

Il protocollo anestetico, adottato per la soppm@ss| € specificato al paragrdfeutanasia all’atto

delle soppressioni intermedie e finali dei soggéitcui a ‘Materiali e Metodi'.

Autopsia— Dopo ogni soppressione, i singoli soggetti saati sottoposti ad autopsia da parte di
personale Medico Veterinario esperto e, al terrdiglée operazioni, e stato stilato per ogni soggetto
un referto autoptico. L’autopsia si & sviluppatecselo il metodo e la tecnica propri della Medicina

Veterinaria.

Prelievi di organi— Nel corso dell'autopsia, si € pure provveduto @lipvo di organin toto per
determinazioni di peso e volume, e a quello diipdrtorgano per fissazione, inclusione e

preparazioni istologiche.

Prelievo in toto del complesso cuore-polmodopo I'asportazione al completo del muscolo
diaframma e dell’emitorace sinistro, il complessmre-polmoni e stato liberato e prelevato. A
guesto punto, € stato separato con cura il cudrealmoni. Il cuore e stato, inoltre, liberato dal
pericardio e dai grossi vasi, quest’'ultimi recisadase. | polmoni sono stati separati dalla @eur

parietale, dai bronchi principali e dai grossi yassieme recisi alla base della radice del polmone
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in prossimita dell'ilo.

Il cuore ed i polmoni sono poi stati pesati searente ed il loro peso € stato rilevato in grammi
(gr). Il volume del cuore e dei polmoni e statocoddto per spostamento della massa liquida,

eseguendo con ordine alcune precise manualitd valori di volume sono riportati in millilitri
(ml).
Occorre precisare che i valori di peso e volumeutire e polmoni sono stati determinati sia a

fresco sia su materiale fissato.

| valori di cuore e polmoni sono stati raccolti géa crescenti, in rapporto ai gruppi degli opegati

degli operatshamsoppressi.

Prelievi di parti di organi per l'allestimento dirpparati istologici: sono stati programmati dei
prelievi di ovaie, ghiandole surrenali, cuore, polmoni, nolsadiaframma, muscoli intercostali,
midollo e gangli spinali, rachide toracico e disaftervertebrali. | prelievi sono stati eseguiti ed
hanno riguardato i soggetti operati ed opesatamai tempi delle varie soppressioni scalari. A
prelievi effettuati, € seguita la fissazione innfialina tamponata al 10%. Il materiale e stato poi
incluso in paraffina e sezionato al microtomo. keeigni ottenute, dello spessore di a8, sono

state sottoposte a colorazioni istologiche di reiemallume-eosina e blu di toluidina).

Ovaie— Le due ovaie sono state preleviatéoto. Ogni ovaio e stato poi suddiviso in tre porzioni,

ottenute operando secondo piani trasversali alllmogmedesimo. La porzione intermedia € stata
inclusa in modo da ottenere al microtomo delle m@zirasversali; le due porzioni estreme sono
state sezionate secondo il piano sagittale delitoea incluse in modo da ottenere al microtomo

delle sezioni longitudinali/sagittali.
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Ghiandole surrenat Le due ghiandole surrenali sono state prelandigto. Ogni ghiandola e stata

poi divisa in due parti, ottenute operando secanmdpiano trasversale all'organo medesimo: una di
gueste parti € stata utilizzata per ottenere afatomo delle sezioni trasversali, I'altra per delle

sezioni longitudinali/sagittali.

Cuore— Il cuore, prelevatan toto, & stato sezionato trasversalmente all’altezzaveeiricoli in
modo da ottenere dei campioni che sono stati inplersottenere al microtomo le sezioni trasversali

dell’organo stesso. E stato, inoltre, aggiuntoliieclusione un prelievo di parete atriale.

Polmoni- La lobatura polmonare nel coniglio € rappresendat3 lobi nel polmone sinistro e 4 nel
destro, che costituiscono rispettivamente i lolain@le, medio e caudale sinistri e i lobi craniale,
medio, caudale e accessorio destri. In base agjoessiderazioni anatomiche di specie, si € deciso
di effettuare a pieno campo due prelievi per ogbol La superficie di taglio, risultante dopo |l
prelievo, € da considerare nel suo insieme superfic faccia di inclusione, orientata
trasversalmente rispetto all’asse longitudinaléodsiesso lobo. | prelievi lobari sono sempre stati
effettuati dallo stesso operatore e realizzati anez corrispondenti e confrontabili. Le sezioni di
polmone, cosi ottenute, sono state preparate @eptiima osservazione o lettura istopatologia e per
una successiva analisi morfometrica. L’analisi immietrica, volta a sondare eventuali differenze
tra parenchima e stroma, tra superficie respirat@mo, in operati e operatiam al presente non é

stata ancora terminata.

Muscolo diaframma- Il muscolo diaframma e stato asportit@oto, una volta incise alla periferia

le sue porzioni carnose costali, destra e siniststernale. Effettuato il prelievo, il muscolotats
fissato disteso e, a fissazione in parte avveraitstato sottoposto a due prelievi della porzione

muscolare carnosa, ricavati operando secondo uno prasversale ed uno longitudinale rispetto al
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decorso delle fibre dei fasci muscolari. Dei duelipvi, quello longitudinale comprendeva, ad una

estremita, anche i particolari fibro-aponeuroticetti al centro frenico.

Muscoli intercostali— Il prelievo dei muscoli intercostali & statoetfifiato suddividendo l'intero
spazio intercostale, compreso tra la terza e quawia, in quattro zone. Esse, procedendo
dall'estremita costo-vertebrale verso l'estremitasto-sternale, sono caratterizzate in questa
maniera: 1) la prima zona corrisponde ad un prelsivmuscoli intercostali, effettuato per ottenere
delle sezioni secondo 'orientamento longitudirdd#la coste; 2) la seconda zona corrisponde ad un
prelievo di muscoli intercostali, effettuato perteotere delle sezioni secondo l'orientamento
trasversale della coste; 3) la terza zona corrdgpoed un prelievo, effettuato per ottenere una
sezione trasversale della porzione ossea delledste contigue, muscoli intercostali compresi; 4)
la quarta zona corrisponde ad un prelievo, effadtyger ottenere una sezione trasversale della

porzione cartilaginea delle due coste contigue,colusitercostali compresi.

Midollo e gangli spinali— Alcuni rachidi toracici di operati e operaham comprese le loro

eventuali estensioni di porzione cervicale e lorabapbno stati utilizzati e manipolati per ottenere
'apertura del canale vertebrale ed effettuareynrsecondo momento, I'estrazione del midollo e dei
corrispondenti gangli spinali. Dai midolli spinastratti, recanti in molti punti laterali i gangli

spinali e le emergenze delle radici dei nervi, cs@tate ricavate delle sezioni longitudinali e
trasversali orientate, che hanno tenuto conto,ahento dell’'inclusione, della presenza e posizione
dei gangli spinali. Si e operato nel modo descpo avere la possibilita di ottenere al microtomo

delle sezioni di midollo spinale insieme a ganglnali e radici nervose.

Rachide toracico e dischi intervertebraliDa alcuni rachidi toracici di operati e operstiam

decalcificati prima, sono stati effettuati poi daielievi mirati per preparazioni istologiche. A
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decalcificazione avvenuta, €& stata estratta la etiarr metallica e sono stati effettuati,
alternativamente, dei prelievi longitudinali, chanho interessato la massa di fusione, le due
vertebre contigue e il disco intervertebrale treeesompreso, nonché prelievi trasversali di veetebr

o di dischi intervertebrali.

Analisi statistica— Il testt di Student e stato utilizzato per la valutazistatistica dei dati raccolti
e per consentire I'analisi delle differenze tra rapiee operatisham | valori analizzati sono stati
considerati statisticamente significativi per utova di p <0.05.

| valori di peso totale e i dati delle misure deelli di cortisolo dei prelievi di pelo, ricavatialle
letture inp-counter, sono stati sottoposti ad analisi staastgprocedendo al confronto tra le serie |-
IX di dati relativi agli operati e agli operagham(SAS software, version 8.1.). | dati sono stati

espressi come medie £ SD.

"L'impiego degli animali di laboratorio nella speemtazione in genere e nella chirurgia sperimeritaia’eventualita
contemplata e consentita per cercare di dare th wolvolta delle risposte ai numerosi quesiti pdatla ricerca. Essa
pone pero dei vincoli precisi all’'utilizzo degli iamali ed € soggetta a regole severe. Da questoopdinvista, la

comprensione e il controllo dello stato di benesskygli animali, in condizioni normali e di sperim@zione, possono
risultare utili perché danno un senso etico altvigt umane di lavoro e ricerca collegate e, irgl@aiutano a capire
come il fattore stress, in particolare se cronma), talvolta, influenzare i valori di alcuni paraim organici o orientare
in maniera diversa i risultati di una prova, corehao a eventuali interpretazioni distorte dei ddgtodi e tecniche di
laboratorio rigorose, capaci di individuare e coltéire le variabili ambientali e i fattori potenlti®ente stressogeni,
sono un’eccellente base per quel genere di steditifizzano gli animali di laboratorio nella ricef”*®

“Tra i piu riconosciuti biomarker di stress nell'uora negli animali, c’& il cortisolo, ormone chiagdietante funzioni
organiche in svariate situazioni. La presenza distpu ormone cortico-surrenalico € evidenziata hasma e, in
maniera originale e sorprendente, nei distrettammei. In questi distretti, il cortisolo presentadpessere sia di
trasferimento sia di sintesi locale. A prescindeag fattori, e sembrano essere tanti, influenti Isulli organici di
cortisolo, occorre dire che il suo dosaggio € affgb utilizzando svariate matrici biologiche, jegiando, di questi
tempi, la matrice pelo per il suo impiego vantaggi@ peculiare, per la procedura di prelievo neasiva e di stress
trascurabile nei confronti dell’animale, per la ifacconservazione dei campioni, che sono a detariento lento
rispetto ad altri, come ad esempio le feci, le @irihplasma e altri fluidi corporgper il tipo di analisi che consente una
flessibilitd temporale piuttosto ampia. Infine,daculiarita interessante della matrice pelo, chergencon il dosaggio
dell'lormone stesso, € costituita dallimmagine mamtiforme dei valori ottenuti, che tendono a riggeare uno stato
di stress duraturo per tempi sufficientemente liinghdando a costituire, in questa maniera, unta stirmemoria
storica a breve termine dello stato di benessenermo del soggett6®®

*

** L’importanza clinica dei parametri misurati pudergscosi valutatdl. il pH € un indice dell'acidita o dell'alcalinita
del sangue; un pH arterioso inferiore a 7,35 ecmdii acidemia, mentre un valore superiore a 7,4bdice di
alcalemia;2. il valore della PC@viene utilizzato, insieme al pH, per valutare ilabcio acido-base. Il valore della
PCGO, ovvero della pressione parziale di anidride caidmncomponente respiratoria del bilancio acidcebawdica la
pressione dell’anidride carbonica disciolta nelgsam Il valore di PC@rappresenta I'equilibrio tra la produzione
cellulare di CQ e I'eliminazione ventilatoria di COUna variazione di PCQOndica un’alterazione di questo equilibrio.
Le cause dell'acidosi respiratoria primaria (auroedella PCQ) sono rappresentate da: ostruzione delle vie
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respiratorie, somministrazione di sedativi e arigstesindrome da insufficienza respiratoria e pmepatia cronica
ostruttiva. Le cause, invece, dell’alcalosi regpiria primaria (diminuzione della PG0sono rappresentate da: ipossia
(che provoca iperventilazione) secondaria a caatiapronica, edema e disturbi neurologici, nonigleéventilazione
mecanica;3. 'lHCO; (bicarbonato), il sistema tampone piu abbondanteglasma, € un indicatore della capacita di
tamponamento del sangue. L'Hg® regolato principalmente dai reni ed e la comptmenetabolica del bilancio
acido-base. Le cause dell'acidosi metabolica piiemédiminuzione di HCG) sono: chetoacidosi, acidosi lattica
(ipossia) e diarrea. Le cause dell'alcalosi metaboprimaria (aumento di HGP sono: vomito e trattamento con
antiacidi; 4. il valore di PQ (pressione parziale diPmisura la pressione dell’ossigeno disciolto rzelgie. Le cause
che possono provocare una diminuzione dei valod B@mprendono: riduzione della ventilazione polmen@ome
avviene nel caso di ostruzione delle vie respiratortrauma cerebrale), alterato scambio gassasaria alveolare e
sangue capillare polmonare (come avviene nel cesmdchite, enfisema o edema polmonare) e altenaziel flusso
ematico a livello cardiaco o polmonare (come nsbcdi anomalie cardiache congenite lduntarterovenoso senza
ossigenazione nei polmoniy; il valore di sQ (saturazione dell’ossigeno) rappresenta la quadiitossiemoglobina
espressa come frazione della quantita totale digeoha in grado di legarsi all’ossigeno (ossiembgia piu de
ossiemoglobina). La saturazione dell’ossigenolé ptr prevedere la quantita di ossigeno dispanitdr la perfusione
dei tessuti. La diminuzione dei livelli di s@uo essere determinata da un basso valore gdioRfa una minore capacita
di trasporto dell'ossigeno da parte dell’emoglobina

Kok

" Per la determinazione dei volumi di cuore e polntcarnite spostamento di massa liquida si € procecin ordine
nel seguente modd. scegliere il contenitore e indicare su di esssetjno limite per il riempimentd®. pesare il
contenitore con la gabbietta metallica, entro ewasno collocati di necessita i polmoni, i qualnha la tendenza a
galleggiare, e successivamente azzerare il g&saggiungere acqua nel contenitore con la gabbgia al livello
indicato dal segno limite di riempimento; evitaterdore di parallasse durante il riempimento; regi® il pesoi.
buttare I'acqua e, dopo avere aggiunto gli organdfe e polmoni), pesare questi con contenitorabdbigtta, quindi
azzerare il pesob. aggiungere acquael contenitore con gabbietta e organi fino a naggeére il segno limite e
registrare il pesd. sottrarre al peso d. quello di5. per ottenere il peso/volume in mil equivalenti doce e polmoni;
7. pesare contenitore con gabbietta e polmoni e azéaaggiungere acqua nel contenitore con gabbiettdreqmd
fino a raggiungere il segno limite e registrarpabo;9. sottrarre al peso @. quello di8. per ottenere il peso/volume in
mil equivalenti di polmonil0. sottrarre al peso d. quello di9. per ottenere il peso/volume in mil equivalenti doce.
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Risultati
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Premessa- Nell'iniziare questa presentazione dei ‘risultagipva sottolineare che, dal punto di
vista metodologico, deve essere tenuto a ment@domampio, complesso e articolato, che e stato
adottato nella conduzione e realizzazione di qu&storo. Il nucleo centrale dell'esperimento é
costituito dall’intervento di artrodesi vertebrdl#-T12 in conigli NZW prepuberi, i quali sono stati
seguiti per 16-17 mesi a partire dal giorno degkiventi operatori. A completare I'esperimento e a
fare tutt'uno con le osservazioni legate direttateeall’artrodesi, resta un corollario importante di
altre osservazioni, che sono le risposte secondadeate dall’artrodesi vertebrale stessa. Pertant
vengono in primo luogo descritti i risultati delteodesi in sé e, in paragrafi successivi, quamto d
secondario essa pu0 avere evocato, senza mai d@arenthe tutto resta strettamente legato e

connesso alla centralita del fenomeno artrodesicescato.

TAC: immagini e misure

Risultati dellesame tomografico computerizzato (CTA — Dopo la visione e lo studio
d’interpretazione delle 40 TAC totali, realizzatechi giorni prima dell’intervento chirurgico (t13,
un mese (t2), a quattro mesi (t3) ed a dodici r{té¥idall'intervento chirurgico rispettivamente per
8 (8 soggetti non operati di controllo), 10 (8 agyiee 2 operatshan), 11 (7 operati e 4 operati

shan) e 11 (8 operati e 3 operatian) conigli, sono emersi i dati e le indicazioni geguono.
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Esame delle immagini TAQe immagini TAC sono state utilizzate per document&ramite
'osservazione i particolari essenziali, fondamenéa standardizzati connessi all'intervento di
artrodesi. Esse confermano:

1. 'assenza di fusione ossea intervertebrate @1) nei soggetti non operati di controllo é2at4
(f1) negli operatsham(Figura 3a)

2. la presenza di fusionet?, giudicata parziale in 6 casi (f2) e buona in 2 ¢ negli operati
(Figura 3b, 3c)

3. la presenza di f usionet®, giudicata parziale in 2 casi (f2) e buona in @ti{f3) negli operati
(Figura 3d)

4. la presenza di fusionet4, giudicata assente in 2 casi (f1), parziale insogd?) e buona in altri

5 (f3) negli operat(Figura 3e)(Tabella I).

oy oy g o

| o (—

Figura 3a-e Immagini TAC a documentazione dell'assenza o’aelenuta fusione ossea intervertebrale, dopo
l'artrodesi vertebrale dorsale T1-T12, interverati-t4.
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La comparsa del manicotto osseo, che ingloba eruile le barrette metalliche impiantate nel corso
dell'intervento, & precoce e va, in approssimaziahepari passo con la comparsa della fusione
ossea intervertebrale. Essa & solo parzialmentantgabile con le immagini TAC standard
(Figura 3d, 3e) Tuttavia con le ricostruzioni 3D €& possibile aagmare meglio il mantello di
rivestimento osteo-fibroso attorno alle barre niietag (Figura 4a, 4b) Il giudizio sul suo evolvere
puo essere diverso, se confrontato con il ‘fenomfeismne’, perché sembra essere un evolvere
progressivo, che non viene interrotto al raggiurggito della maturazione scheletrica, come
documentano i preparati istologici. Infatti, 'aunte graduale in spessore del manicotto osteo-

fiboroso € documentabile anche oltre il tempo awene raggiunta la maturita scheletrica, — 7-8

mesi di eta, — nella specie in oggetto.

Figura 4a-h Ricostruzione 3D da immagine TAC di coniglio agter(a) e operatesham (b)per apprezzare meglio il
mantello osteo-fibroso, disposto a copertura dediee metallichéfrecce)

Lo spazio occupato dai dischi intervertebrali eahtorno dei fori intervertebrali sono visibili all

osservazione TAC e potrebbero essere presi, tahioltonsiderazion@igura 4 a-d).
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Misure delle dimensioni toraciche |parametri di misurazione, applicabili alle immagrAC,

sono nell'insieme illustrati all€igure 5-7 Le misure e i dati, ricavati con i citati paramesono
riportati alle Tabelle 1I-VII.

| valori singoli (mm) didiametro toracico dorso-ventraléDV) e di diametro toracico latero-

laterale (LL), determinati a livello di T1-T12, per i 4 gvpi di TAC/conigli (gruppi 1-4), realizzate

. . n;."-". f«'."‘li “‘
" r‘: \ “" W

Figura 4" a-d. Immagini TAC: visibilita netta degli spazi occupdai dischi intervertebralia, b); diverso profilo del
contorno dei fori intervertebrali in operatiam (b)e operatic, d).

ai tempi t1-t4, sono riportati alle Tabelle II-IEEssi hanno consentito il calcolo ¢hdice Toracico

(ITo), dato dal rapporto DV/LL e della differenzarmnm di DV meno LL (Tabelle 1V-V).
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Figura 5a-c Ricostruzione 3D di immagini TAC e parametriisurazione applicabili.

| valori medi dell'indice ITo e della differenza YBLL), calcolati a t1-t4 e a livello di T1-T12 per
operati e operatsham sono riportati alle Tabelle VI e VII. Per ITo i lea presentano tutti
differenze significative (p<0.05) tra T1 e T7 pegruppo t2, tra T1 e T6 per il gruppo t3 e tradl'l
T11 per il gruppo t4.

| valori singoli (mm) dilunghezza dello stern@.St), ricavati dalle TAC, realizzate ai tempitil-
per i 4 gruppi diversi di conigli (gruppi 1-4) opéire operatsham sono riportati alla Tabella VIII.

Le differenze tra operati e operatham sono statisticamente significative per il gruppo t2
(p=0.013), il gruppo t3 (p=0.002) e il gruppo t4=0004). Essi, inoltre, aumentano
progressivamente da tl a t4 in rapporto all’acenesieto. Tuttavia, i conigli operati presentano un
accrescimento sternale ridotto in tutte le fasilded accrescimento somatico, che & stato possibile

analizzare con I'esame TAEigura 6).
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rocess|'4
14.25 mm

Figura 6. Immagini TAC e parametri di misurazione applicabilinghezza vertebrale dorsalgVD), lunghezza
vertebrale ventraléLVV), altezza vertebral€AV) e lunghezza sternal@St).

| valori singoli in gradi (°) dell'angolo che misuf’entita di status della cifosi toracicECTO0)
(Figura 7a,b) ricavati dalle TAC, realizzate ai tempi t1-t4 gegruppi diversi di conigli (gruppi 1-
4), sono riportati alla Tabella IX.

Le differenze tra operati e operatham sono statisticamente significative per il gruppo t2
(p<0.005), per il gruppo t3 (p<0.005) e per il grag4 (p=0.007).

| valori angolari medi di ECTo, calcolati a t1-tdantenendo distinti i valori degli operati dagli

operatisham(gruppi 1-4), sono i seguenti:

gruppo tl: 27°+2 (soggetti di controllo non opérati
gruppo t2: 28.5°+1.5 (operaghan) e 3.9°+1.9 (operati)
gruppo t3: 25.8°+3.9 (operaghan) e 5.7°+3.2 (operati)

gruppo t4: 28°+1.3 (operahan) e 6.4°+2.6 (operati).
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Figura 7a,b Immagini TAC e parametri di misurazione applicakiligolo di misurazione dintita di status della cifosi
toracica(ECTO0).

Essi dimostrano di variare con regolarita da tB,antentre si stabilizzano da t3 a t4, dopo che e
stata raggiunta la maturita scheletrica. Questrvahedi, messi a confronto, dimostrano pure che
sussistono delle differenze significative tra iugpo degli operati e quello degli operatiam
(p<0,05) Si pud dedurre che I'ECTo, nel gruppo degli opegatsoggetta a variazioni maggiori
rispetto al gruppo degli operasham dove le oscillazioni sono contenute e i valorgalari
risultano significativamente ridotti.

Le Tabelle X-XII riportano i valori singoli (mm) diVD, LVV e di AV dei corpi vertebrali delle
vertebre toraciche T1-T12 per i 4 gruppi di conidlstinti in operati e operasham

Tali valori hanno permesso di calcolare LTDRt, LTiYRPD1Rt, LPV1Rt, LPD2Rt e LPV2Rt e

sono riportati alla Tabella Xlll. L'analisi di quieslati ha permesso di stabilire un accrescimento
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percentuale ridotto del 10% della lunghezza totaltebrale media del rachide toracico nei soggetti
operati rispetto agli operashamper i corrispondenti valori. Le differenze riscontrateLdiDRt,
LTVRt, LPD1Rt, LPV1Rt, LPD2Rt e LPV2Rt degli opara operatisham risultano essere
significative (p<0.05). Inoltre, questi dati, cathesiati in forma dissociata, sottolineano che lsste
decremento della lunghezza rachidiana é ugualnmetente nel segmento T1-T6 e in quello T7-
T12, entrambi inclusi nell’artrodesi. Essi conferroa dati di un nostro precedente lavoro dove era
stato osservato che, nello stesso modello speraiggnin’artrodesi parziale T1-T6 induceva una
riduzione percentuale del suo accrescimento inHempa del 12%. Il segmento T7-T12, invece,
non sottoposto ad artrodesi, aveva lo stesso irearemin lunghezza dei soggetti operstiam
(Canaveset al 2007

Le Tabelle XIV e XV riportano i valori singoli (mhe mn?) di AVe e VVe, ottenuti anch’essi per
via indiretta, utilizzando i valori singoli (mm) divD, LVV e di AV, di cui alle Tabelle X-XII.
L’analisi statistica dimostra che le differenze AlVe sono significative tra T2-T4 e T7-T12
(p=0.004). | valori di VVe sono anch’essi differem modo significativo tra T2-T4 e T6-T12
(p=0.004).

In particolare, esaminando le sommatorie, desuatie due precedenti Tabelle e riportate nella
Tabella XVI successiva, si nota che, alla raggiuntgdurita scheletrica, VVe totale degli operati
diminuito del 28% rispetto a VVe totale degli ogersham Le stesse percentuali, calcolate per
AVe totale, consentono di fare delle considerazimiili: 80,399 mm + 3.62 degli operatsham

contro 70,48 mm+ 4.2 degli operati, pari a una riduzione percatetael 16%).

Dati sullo stato clinico-sanitario e di benessereigdoggetti durante la sperimentazione

Premessa- Il personale veterinario dello Stabulario ha avat cura ed ha assistito i soggetti per

l'intera durata dell’esperimento. In questo perioda avuto a disposizione e ha potuto riempire di
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appunti un quaderno sul quale sono state ripodatescrupolo per ogni soggetto le osservazioni
cliniche scaturite nel corso delle visite periodicthi controllo. Da questo materiale si possono
ricavare i dati e le informazioni utili per dei mti ordinati sul peso totale, sul decorso
postoperatorio e sullo stato di salute dei soggetti, a nostro avviso, € naturale interpretame all
stregua di ‘storia sanitaria’ degli operati e opeslnam Questa ‘storia sanitaria’ copre un non
trascurabile arco di tempo di 16-17 mesi, a padakgiorno degli interventi operatori per giungere

a quello delle soppressioni (ottobre 2008-febbraswzo 2010).

Clinica post-operatoria prossima e clinica genergleotratta: osservazioni e dat Sulla base dei
rapporti, — rilasciati dal personale veterinaripes$o, e, dando per acquisite le terapie del post-
operatorio apportate, — gli operati vengono ripiagi compresi su due livelli/classlivello 1.
decorso clinico con complicanze postoperatdiiello 2: decorso clinico postoperatorio regolare
senza complicanze particolari). Questa ripartizidagli operati interessa solo incidentalmente gli

operatisham ma viene comunque considerata per entrambi.

Zona di incisione e d’intervento; ferita e sua gigawne: in relazione all'intervento artrodesico
principale, la zona di incisione é rimasta sempranga critica soggetta a sorveglianza speciade, si
nel tempo immediato che protratto. Il trattamewjaco locale della ferita, consistente nel detexger
e pulire la superficie con soluzione fisiologiceaerse, pennellarla con soluzione cutanea di
Betadin€ e spalmarla con Aureomicina pomata 10%, & stauénte quanto accurato nei primi
15-30 giorni dopo lintervento a seconda dei chgiunti di sutura cutanea non riassorbibili sono
stati tolti in ottava giornata, ma questa manualitan ha riguardato tutti i soggetti
contemporaneamente: sono rimasti in attesa i sbwg§Ed operati, 2 operatishan) che
manifestavano un ritardo nella cicatrizzazione.t&asseguita con attenzione costante la fase di
riassorbimento dei liquidi e dove inizialmente iir® formate delle sacche di raccolta (8 operati, 1

operatoshan), queste sono state svuotate per aspirazionegmastarile prima di lasciar trascorrere
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il tempo necessario alla loro organizzazione. Eiultato, gia all’ispezione esterna, che
'assorbimento dei liquidi in 4 operati, nonostatgeattenzioni di cui abbiamo detto, non si era
completato e la raccolta residua aveva avuto maaoilctempo di organizzarsi in massa solida,
esitata, in un caso, in sacca purulenta. Nel losleme, le ferite legate all'incisione chirurgica,
hanno avuto un esito cicatriziale buono, esclusfiedi 3 operati il cui esito cicatriziale ritatdae
stato anche messo in relazione con il sopraggisipbstamento delle barre metalliche, avvenuto nel

postoperatorio.

Stato clinico generale nel post-operatorio immediaeé nel corso dell'intero periodo
dell’esperimento: a questo proposito, € opportuno considerare damenti clinico-sanitari. Il
primo é legato allo stato acuto delle complicanpstqpperatorie, manifestatesi in terza-quarta
giornata dopo l'intervento. Queste sono consisiéla comparsa di fenomeni diarroici gravi e
dimagrimento rapido e accentuato, che hanno irgatesalcuni soggetti (10 operati e 2 operati
shan), portandone 4 (3 operati e 1 operatan) alla morte in settima-ottava giornata. Questo
evento colloca i conigli colpiti nel gruppo fivello 1. Il dimagrimento patito, inoltre, & stato alla
base del transitorio sottopeso di alcuni.

Il secondo momento corrisponde agli esami cliniengyali, effettuati nei modi classici alle
scadenze dei controlli (da | a 1X), e alle osseimaizche ne sono scaturite. In generale, si pud
affermare che, con il succedersi dei controllisime clinico generale ha ripreso a fornire un
resoconto di normalita dei suoi parametri obiettariche per i soggetti inseriti nel gruppdigello

1, I'esame clinico generale ha invece fornito cosmente un resoconto di normalita dei suoi
parametri obiettivi per i soggetti inseriti nel gpo dilivello 2. Solo saltuariamente I'esame clinico
generale ha messo in evidenza fatti accidentabetdpalare, come ad esempio, la formazione di
un’ernia addominale in un operato, I'improvvisa @arsa di paresi prima e di paralisi poi del treno
posteriore in un altro. Un resoconto di pressoudiéle normalita, espresso con un ‘nulla da

segnalare’, ha in particolare contraddistinto itoalh clinici degli ultimi 4-6 mesi di vita dei, fima
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16 e alla fine 12, conigli operati e operaham i quali sono stati soppressi al termine

dell’esperimento.

Peso totale dei soggetti durante la sperimentazicnélla determinazione e valutazione del peso
totale del corpo (PTCo), durante la sperimentaziérs&tato assegnato subito un significato clinico-
diagnostico, indice probabile di buon stato di salecapacita di ripresa e recupero organico, di
differenze significative esistenti tra operati esxgii sham | conigli sono stati pesati tredici volte
nel corso della durata dell’esperimento: la primodavall'inizio dell’intervento chirurgico e l'ultha

al momento dell’eutanasia. Si noti che, nel comsltedsuccessive pesate, il numero dei conigli tende
a diminuire per effetto delle soppressioni effeituael frattempo. | dati complessivi, relativi a
PTCo, sono riportati nella Tabella XVII, da cuiesiince che gli operati, subito dopo I'intervento,
hanno patito un accrescimento piu lento degli dpestaam In seguito, con la ripresa di ritmi
normali di accrescimento, gli operati sono andatigaagliare i pesi gia raggiunti dagli operati
sham | PTCo degli operatvs operatishampresentano delle differenze significative (p<0.88lo

in relazione ai primi cicli di pesate (da | a VIhorrispondenti ai primi dieci mesi postoperatori,
confermando in tal senso alcune nostre precedsséreaziori*: Nei cicli di pesate successive
(da VIl a Xlll), invece, i PTCo degli operatis operatishamnon presentano delle differenze
significative. | valori di PTCo e i livelli di codolo nel pelo sono risultati moderatamente cotirela
negli operatsham(R = 0.8), mentre negli operati ogni correlaziorassente.

L'incremento ponderale leggero € stato registraio fgli 11-12 mesi, ma con dei valori simili
ormai per operati e operagham Dopo quella data, i PTCo si sono assestati sorivdéfinitivi,

mettenendo in luce soltanto delle oscillazioni ahmento degli ultimi successivi controlli.

Risultati del’emogas-profilo per operati e operasham nel corso della sperimentaziorela
decisione di affidarsi aSTAT Portable Clinical Analyzefi-SPCA) relazionato con il proprio

sistema di cartucce i-STAT specifico, si rivelapdatica utilita in quanto mette il ricercatore eell
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condizioni di conoscere in tempo reale il valoralduni parametri ematici del sangue, che insieme
concorrono alla definizione dell’emogas-profilo deggetti.

Avvalendosi, pertanto, del sistema i-STAT, messlazione con il tipo di cartucce i-STAT", &
stato possibile calcolare o determinare il pH,despione parziale di anidride carbonica (BC@
pressione parziale di ossigeno ¢fQa tensione di anidride carbonica totale (B ® bicarbonati
(HCO) e la saturazione di ossigeno £0

L’insieme dei valori singoli, desunti dagli emogasshe sono stati in totale 256, — relativi adiogn
parametro ematico e misurati successivamente mgldgper operati e operaiham ha permesso di
ricavare i valori medi, riportati nella Tabella XY/ dalla quale si evince la distribuzione
puntiforme non omogenea delle significativita. @uth, si pud sottolineare che gli operati, rispetto
agli operatisham presentano tendenzialmente dei valori di ridugidnPQ e di aumento di PCO
indici di probabile alterazione degli scambi reafri. Tali valori, ai fini della ricerca di una
significativitd piu organica e generalizzata suhr@ sperimentale nel complesso, hon possono
essere accettati in maniera assoluta; pero, sedevat singolarmente di volta in volta, possono
essere utili per correlarsi con altri stati clinfgatologici del soggetto, di cui siamo in possediso
dati. Pertanto, acquista un senso I'affermazidrequesti valori possono essere sempre finalizzati,
ad esempio, in associazione con i dati TAC, coati clinici generali, con il peso corporeo e con i
dati anatomo-isto-patologici, per completare, noiglire o correggere il giudizio sullo stato sandtari

globale del soggetto artrodesizzato.

Risultati del’esame clinico-ematologice Presentiamo ugualmente i dati dell’esame dei @amp
di sangue intero, anche se questo ¢ stato effettust sola volta durante la sperimentazione e con
scelta randomizzata dei soggetti operati ed opsiatn Questi dati sono presentati, pertanto, come
esempio di possibile profilo clinico-ematologicongeale, — da istituirsi in parallelo con il profilo

emogas, — per i parametri: urea (mg/dl), creatir{ima/dl), proteine totali (g/l), albumina (g/l),
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globuline (g/l), glucosio (mg/dl), creatinkinasi/{}) LDH (U/l), trigliceridi (mg/dl), GGT (U/l),
AST (GOT) (U/l), calcio (mmol/l) e fosfati (mmol/l)
| valori singoli dei parametri sopra elencati sll@cano, nessuno escluso, nei rispettamge di

riferimento, per operati ed operatiam

Risultati delle analisi ormonali per operati e opetf sham nel corso della sperimentaziorel
valori singoli dei livelli di estrogeni e progedtin non sono ancora stati determinati, a prescade

dalla avvenuta raccolta sistematica dei campioni.

Valori di dosaggio del cortisolo nel pelo di operatoperati sham durante la sperimentaziord
valori di cortisolo sono stati determinati per ituttampioni di pelo dei soggetti operati e operati
shamsull’arco dell'intera durata di sperimentaziongalori singoli di dosaggio cortisolico (pg/mg)
sono stati ottenuti mantenendo distinti i valorgldeperati dagli operatsham | loro valori medi
sono documentati d@rafico 1

| tassi di cortisolo, rilevati nel pelo, sono valpiu attendibili di quelli ricavati per via plastiza.
Quest'ultimi possono variare molto rapidamentedpporto a stress acuti. Al contrario, i tassi di
cortisolo nel pelo riflettono stress datati da hiago tempo e possono essere considerati alla
stregua di memoria a breve termine dello stateedebsere del soggetto.

Un aumento medio e simile & stato osservato initsggetti, dopo 10-15 giorni di acclimatamento
(2,82+0,22 pg/mg). Trenta giorni dopo, gli ope(&8t40+0,42 pg/mg) hanno dimostrato di avere dei
tassi di cortisolo significativamente piu elevatiqielli ascrivibili agli operatisham(2,14+0,45
pg/mg). Settanta giorni dopo gli interventi, idiadi cortisolo sono diminuiti in entrambi i gruppi
(1,53+0,36 pgng e 1,67+0,37 pog), e si sono poi mantenuti stabili fino al terein
dell’'esperimento (1,57+£0,26 pg/mgle67+0,33 pg/mg). | risultati dimostrano I'esistandi una
correlazione tra i tassi di cortisolo nel pelo iaténsita dello stress chirurgico. Si € dell’opimgo

che gli effetti dello stress, dovuto ai cambiamemibientali, perdurano ancora dopo i primi 10-15
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giorni di acclimatamento.
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Grafico 1 Andamento dei valori medi di dosaggio del cottg@g/mg) in operati e operatham

Il materiale impiantato per stabilizzare la colorweatebrale, al contrario, non agisce come fattore
di stress cronico in quanto, a lungo termine, tubggetti compresi nei due gruppi presentano
valori di cortisolo normali e simili.

La raccolta del pelo per la determinazione deiitdsscortisolo con metodic&RIA, — che ha
interessato la regione della coscia sinistra di tusoggetti per I'intera serie (I-1X) dei preligv
lungo l'arco di tempo pari a 16-17 mesi dall'inizielle operazioni chirurgiche, — e stata anche
effettuata, prelevando del pelo nelle principatjioai del corpo animale, ai fini di istituire unarta
topografica dei livelli di cortisolo, che lasciasgger esempio, intravvedere la possibilita di
individuare zone a differente presenza e sensilbttisolica.

| dati singoli (Pg/mg), relativi alle 31 principategioni del corpo dell’animale, che sono state
esplorate e indicate a ‘materiali e metodi’, facendferimento alla suddivisione anatomo-
topografica veterinaria, rivelano che la zona i (fatili, vibrisse) presenta una concentrazione
elevata di cortisolo (6,16 Pg/mg), mentre in tigtaltre zone la concentrazione di cortisolo néb pe
e significativamente piu bassa (<3,13 Pg/mg).

53



Risultati del’esame ecocardiografiéd — | risultati del’esame ecocardiografico, — prograatm
per documentare lo stato cardiocircolatorio deiigiboperati e operatshame realizzato a 12 mesi
dall'intervento chirurgico sui 16 soggetti restantisi inserisce bene a lato degli altri esamii@lim
prescindere dalla minore completezza con cui e statdotto, e adduce elementi di chiarezza per il
giudizio clinico generale.

| valori singoli dei 15 parametri per i 16 soggetBaminati sono riportati nella Tabella XIX,
mantenendo distinti i valori degli operati daglieoati shame riportando a lato i corrispondenti
valori medi (zDS). Non si osservano grosse divarsd i valori individuali, riferiti di volta in viba

ai vari soggetti, e neppure se viene instaurate@amnfronto tra i valori di operati e operatiam
Tuttavia, occorre sottolineare una tendenzialithegalizzata per i valori medi a presentarsi per
'appunto mediamente piu compromessi negli opeshé negli operatsham Le differenze piu
evidenti e significative (p<0.05) riguardano unieante i valori ecocardiografici di SivS, FA e FE,

mentre per i parametri SivD, Ao e GPw@Q le differenze risultano quasi significative.

Soppressioni programmate di soggetti e prelievodyani: dati autoptici generali e del complesso
cuore-polmoni , osservazioni e quadri istopatolagic Con le soppressioni di soggetti operati ed
operatisham effettuate immediatamente prima dell'intervenkirargico, dopo I'esecuzione degli
esami TAC dei 4 gruppi di conigli e al termine dedperimentazione, siamo venuti in possesso del
consistente quantitativo di prelievi organici distito regolarmente sull’arco dell'intera durata
dell’esperimento. Di qui provengono i dati autoptomplessivi, le osservazioni e le immagni al

microscopio ottico, che forniscono le varie infoaiwai anatomo-isto-patologiche.

Dati autoptici generali:i dati delle autopsie, relative a tutti i 54 sodgetono stati riportati in

dettaglio sulle schede individuali, dove & contenure il referto autoptico conclusivo. | risultati
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autoptici, nel complesso, sono correlabili ai détiici, registrati nel corso dei controlli.

Dati autoptici del complesso cuore-polmoiicuore e i polmoni sono stati valutati (pesogmne
volume in ml) insieme e separatamente. | valomgaiin — determinati su materiale fresco e fissato,
— dei pesi/gr e volumi/ml di cuore (PCo, VCo) erpohi (PPo, VP0), nonché quelli di entrambi
sommati, sono riportati nelle Tabelle XX e XXI, manendo distinti i valori degli operati dagli
operatisham | loro valori medi, calcolati mantenendo distintvalori degli operati dagli operati

sham sono riportati rispettivamente nella Tabella XXI.

Dall’esame dei dati, risulta che a maturita schigletil peso e il volume del cuore sono diminuiti
negli operati, mentre peso e volume dei polmonossimili negli operati e operasham Il rapporto

di peso cuore/polmoni € 0.53 negli operati e 0.@&glinoperatisham Il rapporto di volume
cuore/polmoni € 0.44 negli operati e 0.51 neglirapesham Tali valori mettono in luce che tale
rapporto e diminuito negli operati e, pertanto, BeEmo avvalorare l'ipotesi di una diminuzione
della massa cardiaca, comprovata altresi dal fdi la massa del complesso cuore-polmoni e
ridotta. Il Grafico 2mostra 'andamento nel tempo del rapporto cuoreipal per peso e volume in

operati e operagsham
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Grafico 2 Andamento nel tempo del rapporto cuore/polmonipgaso (gr) e volume (ml) in operati e opesitam
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Preparazioni istopatologiche: osservazioni al misgmpio ottico e valutazioni morfometriche

Una costante del lavoro é stata anche quella ditradasciare l'effettuazione di preparati per
I'osservazione microscopica di quelle parti di anga- nello specifico, ovaie, ghiandole surrenali,
cuore, polmoni, muscolo diaframma, muscoli intetalbsmidollo e gangli spinali, rachide toracico
e dischi intervertebrali, — che potevano esserdéi seentualmente coinvolti nel fenomeno

artrodesico.

Istologia ovarica normale e patologica e valutaiiororfo-quantitativé™ I'anatomia microscopica

normale delle ovaie di alcuni soggetti, soppre@sipfima degli interventi chirurgici oppure periti

(2) per cause accidentali nel corso degli intelivsigssi, dimostra in modo chiaro che le coniglie,
impiegate nella ricerca, all'eta di sei settimareallorquando furono sottoposte a intervento di
artrodesi vertebrale dorsale T1-T12, — aveva owul§uesto dato istologico vuole rafforzare
'affermazione che, al momento dell'intervento, ¢®niglie erano in eta prepubere. Infatti,
all’osservazione microscopica, lintera popolazidiedlicolo-ovarica € costituita unicamente da
follicoli ovarici primordiali, unilaminari e, secalariamente, da qualche follicolo plurilaminare,
sicuramente non cavitario. Resta quindi da sotali@ ulteriormente la non ancora avvenuta

comparsa di follicoli antrali, maturi o di GraatleiscentiFigura 8a-f)

Le osservazioni successive hanno esaminato le deasoggetti operati ed operahiam riunite in
cinque principali gruppi di eta crescente. Le o&s&gpni isto-normo-patologiche, riferite ai diversi
tipi di follicoli ovarici normali e atresici, allaree luteinico-ovariche, ai corpi albicanti, vogko

mettere in evidenza aspetti e differenze qualigagi\sono illustrate alleigure 9a-he 10a-f

Le osservazioni e le considerazioni da fare, ridaati le alterazioni degenerative ovariche e, nello
specifico, rappresentate in particolare dall’aaeillicolare, sono tante. L’atresia involutiva dei

follicoli a qualsiasi stadio, fisiologica e patolog, con degenerazione dell'ovocita e della suazon
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Figura 9a-h(vedi a pag. 58 Figura 10a-f.Ovaie di soggetti operati (a destra) e opestaéim(a sinistra), riunite per
gruppi di eta crescente (dall'alto in basso): @k normale e patologica di follicoli ovarici naaihe atresici, aree
luteinico-ovariche e corpi residui o albicanti.

L’atresia & considerata patologica quando la matoina dei follicoli viene bloccata da fattori che
agiscono inibendo il rilascio di GnR¢&Gonadotropin releasing hormone)la risposta ipofisaria ad

esso. L’alterazione ha, pertanto, caratteri consonila formazioni di cisti luteiniche e follicolaa
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cui spesso € correlata. Istologicamente, attornesdi della zona pellucida degenerata, si osserva
una piccola cavita nella quale desquamano le eeflalla granulosa, che mostrano picnosi nucleare
e vacuolizzazioni citoplasmatiche. Questi follicalbsi aggrediti dal fenomeno atresico, possono
quindi permanere in forma di piccole cisti in paiteestite da cellule della granulosa oppure subire
un’invasione macrofagica e fibroconnettivale, ingwe alla quale si crea una retrazione
cicatriziale. Le osservazioni microscopiche deserg#ono marcate e diffuse, sia rapportandole ai
singoli soggetti sia mettendole in relazione conpartizione in gruppi di operati e operaham e

tali, pertanto, da suggerire, gia di primo accHisistenza di eventuali differenze.

Un’involuzione ovarica senile avanza per gradual@ento del tessuto fibroso in sostituzione sia di
guello luteinico sia di quello di eventuali lesiorascolari e presenta diversi gradi di accentu&ion

nei vari gruppi di ovaie osservafeigure 9a-he 10a-f)

| dati quantitativi, collegabili e desumibili daagicolari isto-normo-patologici osservati, non son

ancora stati raccolti interamente e I'analisi statda non ha ancora potuto essere effettuata.

Istologia dei surreni normale e patologf@aall’anatomia microscopica dei preparati di surrsag

prestata la dovuta attenzione, esaminando in p&te il cortico-surrene, — dove si localizza la
sintesi del cortisolo, indagata e evidenziata parimmunologica, — dei soggetti operati ed operati
sham ripartiti in cinque principali gruppi di eta cesnte. Le prove di immuno-localizzazione
cortisolica sono gia state effettuate ma, per ilmanto, hanno dato risultati di non sufficiente

specificita.

Isto-patologia del polmone e analisi morfometfitd’istologia dei prelievi lobari ha stabilito in
primo luogo che, tra tutti gli organi esaminatblsgicamente, i polmoni dei conigli artrodesizzati
sono quelli maggiormente coinvolti in fatti patalcgOccorre, quindi, partire da questo dato reale

e ricordare quanto viene segnalato dall'anatomtalpgica veterinaria. Le patologie respiratorie
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del coniglio sono frequenti, spesso gravi e nonpserdi facile risoluzione. Le polmoniti, insieme
alle enteriti, causano negli allevamenti cunicaii,relazione alle quote di mortalita (che per le
polmoniti possono arrivare al 50%) e ai ritardi loesviluppo, danni ingenti. L’'allevamento
intensivo ha di molto aumentato la frequenza deildattie respiratorie, a causa dei parametri
microclimatici che caratterizzano tale tipo di edenento, come I'umidita elevata, le temperature
estive troppo alte, gli ambienti polverosi, le centtazioni elevate di ammoniaca nell'aria, i
dismicrobismi ambientali, la frequente forte cortca@rnione di animali in spazi relativamente
ristretti e di difficile condizionamento. Ma, a diil vero, questi problemi non sussistevano nello
Stabulario ospitante, essendo in atto tutte le guaoni e misure necessarie. Il coniglio € un
animale a respirazione nasale obbligatoria e, piertde patologie ostruttive delle prime vie aeree
rappresentano una condizione seria, in quanto neagmo essere compensate dalla respirazione a
bocca aperta. Le patologie respiratorie polmoraonsanee del coniglio sono quasi sempre legate
all'infezione daPasteurella multocidache si propaga principalmente per via direttenit@ secreti

ed essudati tra compagni di gabbia, al momentopdelo dalla madre ai piccoli o durante
'accoppiamento oppure per via indiretta attravelsoattrezzature d’allevament®asteurella
multocidapuo causare lesioni in diversi distretti dell’angamo, ma il settore respiratorio e quello
genitale restano i piu colpiti; non € un agentelegico primario ma un germe opportunista o di
irruzione secondaridrucella bronchisepticacon altri agenti di polmonite, con&taphylococcus
aureus, Pseudomonas aerugino&ajtenuta un patogeno di importanza minore, capaéavorire

piu che scatenare le affezioni respiratorie. Unimpaite, non causata dai piu noti microrganismi
patogeni, puo fare la sua comparsa in casi di epétia mucoide. La pastoreullosi cronica, — resta
la forma che, durante la prima parte della spertamone, abbiamo dovuto temere in qualche caso,
— si caratterizza nei conigli principalmente pefdrme respiratorie, per gli ascessi sottocutanei
per le mastiti. Nelle forme respiratorie predomimarienomeni suppurativi, ma spesso si rilevano
inflammazioni miste di tipo fibrino-purulento, clpwrtano a polmoniti, pleuriti fibrino-purulente,

piotorace e ascessi polmonari. In certi casi, gtieasi polmonari sono numerosi e disseminati nel
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parenchima con parecchi noduli sporgenti delle dsfani anche di una piccola nocciola, in altri
casi gli ascessi tendono a confluire per costitumereperto che pud coinvolgere e distruggere un
intero lobo polmonare. In questi casi, vi & 'acgagnamento costante di una zona di atelettasia da
compressione alla periferia degli ascessi. L’'ossgone dei preparati sottolinea e lascia apprezzare
i vari tipi di coinvolgimento istopatologico polmare sopradescritti, a tre mesi dall’intervento
chirurgico in operati e operatham Questi vari coinvolgimenti sono illustrati akgure 11a-h,

12a-fel3a-f

Figura 11a-h Interessamento interstiziale di polmoni di opesham (a-de operat{e-h)
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Figura 12a-f Conigli appartenenti al Ill gruppo di soppressiospetto istologico normale dei polmoga-c);
atelettasigd,e)} quadro congestiziff).
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Figura 13a-f Conigli appartenenti ai gruppi di soppressione Yl-Nteressamento congestizio polmonare méa)ce
grave(b); interessamento del lume alveoldcg focolaio di infiltrazione del parenchima polmoe@l); quadro ‘balt’
specificde,f).

| giudizi di diagnosi patologica, emersi con I'esamtologico dei preparati di un lobo polmonare

secondo i parametri prestabiliti e espresgji@aing sono riassunti nella Tabella XXII.

Tra i tre parametri di valutazione, indicati nellabella citata, prevale il tipo di ‘interessamento

4+ bt

interstiziale’, che coinvolge un 29% dei polmonngpading™" € ed un 71% cograding” €.
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Miscellanea

Istologia miocardica e brevi considerazioni morfarihe®® non erano attese grosse indicazioni
con I'esame strutturale del miocardio e cosi éstaanalisi morfometrica, impostata per effettuare
le misurazioni dei diametri trasversali delle clelstriate miocardiche nella parete del ventricolo
sinistro, non ha fornito dati utilizzabili per lacumentazione di eventuali differenze tra operati e
operatisham né sono state raccolte informazioni sufficierite qotessero, ad esempio, avallare
un’ipotesi di ipotrofia o ipertrofia del miocarditn questo senso, si puo solo sostenere che i dati
istologici non vanno a contrastare i dati ecoaaydifici, che si confrontano in sostanziale
equilibrio nei soggetti operatis operatisham In alcuni soggetti, di entrambi i gruppi, € stata

osservata una modesta infiltrazione adiposa detandtio (Figura 14a-d)

Istologia del muscolo diaframma brevi considerazioni morfometricie erano attese delle

indicazioni dall’esame strutturale del muscolo @iafma, ma cosi non e stato. Inoltre, I'analisi
morfometrica, impostata per effettuare le misunazaei diametri trasversali delle fibre muscolari
striate non ha fornito dati utilizzabili per la dooentazione di eventuali differenze tra operati e
operatisham né sono state raccolte informazioni sufficierite gotessero per esempio avallare
un’ipotesi di ipotrofia delle fibre muscolari stgadel diaframma. Nellgigura 15a-h si documenta

un particolare della zona di inserzione o attacelbedibre collagene della porzione aponeurotica

del centro frenico alle fibre muscolari striate,lteoin sezione longitudinale, del muscolo

diaframma.
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Figura 14a-d Ventricolo sinistro di cuore di conigli operatoperatisham cellule miocardiche in sezione trasversale e
longitudinalee vascolarizzazione miocarditab); infiltrazione adiposa del miocard{o,d).
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Figura 15a-b Muscolo diaframma di conigli operati e operstiem appartenenti al V gruppo di soppressione: fibre
muscolari striate in sezione longitudinale e trasake(a,b), zona di inserzione muscolo-tendir(@j
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Istologia dei muscoli intercostali e brevi consideioni morfometrich®: erano attese delle
indicazioni dall’esame strutturale dei muscoli mtestali, ma cosi non e stato. Anche, I'analisi
morfometrica, impostata per effettuare le misunazaei diametri trasversali delle fibre muscolari
striate non ha fornito dati utilizzabili per la dooentazione di eventuali differenze tra operati e
operatisham né son state raccolte immagini convincenti cheudeentassero abbastanza bene, per

esempio, le modalita dell'inserzione delle fibresoelari al piano osteo-costale. In particolare, la

Figura 16a-e, presenta alcuni aspetti di fatti regressivi a awaridella cartilagine costale,

interpretabili come fatti di degenerazione asbestike e calcificazione.

Figura 16a-e Muscoli intercostali di conigli operati e opeéraham appartenenti al Ill e V gruppo di soppressione:
fibre e fasci di fibre muscolari in sezione trasabe(a,b), zona di inserzione muscolo-tendinea alla caitiagostale
(c); zone di calcificazione e degenerazione asbestidalella cartilagine costafd,e)
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Istologia di midollo e gangli spinah: , la tecnica applicata per manipolare alcuni ididioracici di
operati e operagsham comprese alcune loro estensioni cervicali e lamleapoter in questo modo
effettuare poi I'estrazione sia del midollo spinalee dei corrispondenti gangli, non ha sempre
consentito I'estrazione e la raccolta di tutti ingl spinali, relativi al tratto corrispondente di
midollo, ma ha comunque consentito di ricavare dogi estrazione midollare un certo numero di
gangli. In totale, sono stati estratti 41 trattindidollo spino-cervicale, 43 tratti di midollo spmn

toracico T1-T6 e altrettanti di midollo spino-toia@ T7-T12, ai quali hanno corrisposto

complessivamente 543 gangli spin&igura 17a-d)

Figura 17a-d Conigli operatisham Particolari strutturali ben conservati del siskermervoso centrale e periferico,
osservati al microscopio ottico: motoneuroni deliena anteriori o ventrali del midollo spinaleastanza di Nisgla);
neuroni a ‘T’ e satelliti perineuronali del gangliaella radice dorsal€b); fibre di un nervo spinale sezionate
trasversalmente in un punto prossimo all'incontetieddue radicic); ganglio spinale e fibre nervose delle due radici,
impegnati nello spazio canale vertebrale-foro wegebralgd).
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L’osservazione al microscopio ottico dei preparstiblogici ha evidenziato in un primo momento
due differenti aspetti della morfo-struttura deurani pseudounipolari o neuroni a ‘T’ dei gangé si
in operati che operasham Le due classi/tipologie di neuroni nei loro diffati aspetti, dal nostro

punto di vista, sono cosi caratterizzabili:

1. corpi neuronali tendenzialmente grandi, di forar@olare o talvolta ovoidale, segnati da una
linea di confine regolare alla periferia del perica pirenoforo, citoplasma basofilo con sostanza
di Nissl di aspetto e distribuzione normale secofBpetto divenuto classico, nucleo tondeggiante

chiaro e nucleolo, quando presente in sezion@ndat e ipercromofilo;

2. corpi neuronali tendenzialmente piu piccoli deeqedenti, di forma irregolarmente circolare o
ovoidale, disegnata da una linea di demarcaziolaepalriferia del corpo decisamente irregolare,
citoplasma acidofilo e ipercromofilo con sostanzaNigsl non apprezzabile, nucleo che tende ad
essere ovoidale, di dimensoni piu ridotte, iperarblm e picnotico, nucleolo all’apparenza spesso
mascherato e osservabile con difficolta quandoesemte nella sezione. L’osservazione istologica
parallela, portata sui neuroni radicolari motoritr@ditti di midollo spinale corrispondenti ai gangli
non conduce a constatazioni simili a quelle fatte ipneuroni a ‘T’ dei gangli, e pare indirizzare
verso una constatazione di normalita pressochérgiermata per i neuroni motori di operati e

operatisham(Figura 18a-c)

Il problema del riconoscimento d’esistenza, in dpiothi normali, di distinte popolazioni neuronali
nei gangli cerebro-spinali del coniglio rimane amcdibattuto e controverso. Pannesal(2002§°
hanno dedicato molti lavori ai neuroni dei gangirebro-spinali e alle relative cellule satelliti e
hanno, talvolta, riferito dell’'esistenza di duetili,e popolazioni neuronali nei gangli spinali di
coniglio; McLain e Weinsteiret al (1993F” hanno elaborato un modello morfometrico di ganglio
normale della radice dorsale di nervo spinale rliglio da utilizzare nei casi di confronti

guantitativi con gangli esposti a stimoli negatiMietti e indiretti e nel trarre le loro conclusion
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sostengono che un organismo nel suo insieme, sstim@ stimoli nocicettivi, € in grado di indurre

sottili cambiamenti morfo-strutturali nei neuroreidgangli della radice dorsale, ma, tuttavia, gli

autori non accennano a una preesistente pluralgémblazioni neuronali.

Figura 18a-c Neuroni a ‘T’ normali della radice dorsale dehgho spinale in conigli operasham (&) duplicita di
aspetto degli stessi neuroni in conigli opefaic).

Khan et al (2009f® hanno sostenuto I'esistenza di una seconda, seppdesta, popolazione di
neuroni atipici, morfologicamente riconoscibili dppndo la solita routine istologica, dei gangli
della radice dorsale; Hasegaetaal(2000¥° hanno, infine, messo in relazione I'ernia lombsedie

e l'eta per dare un’interpretazione plausibile atiseguenti risposte infammatorie e ai danni

neuronali gangliari della radice dorsale.

L’anatomia patologica considera attentamente, pddali neuroni e di sistema nervoso, gli artefatti

da fissazione e i fenomeni autolitici, che simulanolto bene nei neuroni i processi regressivi
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occorsi prima della morte. La fissazione per imnoews, al riguardo, € meno idonea della
fissazione per perfusione. A causa dell’autolislitmaapida, i neuroni e le cellule gliali si ccamb,
lasciando tra essi e il parenchima circostantenupi@ alone otticamente vuoto. L’insieme di questi
spazi chiari, riempiti di liquido di inbibizione tlitica, conferisce al tessuto nervoso un aspetto
spugnoso, che e diverso dallo stato spongioso iamarsfestaante mortemin varie situazioni che

portano a edema intraneuronale o intracelluladegli

Le alterazioni regressive neuronaifra vitam piu semplici e piu frequentemente evidenziate sono
la scomparsa della sostanza basofila di Nissl tasea tigroide, che lascia il citoplasma d’aspetto
omogeneo chiaro acidofilo, e la picnosi nucleangespe alterazioni, che fanno la loro comparsa gia
sei ore dopo un danno da ipossia, sono solo urttasie molteplici fatti regressivi che possono
investire una cellula complessa come il neuronellaNeromatolisi, il neurone, o meglio il
pirenoforo, si rigonfia e le ‘zolle cromofile di 881’ si disgregano in finissimo detrito pulverulent

la loro basofilia si affievolisce e il nucleo siogpa dal centro alla periferia.

Ancora I'anatomia patologica dedica ampi capitdie alterazioni regressive e inflammatorie del
sistema nervoso periferico somatico e visceraldi dlgerazioni possono accompagnare 0 non
analoghe alterazioni del sistema nervoso centraiguardano le radici dei nervi (radiculopatie,
radiculiti), gangli cerebrali e spinali (gangliogt ganglioniti), i nervi periferici (neuropatie,
neuriti) del sistema nervoso somatico e di quelim@omo o vegetativo. L’associazione frequente
di alterazioni in strutture collegate e all’'origideganglioneuropatie e di radiculoganglioneurapati
Per svariati motivi, € opportuno distinguere traunopatie parenchimali, primitivamente
degenerative (assonopatie, mielinopatie, lesiole @ellule di Schwann), e neuropatie interstiziali
primitivamente vascolo-connettivali (arteriopatiegressive, infiammazioni). Le assonopatie

comprendono la degenerazione walleriana e le natieogssoniche primarie:

1. la prima comporta la frammentazione e la dissohe della parte distale dell'assone e la

digestione e la rimozione del tubo mielinico consagemente collassato. E un’assonopatia che
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interviene per effetto di un trauma che interrorfgpeontinuita di un nervo (ferite con soluzione di
continuita, strappamento o lacerazione, compressmrtontusione) 0 comunque per un’azione

meccanica compressiva,;

2. le seconde comprendono tutte quelle lesionireds@rimitive, non causate da danni focali
traumatici, che comportano alterazioni dell'assspia con conseguente degenerazione dell'assone
e della guaina mielinica. In tutta questa disamirégerimenti fatti all'interessamento diretto del

pirenoforo rimangono sempre sfumati e tenui.

A gquesto punto, partendo dalle informazioni raczattletteratura e dalla costatazione inizialeacirc
I'ipotetico coinvolgimento dei neuroni gangliarinsitivi spinali durante il fatto artrodesico, eteta
deciso di studiare di piu il problema, esaminandatonmateriale, raccolto in modo organico
durante l'intera durata della sperimentazioneFlgire 19a-ee 20a-fmettono insieme e presentano
in maniera descrittiva le nostre osservazioni. iBesi dellipotesi che, a fronte anche della bonta
dei preparati istologici in quanto a fissazion@euroni a ‘T’ dei gangli spinali potrebbero voler
dimostrare, tramite i due differenti aspetti mostodtturali descritti sopra, il loro grado variabdi

coinvolgimento, in conseguenza dell'intervento efgico che li ha visti in qualche modo attori

come neuroni di operati e di operstiam

Figura 19a-e.Variazione di numero della doppia popolazionealinoni a ‘T’ in conigli operati, appartenenti augpi
di soppressione I-lifa-c) e IV-V (d,e)
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Figura 20a-f Neuroni a ‘T’ del ganglio della radice dorsalé xervi spinali a confronto in operatham (a-ce operati
(d-f), entrambi appartenenti al V gruppo di soppressione

Le due popolazioni neuronali, illustrate dalle figurichiamate piu sopra, sono state
preliminarmente valutate dal punto di vista quatitib sulla base dei parametri morfo-strutturali
forniti, mantenendo per adesso distinti soltantmpgerati dagli operasham E prevista un’analisi

piu approfondita, che cerchera di tenere distirgangli spinali del tratto cervicale da quelli del

primo e del secondo tratto toracico, T1-T6 e T7-T12
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Questi risultati preliminari sono riportati nérafico 3 Alcune differenze sono di evidenza quasi

immediata.

Operati sham Operati
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90 +—
80 +—
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60 +—
50 +—
40 +—
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20 +—
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0 ] . — . P O‘OF
TI1-T6 T7-T12 T1-T6 T7-T12

Grafico 3 Percentuali preliminari, ricavate da un contegdjioeuroni a ‘T’ del ganglio dellla radice dorsalei nervi
spinali in operatshame operati: in verde chiaro i neuroni a ‘T’ di agpetormale e in verde scuro quelli di aspetto
irregolare(Canavese et al, POSNA Meeting, Maggio 2008, Bo#ténUSA - comunicazione)

Istologia di rachide cervico-toracico e dischi intertebrali coinvolti nel fenomeno artrodesico:
preparati inclusi di alcuni rachidi toracici dedétmti di operati e operagsham consentono per via
istologica di osservare ed interpretare il ‘fenomeella fusione’, in appoggio alle immagini TAC,
e di esaminare meglio gli aspetti sui quali podgidormazione e I'accrescimento del manicotto
fibro-osseo attorno alle barre metalliche; inoltrdischi intervertebrali vengono osservati norosol
per le modificazioni morfologiche determinate dafffodesi, ma anche, e soprattutto, per come si
presenta il loro profilo strutturale. Per averdel@formazioni utili nel senso dichiarato, sonatst
fatti sui rachidi decalcificati dei prelievi longdinali, che comprendevano le due parti di vertebre
contigue, compreso il relativo disco intervertebyad trasversali, effettuati a livello sia dei gorp
vertebrali che dei dischi. L'osservazione istolagiton documenta mai fatti di fusione ossea tra
vertebre contigue, né a livello dei rispettivi dovprtebrali, né a livello delle lamine dorsalifdtti,
nello spazio delle citate zone sono sempre presemdativi dischi intervertebrali e legamenti
intervertebrali fibroso-densi, e questo anche asginelere dal grado piu 0 meno elevato di

deformazione acquisita dalle parti in seguito diladesi. L'esame strutturale, effettuato
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prevalentemente sulle sezioni longitudinali deptaertebrali, per gruppi d’eta crescente di operat
e operatisham ha evidenziato e permesso di cogliere la localimne esatta, la presenza e
persistenza nel tempo, il mantenimento o meno di#iposizione lineare regolare dello strato di
cartilagine di accrescimento, il quale si collotéiraite tra la diafisi e un’estremita dell’epifisiei

corpi vertebrali(Figura 21a-e) Questa cartilagine, che ha la stessa funziorla dattilagine di

accrescimento o di coniugazione delle ossa lunglies a subire delle deformazioni in rapporto
all'artrodesi, persiste in sede, nel coniglio, siaol4 mesi d'eta, allorguando & noto che la

cartilagine di coniugazione delle ossa lunghe teadecomparire intorno ai 7-8 mesi d'eta. Le

implicazioni, legate a questo tipo di consideragiggossono essere importanti.

Figura 2la-e.Andamento distorto della cartilagine di accrescitoetiei corpi vertebrali in conigli operata-d) e
operatisham (e)

La neoformazione del manicotto osteo-fibroso aticaite barrette metalliche, impiantate e fissate
nel corso dell'intervento a lato dei processi spingiene descritto come il fenomeno che garantisce
la ‘fusione ossea’ a livello dorsale per trattirachide pit 0 meno estesi. Lo studio, con 'ava@zar

del tempo, di questo processo fibro-ossificanteseate di documentare in divenire i momenti
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successivi e i gradi differenti di neoformazionsessraggiungibile, peraltro messi in evidenza dagli
stessi gradi di differente fusione, documentatéedahmagini TAC, effettuate a t1-t4. Lo studio
strutturale di questa formazione fibro-ossea éradg altresi di documentare: 1. i momenti molto
intensi oppure rallentati dell'attivita degli oskeasti, il cui ruolo nel processo di ossificaziode
notevole; 2. il grado di perfezionamento e I'enti@d rimaneggiamento tissutale osseo, che puo

essere estremizzato fino a raggiungere I'organiapazosteonica; 3. il succedersi, il sostituirsi,

Figura 22a-d Differente spessore del manicotto fibro-ossetiieita osteoblasticéa-d).

'aggiungersi di strati o di semplice spessore, ahmenta attorno alle barre metalliche; 4. i gradi,
valutati in spessore e qualita strutturale, chespoo essere differenti secondo i soggetti e ariar
lungo l'estensione del manicotto; 5. lo stabilidglla continuita ossea tra piano inferiore del

manicotto e volta ossea del canale vertel{fagure 22a-d, 2&-h e 24a-f)
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Figura 23a-h Manicotto fibro-osseo: sua evoluzione nel tempaosttuttura fibrosda,b,e,f)a struttura osse@,d,g,h)
collegamento della porzione inferiore del manicaitseo con le trabecole ossee vertebrali sottogkgnt

La struttura del disco intervertebrale € ben coismelle sue due componenti fondamentali: la
parte fibrosa, posta alla periferia e il nuclegyesb posto al centro del disco. La prima é forrdata

cartilagine fibrosa e il secondo da tessuto coiveethuccoso matura. E quest’ultima parte, inserita
al centro della componente fibrosa, quella che andare incontro a variazioni e subire eventuali
dislocazioni in rapporto alle sollecitazioni mecce, che possono farsi sentire con intensita

diverse dopo un’artrodegrigura 25a-d)
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Figura 24a-f Particolari strutturali del manicotto fibro-osg@ed) e del corpo vertebralg,f)
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Figura 25a-d.Caratteristiche strutturali del disco intervertédreon la propria componente fibrosa ed il nucletppso
(a, b) nonché suoi aspetti distorti, che sono impodtfatéo artrodesicdc,d).
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Discussione
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Il trattamento della scoliosi idiopatica progressivoggi, € realizzato con presidi ortopedici
specifici oppure con interventi di artrodesi vertdb. L'artrodesi non € il trattamento ideale per i
pazienti piu giovani; essa € comunque un trattamentscelta quando occorre curare deformita
importanti del rachide.

Questo lavoro, in via sperimentale, ha realizzétoucgicamente un’artrodesi vertebrale dorsale in
conigli prepuberi con la possibilita di valutare effetti sull’accrescimento complessivo del torace
delle vertebre, dello sterno e del complesso cpohaoni e di cogliere, inoltre, le possibili
implicazioni su alcuni organi extratoracici, come dvaie, i surreni, il muscolo diaframma, i
muscoli intercostali, oltre a midollo e gangli sglin

La sindrome da insufficienza toracica (SIT) é lapacita del torace ad assicurare una regolare
respirazione ed é caratterizzata da alterazioni degmbi gassosi. Il quadro clinico, nei casi piu
gravi, pud essere letdl¥. Questo quadro clinico pud coinvolgere pazienti complesse deformita
spino-vertebrali o con displasie toraciche graanemalie costo-vertebrali, pazienti con malattie
neuro-muscolari o pazienti affetti dalle sindromiduneo di Jarcho-Levifi*®** Anche i bambini,
operati di artrodesi prima del decimo anno di ata blocco del rachide del 50-75%, possono
sviluppare un’insufficienza toracica. Tuttavia, ilgerazioni ed i meccanismi patogenetici, che
stanno alla base di tale fenomeno, non sono al mme®mpletamente chiariti.

Il nostro modello sperimentale non aveva come tbetricreare le deformita prodotte dalla
scoliosi, bensi quello di analizzare gli effettiuti’artrodesi, a prescindere dalla scoliosi stesea,
avendo presente, tuttavia, il fatto che la scolmsdesima viene trattata, in casi selezionati, con

un’artrodesi vertebrale.
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Occorre tener presente che il confronto direttdati tra il torace umano ed il torace del modello
sperimentale utilizzato deve essere impostato @uteta a causa dei limiti oggettivi che ogni
modello sperimentale animale pone. In particolal®, gabbia toracica del coniglio e
approssimativamente di forma piramidale, mentréuteho tende alla forma cubita Inoltre,
forze diverse agiscono di volta in volta a livedlel rachide e del torace, vuoi di un bipede vuoi di
un quadrupede. Tuttavia, allorquando si son fattddbite premesse, si pud sempre sostenere che
sia la conoscenza dell’anatomia generale e congdedlia gabbia e del rachide toracici, sia I'esatta
comprensione delle proporzioni anatomiche dei #inenti vertebrali, nonché delle caratteristiche
proprie dell’accrescimento del modello sperimentai@lizzato, possono essere considerati
un’approssimazione ragionevole alla realta umaneyidli volta in volta si puo tenere conto.
Essendo difficile stabilire con valutazioni direttiel coniglio la funzionalita polmonare, — elemento
indispensabile per quantificare gli effetti dellalattie polmonari restrittive ed ostrutti?é> — si &
scelto di impostare direttamente sulle TAC lo studiéi parametri toraciti, acquisendone i valori
con il programma Osiri¥, e di demandare, invece, a metodologie e tecrticwizionali meno
sofisticate la determinazione di peso (PCo e PRmjume (VCo e VPo) del cuore e dei polmoni,
effettuata al momento delle soppressioni scaldarsdggetti. A prescindere da qualche svantaggio,
in virtd delle prestazioni di OsiriX, la determinazione di VCo e VPo, in particolarerehbe
sfruttato le metodiche che sono alla base dei psda# ricostruzione tridimensionale delle forme
con impiego di tecnica assolutamente non invasigltivamente indipendente dal paziente e
dall'operatore, applicabile a modelli animali e @zignti non cooperanti per giovane eta o stato
patologico. Tuttavia, non si &€ operato in tal serss® per la precedente esperienza maturata, che
aveva posto in luce dei limiti a ricavare dettiorglsia per il fatto di poter contare, nel corsdla
sperimentazione, su un determinato numero di bina@uore-polmoni, provenienti dalle
soppressioni scalari dei soggetti, programmategrapi di eta crescente. Indipendentemente dalla
metodica utilizzata per determinare VCo e VPo, oaecprecisare che i valori, in tal senso ottenuti,

non rappresentano una stima esatta e completafdefieone polmonare, poiché persistono sempre

83



delle incertezze legate al dato parziale, privoladglarte di informazione spettante alla
partecipazione attiva del soggetto. Al terminealsjperimentazione, il volume del binomio cuore-
polmoni risulta diminuito negli operati rispettoliagperatisham

E intanto noto che: il diametro toracico anterotposre o dorso-ventrale (DV) e quello latero-
laterale (LL) sono indici attendibili e diretti daccrescimento del torace ed indirettamente anche

del volume polmonafé>°*2 il volume polmonare, nel’'uomo, triplica dalla néacalla maturita

scheletrica, e risulta diminuito anche in patologi@n strettamente polmon&fi*>'® — come la
scoliosi idiopatica o congenita —, al pari del vokidel parenchima polmonare, valutato in funzione
dell'eta a partire dalle ricostruzioni tridimensadirdelle TAC di bambini con scoliosi gravé”; il
volume polmonare, in inspirazione ed espirazioneladtezza diaframmatica sono ridotti
significativamente, come conferma la RMN, in patiiportatori di scoliosi gravé ™.

Premesso quanto sopra, si € owviato ricorrendioditie ITo, che ha dimostrato che LL cresce di
piu rispetto a DV, inducendo una modificazione diinfia del torace, il quale tende a divenire
ellittico. 1l “complesso costo-vertebro-sternal€\S)*°, che definisce la cavita toracica nelle tre
dimensioni, € un modello elastico, all'incirca attiil quale — in presenza di una scoliosi — ha la
tendenza ad appiattirsi e a irrigidirsi limitandespansione polmonare. Queste deformazioni, che
possono essere fatali nei casi piu gravi, sonoisilltato delle interazioni improprie e non
sincronizzate tra le differenti strutture (ossgal@enti, cartilagine, polmoni) del torace.

In un nostro precedente lavoro, era stato sot@almehe un ridotto aumento di VPo e ugualmente
constatabile, anche se non tutto il rachide tomad@cstato bloccato dall'artrodesi dorsale: tale
osservazione lasciava supporre che lo sviluppaatace € un processo uniforme e sincrono nel
coinvolgimento delle sue varie parti, comprese 2 cbste sternali ed asternali, che insieme
mantengono lo stesso ritmo di accrescimento e fhieimzano a vicenda. Bloccare il 50% del
rachide toracico e soprattutto bloccare quelleelmd che, attraverso le coste sternali, si artimola

con lo sterno, lasciava intuire un’'influenza anshelivelli costali sottostanti 0 successivi con un

ridotto VPo totale, dovuto a sua volta ad una dintancapacita della cassa toracicd Allo stesso
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tempo pero, il ridotto accrescimento toracico nemisrava coinvolgere del tutto I'accrescimento
delle vertebre perché, in presenza dell'artrodessale, le vertebre toraciche del tratto T1-T6
presentavano delle anomalie di accrescimento, megtrelle successive del tratto T7-T12,
articolate alle coste asternali e non bloccate’ataibdesi dorsale, mantenevano un profilo di
accrescimento normale. Le vertebre toraciche T1d&b6 soggetti operati, infatti, avevano una
crescita diminuita di circa il 12% rispetto allertebre toraciche T1-T6 dei soggethiam mentre il
tratto T7-T12 cresceva in maniera uguale in tugfiuppi. In conclusione, sembrava che si potesse
sostenere una relazione di causa-effetto tra ddesi del tratto craniale del rachide toracico e
I'accrescimento diminuito del torace, qualora Fadesi dorsale avesse coinvolto almeno 5-6 livelli
di vertebre toraciche. Tale dato emergeva confrmttagli effetti particolarmente evidenti
sull'accrescimento del torace di un gruppo, pres®@et5-6 livelli vertebrali toracici artrodesizzat
con quelli piuttosto contenuti di un secondo gruplowve I'artrodesi dorsale era stata parziale,
coinvolgendo al massimo 2 livelli oppure era staaente. Occorre, pertanto, ribadire cleédt
vilebrequin o "crankshaft phenomenon" (Cr-Ph), nell’esperimeattuato allora, dimostrava di
essere in grado di instaurarsi con vari coinvolgitnevertebrali e di essere I'elemento
condizionante, nei tempi a seguire, la comparsgudnto poteva condurre poi a SIT. Al contrario,
sembravano non avere influenza il diminuito VPo lediminuito accrescimento toracico
sull’accrescimento dei corpi vertebrali del trattferiore o caudale del rachide toracico, libero da
artrodesi ed unito tramite articolazioni costo-gbrtli alle coste asternali. E non pareva esserci
influenza esercitata dalle vertebre soprastantiT@1l(artrodesizzate) sull’accrescimento delle
vertebre sottostanti T7-T12 (non artrodesizZate)

Il lavoro attuale é iniziato, pero, con la realzime di un’artrodesi vertebrale totale T1-T12 in
soggetti prepuberi ed ha ancora confrontato itdréfi.-T6 della porzione craniale del rachide, dove
si erano resi manifesti gli effetti della fusionertebrale, documentati dal nostro precedente
lavoro®®“2 con il tratto T7-T12 della porzione caudale. Btstcosi osservato che, con l'artrodesi

della porzione totale del rachide toracico, unadta asimmetrica dei corpi vertebrali non avviene
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piu soltanto nel tratto craniale ma anche in qusliccessivo. E pertanto, anche lo sterno si aceresc
di meno, e coerentemente, nei soggetti operatagwanuta fusione vertebrale, essendo di fatto per
mezzo delle coste sternali in continuita articoleoe il tratto T1-T6/7. La porzione ventrale delle
vertebre continua ad accrescersi, mentre la paezaorsale diminuisce o smette di farlo: ne
scaturisce, per il nostro “modello coniglio”, unduzione della sua cifosi dorsale, come d’altro
canto avevano gia dimostrato altri autdfi?%**?>">"®Ma quello che giova sottolineare di piu &
che, in questa differente e nuova situazione spgriate, i tratti T1-T6 e T7-T12 si accrescono
entrambi meno del 10% negli operati.

Ammettendo che la colonna vertebrale é formata uwda a@blonne ossee tra loro collegate, quella
anteriore o ventrale e quella posteriore o dors@lePh interpreta, comunemente ormai, la
progressione della deformita allorquando persiséectescimento della colonna anteriore o
ventrale, contemporaneamente al blocco, dovutaraitdesi, di quella posteriore o dorsale. Dopo
J. Duboussatel 1973, numerosi autori hanno segnalato e destaile fenomerf§2® Per evitare
che si verifichi Cr-Ph, un’artrodesi vertebrale fgo®re o dorsale non € da realizzarsi in pazienti
immaturi dal punto di vista scheletridg®?*?">"’Una considerazione, a questo proposito, sembra
scontata, ma puo essere fatta ugualmente perstdtarie che, nella dinamica dell'ossificazione e
dell'accrescimento del corpo vertebrale, la peesisa della cartilagine di coniugazione, — situata a
un’estremita del corpo vertebrale tra I'osso traltere e il plateau della testa o della cavita
articolare, — persiste oltre il tempo di maturitheletrica della specie, comunemente scandita dalla
scomparsa della cartilagine di coniugazione a lbvelelle ossa lunghe. Nel caso specifico del
coniglio, la letteratura descrive l'avvenuta scomspadella cartilagine di coniugazione o di
accrescimento nelle ossa lunghe di femore o oma@no ai sette o otto mesi d’eta, mentre
'equivalente cartilagine nel corpo delle verteliogaciche viene osservata ancora presente nei
preparati istologici di soggetti ben oltre I'anrietd.

Cr-Ph é stato osservato in pazienti con scoliasp@tica o congenita. | quadrupedi, invece, non

sviluppano la scoliosi, e pertanto il simil-equiate a Cr-Ph resta la riduzione della cifosi in
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seguito ad un’artrodesi vertebrale dor§af&?*3942

La crescita asimmetrica dei corpi vertebrali € BAge dello sviluppo della deformita, sia nei biped
umani che nei quadrupedi. Colemae Veliskakié® lo hanno dimostrato nei cani, Ottantlanei
maiali. Kioscho§&', recentemente su cani scheletricamente immataiohfermato che la presenza
di un’artrodesi dorsale, anche senza materialeamato, in conseguenza della crescita ventrale dei
corpi vertebrali, — che pertanto diventano asimitietr, conduce ad una riduzione significativa
della cifosi dorsale.

La riduzione della cifosi, conseguente all’effettiome di un’artrodesi totale, risulta manifesta gia
subito dopo l'intervento e si mantiene poi sugdissi valori col procedere dell’eta, sino al termine
della sperimentazione. Essa documenta bene, irorapal modello impiegato, la realizzazione di
un equivalente Cr-Ph. Infatti, in relazione altbuzione cifosica, si dimostra, tramite la sommiator
delle lunghezze vertebrali dorsali e di quelle vantche la colonna dorsale del rachide toracico
rallenta il suo accrescimento e si accresce conmidguneno rispetto a quella ventrale. Nel caso
specifico, la differenza di lunghezza tra le dukvcpe € inferiore al 1% negli operatiam a t2-t4,
mentre, agli stessi intervalli di tempo, la differa € sempre superiore al 2% negli operati, con

dimostrazione di realizzazione di un fenomeno eajaivte a Cr-Ph di modesta entita.

Una volta stabilite e confermate queste complaspdigazioni e interazioni nella crescita del torace
e delle sue componenti piu strette in qualche nmmaragtrodesico-dipendenti, € abbastanza ovvio
estendere lo studio dell’eventuale coinvolgimemntohe ad altri organi del corpo. Questo secondo
capitolo di osservazioni scaturisce e viene elaborell’ambito dell’anatomia patologica. Esso
anticipa, in premessa, che l'artrodesi toraco-\edie totale, di cui ci si € occupati, non scatena
patologie particolarmente gravi ma pone, al tentess®, I'accento sull’eventualita di sviluppo di
possibili tendenze anomali. Valutazioni generallz&d estensibili ai gruppi molte volte non sono
possibili, pertanto, € meglio soffermarsi talvadtd singolo soggetto. | dati e gli spunti, ricavdei

osservazioni istopatologiche, restano comunqué. taatta la discussione, al proposito, deve
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essere sviluppata, tenendo sempre in evidenzakdaryazioni e le precisazioni testé fatte.

Le ovaie, limitatamente ai soggetti femmina, cagitono un campo di possibile esplorazione,
insieme alle determinazioni ormonali, ricavabililléggame di campioni sierologici, raccolti in
parallelo.

Le osservazioni, relative alla popolazione deii¢oli ovarici a stadi differenti di maturazione o d
follicologenesi, sono copiose. Si ricava, per adgbsnpressione di un diverso ritmo decrementale
circa il mantenimento della riserva di follicoli aci primordiali, piu accentuato negli operati
rispetto agli operatsham L’osservazione di quadri atresici e corpi o rasi@dlbicanti’ & talvolta
imponente e molto variata a seconda delle ovaie gférimento all'eta, mentre c'é apparente
sovrapposizione tra quadri microscopici riferilalioperati e operatham Trattandosi di fenomeni
involutivi fisiologici e non avendo mai osservatei denomeni cistici connessi, hon e possibile
esprimere delle propensioni circa lo spostamentntenle del fenomeno a favore degli operati
oppure degli operagham fino a quando lo stesso non verra misurato o tigraio.

L’istopatologia polmonare, sia per il frequenteemeissamento dell’organo a tutte le eta, sia per |l
coinvolgimento di operati e operasham indifferentemente, sia per il quadro patologico
multivariegato e mai troppo specifico, indica unrteegrado di fragilita o predisposizione
dellorgano a contrarre malattia, soprattutto nefso dell'intervento e nel postoperatorio piu
immediato. E questo costituisce un oggettivo linded modello. Tuttavia, quei soggetti che nel
programma sperimentale sono stati soppressi pé@niulhanno convissuto con uno stato di
interessamento cronico del polmone per un periddb6el7 mesi, che viene reputato piuttosto
lungo se rapportato alla durata del tempo di eszstén vita della specie.

L’esplorazione delle aree respiratorie e non, pareffettuata a caso e da esprimersi con l'indice
respiratorio, indica un’ampia oscillazione del rafip tra queste due aree, che molte volte si spiega
associando l'indice respiratorio allemogas comisgente. La morfometria delle due diverse aree
permettera di analizzare meglio questo rapport@peperati e operasham

L’istopatologia del sistema nervoso ci invita atlutela interpretativa, all’adozione delle migliori
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tecniche di fissazione del materiale, capaci divelsre gli artefatti, a prendere atto che numerosi
fenomeni patologici a carico dei neuroni ripropomgasituazioni identiche in condizioni carenti.
Questi suggerimenti preziosi indicano, in primodapi limiti che ci attendono di fronte a quanto
pensiamo di avere osservato sull'istopatologiandtiollo e gangli spinali, dopo intervento di
artrodesi vertebrale, e riteniamo di utilita pedéscrizione e l'interpretazione.

| due differenti aspetti morfo-strutturali dei near a ‘T’, osservati nei gangli spinali, a nostro
awviso potrebbero non riflettere I'esistenza di diieerse popolazioni neuronali, come invece
alcuni autori sostengofit®® ma rappresentare piuttosto le risposte di reaziofferte, che alcuni
neuroni sensitivi dei gangli della radice dorsaée mervi spinali (RDG) esibiscono in percentual
diverse, dopo avere raccolto stimoli periferici w@ria origine. La presenza di neuroni RDG
sofferenti in percentuali diverse o simili neglievati e operatisham sta a significare che,
comunque, lintervento chirurgico sarebbe statourtratico ed offensivo per entrambi; la
percentuale di RDG sofferenti, che varia e si aidecol tempo, indica I'esistenza di un recupero del
danno, che avviene pero su dei tempi lunghissimiredel tutto necessariamente; la percentuale di
RDG sofferenti, che dimostra di variare molto, agrepio da ganglio a ganglio, indica che le
afferenze periferiche degli stimoli possono esseo#to diverse. Un’'osservazione, che scaturisce
dalle TAC, dimostra che i fori intervertebrali, &iecse in maniera estremamente variabile, vengono
negativamente coinvolti dall'artrodesi vertebrdledato potrebbe essere utile per spiegare insulti
danni traumatico-compressivi sui fasci nervosi ajpim uscita dai fori intervertebrali. 1l doppio
interessamento denunciato dai neuroni RDG non fesper i motoneuroni del midollo spinale:
guesto dato, quindi, € a favore di quanto sostepottanzi.

Infine, & sempre utile ricordare che I'anatomisofiajica veterinaria, descrive svariate alterazioni
regressive e inflammatorie del sistema nervosdigrar somatico e viscerale nonché alterazioni
dei gangli e nervi del sistema nervoso autonome, pgatrtano a considerare specifiche malattie e
stati sindromici in cui sono presenti aspetti diradli stati anomali descritti prima per i neuroni

RDG.
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L’istopatologia del processo ossificante nell’ass&rodesizzata non conduce necessariamente a
particolari scoperte, ma costituisce pur sempreutile esercizio. Confrontata con l'artrodesi
vertebrale posteriore praticata in umana, la nastradesi, viste le dimensioni ridotte dei soggett
non ha permesso l'effettuazione di tutti quei gesté normalmente sono praticati: ad esempio,
I'asportazione delle faccette articolari super@inferiori, la derotazione della colonna del raehi

ed altro. Questo ha significato, in anticipo, cheisposte del tessuto osseo ai fini della fusione
avrebbero potuto essere meno marcate. E cosice $tdtavia, un manicotto fibro-osseo, all'inizio
solo fibroso e in seguito completamente costitdi#gotessuto osseo, trasformatosi quest altresi in
tessuto 0sseo osteonico nei soggetti di eta avanzate sempre costituito, anche se con piu
difficolta in alcuni casi. La neoformazione di te&s osseo e il suo rimaneggiamento si colgono
osservando l'attivita osteoblastica molto interga, o0 meno diffusa a tutta la vertebra e protratta
nel tempo. A dispetto, talvolta, delle notevolstdrsioni, patite dallo strato della cartilagine di
accrescimento dei corpi vertebrali in seguito dit@esi, € stato constatato che € sempre assente
anche il minimo accenno a fatti di fusione tra ¢camprtebrali contigui. Si puo pensare ai dischi

intervertebrali come a diaframmi impenetrabili.
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Tabelle 1-XXII
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Tabella I. Dati riassuntivi del grado di fusione (1: fusioassente; 2: fusione parziale; 3: fusione buonayatide
toracico nei gruppi di conigli operati (O) ed opgeslnam(S), sottoposti a TAC ai tempi t1, t2, t3 e t4.

Numero Gruppo Fusione

Coniglio - (data intervento) : (grado)

13 t1 (10/2008) 1
14 t1 (10/2008) 1
15 t1 (10/2008) 1
16 t1 (10/2008) 1
17 t1 (10/2008) 1
18 t1 (10/2008) 1
25 t1 (10/2008) 1
27 t1 (10/2008) 1
16 (S) t2 (11/2008) 1
18 (S) t2 (11/2008) 1

15 (O) 12 (11/2008) -2
22 (0) 12 (11/2008)
53 (0) 12 (11/2008)
26 (0) 12 (11/2008)
43 (0) t2 (11/2008)
45 (0) t2 (11/2008)
28 (0) t2 (11/2008)
41 (0) t2 (11/2008)
29 (S) 13 (02/2009)
32 (S) 13 (02/2009)
51 (S) 13 (02/2009)
46 (S) 13 (02/2009)
27 (0) t3 (02/2009)
15 (O) t3 (02/2009)
43 (0) t3 (02/2009)
22 (0) t3 (02/2009)
50 (0) 13 (02/2209)
54 (0) 13 (02/2009)
20 (0) 13 (02/2009)
14 (S) t4 (09/2009)
24 (S) t4 (09/2009)
52 (S) t4 (09/2009)
34 (0) t4 (09/2009)
13 (0) t4 (09/2009)
27 (0) t4 (09/2009)
15 (O) t4 (09/2009) 2-8
19 (O) t4 (09/2009) 2-8

'
N

-
N P P PP P O®WWWWDNNDEPPRPPEPEP®WWDNDDNDDNDNDN

49 (0) t4 (09/2009) 3
42 (0) t4 (09/2009) 2-3
48 (0) t4 (09/2009) 3
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Tabella Il. Valori singoli (cm) del diametro toracico Dorsof\teale (DV), determinati a livello di T1-T12 pequattro
gruppi di soggetti sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Diametro Dorso-Ventrale (DV)
Coniglio | (data intervento) gl T2 T3 T4 | T5 T6 T7 T8 T9 | T10 | T11 | T12
t1(10/2008) | 1,561 | 2,083 | 2,419 | 2,803 | 3,062 | 3,171 | 3,713 | 3,983 | 4,173

14 t1 (10/2008) | 1,409 | 1,909 | 2,488 | 2,861 | 3,375 | 3,629 | 3,679 | 4,093 | 4,124

15 t1 (10/2008) | 1,596 | 2,035| 2,51 | 2,803 | 3,454 | 3,636 | 3,823 | 4,227 | 4,466 | 4,579
16 t1(10/2008) | 1,505 | 1,904 | 2,462 | 2,75 | 3,282 | 3,555 | 4,209 | 4,397 | 4,443 | 4,851
17 t1(10/2008) | 1,599 | 2,517 | 3,447 | 4,284 | 4,636 | 4,839 | 5,079

18 t1(10/2008) | 1,454 | 2,148 | 2,818 | 3,362 | 3,658 | 4,089

25 t1(10/2008) | 1,519 1,928 | 2,395 | 2,892 | 3,185 | 3,683 | 4,048 | 4,721 | 4,883

27 t1 (10/2008) | 1,472 1,93 | 2,436| 2,82 | 3,355 | 3,505 | 3,893 | 4,042 | 4,08

16 (S) t2 (11/2008) | 1,923 2,758 | 3,25 | 3,691 | 4,018 | 4,357 | 4,709 | 4,587
18 (S) t2 (11/2008) | 1,926 | 2,468 | 3,05 | 3,573 | 3,991 | 4,093 | 4,41 | 4,533 | 4,846 | 4,892
15 (O) t2 (11/2008) | 1,565 | 2,193 | 2,458 | 3,094 | 3,472 | 3,74 | 3,782 | 4,258 | 4,601 | 4,611
22 (0) t2 (11/2008) | 1,671 | 2,181 | 2,646 | 2,878 | 3,133 | 3,62 | 3,868 4,131 | 4,502 | 4,897 | 5,154
53 (0) t2 (11/2008) 1,58 | 1,858 | 2,216 2,417 | 2,705| 2,95 | 3,068 | 3,472 | 3,697 | 3,73
26 (0) t2 (11/2008) | 1,588 1,749 | 2,104 | 2,358 | 2,465 | 2,627 | 2,457 | 2,303 | 2,393 | 2,904
43 (0) t2 (11/2008) | 1,605 | 1,824 | 2,331 | 2,708 | 3,186 | 3,419 | 3,845 4,216 | 4,616 | 4,734
45 (0O) t2 (11/2008) | 1,323 1,714 | 2,012 | 2,432 2,636 | 2,895 | 3,091 | 3,399 | 3,18 | 3,983
28 (0) t2 (11/2008) | 1,808 | 2,084 | 2,262 | 2,614 | 2,869 | 3,123 | 3,301 | 3,749 | 3,79 | 5,959
41 (O) t2 (11/2008) | 1,474| 1,61 | 1,852| 2,358 | 2,679 | 2,978 | 3,192 | 3,297 | 3,657 | 3,48 | 3,757
29 (S) t3 (02/2009) | 2,301 | 3,028 | 3,405 | 3,842 | 4,197 | 4,368 | 4,709 | 5,176 | 5,291 | 5,505
32 (S) t3(02/2009) | 2,325 2,581 | 3,126 | 3,88 | 4,167 | 6,309 | 4,308 | 4,333 | 4,592
51 (S) t3(02/2009) | 2,117 | 2,678 | 3,719 | 4,16 | 4,768 | 5,053 | 5,249 | 5394| 55
46 (S) t3 (02/2009) | 2,557 | 3,567 | 3,841 | 4,506 | 4,77 | 5,219 | 5,171 | 5,252 | 5,291 | 5,441
27 (0) t3 (02/2009) | 2,101 | 2,342 | 2,836 | 3,386 | 3,721 | 4,017 | 4,239 | 4,441 | 4,904 | 5323 | 5,49
15 (0) t3 (02/2009) | 2,095 | 2,554 | 3,197 | 3,623 | 4,156 | 4,41 | 4,583 4,672 | 4,716 | 5,036 | 5,256
43 (0) t3 (02/2009) | 1,998 | 2,704 | 3,054 | 3,784 | 3,991 | 4,152 | 4,32 | 4,301 | 4,407 | 4,879 | 5,111
22 (0) t3 (02/2009) | 1,956 | 2,433 | 3,022 | 3,707 | 4,126 | 4,554 | 4,631 | 4,791 | 5,026 | 5,217 | 5,271
50 (O) t3 (02/2209) | 1,855 2,848 | 3,572 | 4,021 | 4,453 | 4,979 | 5,252 | 5,489 | 5,675| 5,76 | 5,636
54 (0) t3 (02/2009) | 2,062 | 2,261 | 2,512 | 2,909 [ 2,916 | 3,104 | 3,378 | 3,449 | 3,514 | 3,787 | 3,409
20 (0) t3 (02/2009) | 2,095 | 2,516 | 2,941 | 3,347 | 3,548 | 3,842 | 4,269 | 4,423 | 4,434 | 4,95 | 5,299
14 (S) 4 (09/2009) | 2,171 2,73 | 3,486 | 4,133 | 4,615 | 4,992 | 5,078 | 5,208 | 5,442 | 5,518
24 (S) 4 (09/2009) | 2,313 3,023 | 3,473| 4,4 | 448 | 458 | 471 | 506 | 536 | 56
52 (S) t4 (09/2009) | 2,098 | 2,628 | 3,353 | 3,814 | 4,251 | 4,572 | 4,751 | 5,008 | 4,997 | 5,119
34 (0) t4 (09/2009) | 2,062 | 2,533 | 3,322 | 3,899 | 4,148 | 4,456 | 4,672 | 4,816 | 4,835 | 4,946
13 (0) t4 (09/2009) | 2,094 | 2,551 | 3,674 | 3,707 | 4,194 | 4,323 | 4,628 | 4,892 | 4,876 | 5,192
27 (0) t4 (09/2009) | 2,085 2,502 | 2,835 | 3,384 | 3,693 | 3,88 | 4,319 4,442 | 4,706 | 4,847 | 4,984
15 (O) 4 (09/2009) | 2,094 | 2,563 | 2,986 | 3,352 | 3,779 | 3,885 | 4,184 | 4,376 | 4,462 | 4,558
19 (O) 4 (09/2009) | 2,194 | 2,828 | 3,409 | 4,069 | 4,582 | 4,954 | 5,169 | 5,057 | 5,259 | 5,423 | 5,406
49 (0) t4 (09/2009) | 2,062 | 2,651 | 3,356 | 3,586 | 3,82 | 4,042 | 4,508 | 4,799 | 4,912 | 5,102
42 (0) t4 (09/2009) 1,77 | 2,12 | 2,676 | 3,402 | 3,866 | 4,145 | 4,547 | 4,707 | 4,738 | 4,975
48 (O) 4 (09/2009) | 2,111 | 2,59 | 3,22 | 3,634 4,029 | 4,398 | 4,595 | 4,98 | 5,004 | 5,054
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Tabella I1ll. Valori singoli (cm) del diametro toracico Lateraterale (LL), determinati a livello di T1-T12 pegquattro
gruppi di soggetti sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Diametro Latero-Laterale (LL)

Coniglio  (data intervento) RS T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 T11 | T12

t1 (10/2008) | 1,599 | 2,269 | 2,781 | 3,43 | 3,743 | 4,045| 4,58 | 5,445 | 6,785

14 t1 (10/2008) | 1,523 2,098 | 2,702 | 3,344 | 3,88 | 4,279 | 4,572 | 5,736 | 6,711

15 t1 (10/2008) | 1,609 | 2,156 | 2,993 | 3,442 | 4,099 | 4,519 | 5,229 | 5937 | 7,089 | 7,647

16 t1 (10/2008) | 1,547 | 2,097 | 2,843 | 3,365 | 3,945| 4,438 | 5,241 | 6,773 | 7,555 | 8,561

17 t1 (10/2008) | 1,601 | 2,716 | 3,678 | 4,363 | 5,096 | 6,658 | 6,874

18 t1(10/2008) | 1,466 | 2,234 | 2,971 | 3,714 | 4,181 5,02

25 t1(10/2008) | 1,577 | 2,074 | 2,63 | 3,359 | 3,913| 4,528 | 5,258 | 6,571 | 7,586

27 t1 (10/2008) | 1,537 | 2,017 | 2,732 | 3,324 | 3,89 | 4,331 | 5,048 | 5661 | 7,469

16 (S) t2 (11/2008) | 2,135 2,869 | 3,797 | 4,597 | 5,235 | 5,814 | 6,769
18 (S) t2 (11/2008) | 2,024 | 2,579 | 3,472 | 4,444 | 4,893 | 5,354 | 5,925| 6,563 | 7,874 | 8,354
15 (O) t2 (11/2008) | 2,061 | 2,619 | 3,399 | 4,313 | 4,892 | 5,312 | 5,72 | 6,357 | 7,495 | 8,701
22 (0) t2 (11/2008) | 2,042 | 2,854 | 3,528 | 4,131 | 4,168| 5,116 | 5612| 659 | 8,145 | 8,818 | 9,329
53 (0) t2 (11/2008) | 1,892 2,369 3,06 | 3,705 4,3 | 4,726 | 5,179 | 5815 | 7,205 | 8,359
26 (0) t2 (11/2008) | 1,845| 2,355 3,022 | 3,79 | 4,225| 4,639 | 4,862 | 531 | 5855 | 6,445
43 (0) t2 (11/2008) | 2,149 | 2,561 | 2,437 | 3,974 | 4,526 | 4,892 | 5,637 | 6,451 | 7,291 | 8,643
45 (0) t2 (11/2008) | 1,791 2,191 | 2,954 | 3,64 | 4,299 | 4,604 | 5,085| 579 | 7,811 | 8,846
28 (0) t2 (11/2008) 2,02 | 2,669 | 3,287 | 3,802| 4,35 | 4829 5,391 | 6,117 | 6,31 | 8578
41 (O) t2 (11/2008) | 1,653 | 1,994 | 2,733 | 3,567 | 4,233 | 4,855| 5,265 | 5723 | 659 | 7,592 | 9,672
29 (S) t3 (02/2009) | 2,291 | 3,004 | 4,026 | 5,196 | 5,808 | 6,246 | 7,703 | 10,405 | 11,067 | 12,857
32 (S) t3 (02/2009) | 2,435 2,637 | 3,705 | 4,726 | 5,715| 6,418 | 7,638 | 9,169 | 10,308
51 (S) t3 (02/2009) | 2,221 2,863 | 4,155 | 5,005 | 5,804 | 6,913 | 8,516 | 10,023 | 11,279
46 (S) t3 (02/2009) | 2,891 | 4,061 4,65 | 4,872 | 534 | 6,125 | 6,675| 7,783 | 8,172 | 10,937
27 (0) t3 (02/2009) 2,45 | 2,868 | 3,714 | 4,657 | 5,505 6,259 | 6,862 | 7,702 | 8,894 | 10,673 | 12,002
15 (O) t3 (02/2009) | 2,438 2,9 | 3,99 | 5305| 6,22 | 6,894 | 7,745 | 9,477 | 10,508 | 11,757 | 13,513
43 (0) t3 (02/2009) | 2,655 | 3,416 | 3,988 | 4,838 | 5,412 | 5,763 | 6,273 | 7,358 | 9,295 | 10,635| 11,674
22 (0) t3 (02/2009) | 2,406 | 2,962 | 3,989 | 4,897 | 5,722| 65 | 7,317 | 8,757 | 10,08 | 11,253 | 11,91
50 (O) t3 (02/2209) | 2,386 | 3,567 | 4,452 | 5,098 | 552 | 6,078 | 7,031 | 8,358 | 9,849 | 10,799 | 11,138
54 (O) t3 (02/2009) | 2,232 | 2,46 | 3,382 | 4,311 5,075| 5,815 | 6,508 | 7,236 | 8,671 | 10,352 | 10,876
20 (0) t3 (02/2009) 2,25 | 2,761 | 3,781 | 4,367 | 5,098 | 5,783 | 6,344 | 7,462 | 8,706 | 10,928 | 11,613
14 (S) t4 (09/2009) | 2,182 2,742 | 4,054 | 5,134 | 5,995| 6,608 | 7,768 | 9,469 | 11,849 12,577
24 (S) t4 (09/2009) | 2,362 3,032 4,275 | 5,846 | 6,39 | 6,884 | 7,71 | 8593 | 11,16 | 11,9
52 (S) t4 (09/2009) 2,16 | 2,738 | 4,188 5,178 | 5,681 | 6,223 | 7,415| 8,814 | 10,6 | 10,741
34 (0) t4 (09/2009) | 2543 3,044 | 4,25 | 5231 | 5,965 6,428 | 7,429 9,337 | 10,726 | 13,001
13 (0) t4 (09/2009) | 2,309 | 2,611 | 4,393 | 5,133 | 5,895 | 6,385 | 7,235 | 9,062 | 10,541 | 11,001
27 (O) t4 (09/2009) | 2,461 | 3,303 | 4,253 | 5,534 | 6,742 | 7,444 | 8,287 | 9,447 | 11,436 12,521 | 13,936
15 (0) t4 (09/2009) 2,37 | 3,137 | 4,163 5,504 | 6,343 7,007 | 7,879 | 9,275 | 10,813 12,838
19 (0) 4 (09/2009) | 2,452 | 3,449 | 4,707 | 5,875 6,742 | 7,987 | 8,89 | 10,201 | 11,192 | 12,111 | 12,481
49 (0) t4 (09/2009) | 2,437 | 3,244 | 4,313 | 4,955 | 5,508 | 6,848 | 8,801 | 10,135 11,654 13,07
42 (0) 4 (09/2009) | 2,187 | 2,742 | 8,748 | 4,755 | 5,691 | 6,179 | 7,194 | 8,731 | 10,934 11,8
48 (0) t4 (09/2009) | 2,331 2,902 | 4,111 | 5,107 | 5,862 | 7,129 | 9,006 | 11,103| 12,6 | 12,814
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Tabella 1V. Valori singoli di Indice Toracico (ITo), espresdal rapporto DV/LL e calcolato per i quattro grugi
soggetti sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Indice Toracico (ITo)
Coniglio | (data intervento) Bl T3 | T4 | T5 | T6 | T7 T8 T9 | Ti0 | Ti1 | T12

13 t1 (10/2008) | 0,976 0,870 | 0,817 | 0,818 | 0,784 | 0,811 | 0,731 | 0,615

14 t1 (10/2008) | 0,925 0,910 | 0,921 | 0,856 [ 0,870 | 0,848 | 0,805 | 0,714 | 0,615

15 t1 (10/2008) | 0,992 | 0,944 | 0,839 | 0,814 | 0,843 | 0,805| 0,731 | 0,712 | 0,630| 0,599
16 t1 (10/2008) | 0,973 | 0,908 | 0,866 | 0,817 | 0,832 | 0,801 | 0,803 | 0,649 | 0,588 | 0,567
17 t1 (10/2008) | 0,999 | 0,927 | 0,937 | 0,982 | 0,910 | 0,727 | 0,739

18 t1 (10/2008) | 0,992 | 0,962 | 0,949 | 0,905 | 0,875 | 0,815

25 t1 (10/2008) | 0,963 | 0,930| 0,911 | 0,861 | 0,814 | 0,813 | 0,770 | 0,718 | 0,644

27 t1 (10/2008) | 0,958 | 0,957 | 0,892 | 0,848 | 0,862 | 0,809 | 0,771 | 0,714 | 0,546

16 (S) t2 (11/2008) | 0,896 | 0,961 | 0,856 | 0,803 [ 0,768 | 0,749 | 0,696
18 (S) t2 (11/2008) | 0,952 | 0,957 | 0,878 | 0,804 | 0,816 | 0,764 | 0,744 | 0,691 | 0,615| 0,586
15 (0) t2 (11/2008) | 0,759 | 0,837 | 0,723 | 0,717 | 0,710| 0,704 | 0,661 | 0,670 | 0,614 | 0,530
22 (0) t2 (11/2008) | 0,818 0,764 | 0,750 | 0,697 | 0,752 | 0,708 | 0,689 | 0,627 | 0,553 | 0,555 | 0,552
53 (0) t2 (11/2008) | 0,835 0,784 | 0,724 | 0,652 | 0,629 | 0,624 | 0,592 | 0,597 | 0,513 | 0,446
26 (0) t2 (11/2008) | 0,861 | 0,743 | 0,696 | 0,622 | 0,583 | 0,566 | 0,505 | 0,434 | 0,409 | 0,451
43 (0) t2 (11/2008) | 0,747 | 0,712 | 0,957 | 0,681 | 0,704 | 0,699 | 0,682 | 0,654 | 0,633 | 0,548
45 (O) t2 (11/2008) | 0,739 0,782 | 0,681 | 0,668 | 0,613 | 0,629 | 0,608 | 0,587 | 0,407 | 0,450
28 (0) t2 (11/2008) | 0,895 0,781 | 0,688 | 0,688 | 0,660 | 0,647 | 0,612 | 0,613 | 0,601 | 0,695
41 (O) t2 (11/2008) | 0,892 | 0,807 | 0,678 | 0,661 [ 0,633 | 0,613 | 0,606 | 0,576 | 0,555 | 0,458 | 0,388
29 (S) t3 (02/2009) | 1,004 | 1,008 | 0,846 | 0,739 | 0,723 | 0,699 | 0,611 | 0,497 | 0,478 | 0,428
32 (S) t3 (02/2009) | 0,955 | 0,979 | 0,844 | 0,821 | 0,729 | 0,983 | 0,564 | 0,473 | 0,445
51 (S) t3 (02/2009) | 0,953 | 0,935| 0,895 | 0,831 | 0,822 | 0,731 | 0,616 | 0,538 | 0,488
46 (S) t3 (02/2009) | 0,884 | 0,878 | 0,826 | 0,925 | 0,893 | 0,852 | 0,775| 0,675 | 0,647 | 0,497
27 (0) t3 (02/2009) | 0,858 | 0,817 | 0,764 | 0,727 | 0,676 | 0,642 | 0,618 0,577 | 0,551 | 0,499 | 0,457
15 (0) t3 (02/2009) | 0,859 | 0,881 | 0,801 | 0,683 | 0,668 | 0,640 | 0,592 | 0,493 | 0,449 | 0,428 | 0,389
43 (0) t3 (02/2009) | 0,753 | 0,792 | 0,766 | 0,782 | 0,737 | 0,720 | 0,689 | 0,585 | 0,474 | 0,459 | 0,438
22 (0) t3 (02/2009) | 0,813 0,821 | 0,758 | 0,757 | 0,721 | 0,701 | 0,633 | 0,547 | 0,499 | 0,464 | 0,443
50 (O) t3 (02/2209) | 0,777 | 0,798 | 0,802 | 0,789 | 0,807 | 0,819 | 0,747 | 0,657 | 0,576 | 0,533 | 0,506
54 (0) t3 (02/2009) | 0,924 | 0,919 0,743 | 0,675 | 0,575| 0,534 | 0,519 | 0,477 | 0,405| 0,366 | 0,313
20 (0) t3 (02/2009) | 0,931 | 0,911 | 0,778 0,766 | 0,696 | 0,664 | 0,673 | 0,593 | 0,509 | 0,453 | 0,456
14 (S) t4 (09/2009) | 0,995 | 0,996 | 0,860 | 0,805 | 0,770 | 0,755 | 0,654 | 0,550 | 0,459 | 0,439
24 (S) t4 (09/2009) | 0,979 | 0,997 | 0,812 | 0,753 | 0,701 | 0,665 | 0,611 | 0,589 | 0,480 | 0,471
52 (S) t4 (09/2009) | 0,971 | 0,960 | 0,801 | 0,737 | 0,748 | 0,735| 0,641 | 0,568 | 0,471 | 0,477
34 (0) t4 (09/2009) | 0,811 | 0,832 0,782 | 0,745 | 0,695 | 0,693 | 0,629 | 0,516 | 0,451 | 0,380
13 (0) t4 (09/2009) | 0,907 | 0,977 | 0,836 | 0,722 | 0,711 | 0,677 | 0,640 | 0,540 | 0,463 | 0,472
27 (0) t4 (09/2009) | 0,847 | 0,757 | 0,667 | 0,611 | 0,548 | 0,521 | 0,521 | 0,470 | 0,412 | 0,387 | 0,358
15 (O) t4 (09/2009) | 0,884 | 0,817 | 0,717 | 0,609 | 0,596 | 0,554 | 0,531 | 0,472 | 0,413 | 0,355
19 (O) t4 (09/2009) | 0,895 0,820 | 0,724 | 0,693 | 0,680 | 0,620 | 0,581 | 0,496 | 0,470 | 0,448 | 0,433
49 (0) t4 (09/2009) | 0,846 | 0,817 | 0,778 | 0,724 | 0,694 | 0,590 | 0,512 | 0,474 | 0,421 | 0,390
42 (0) t4 (09/2009) | 0,809 | 0,773 | 0,714 | 0,715 | 0,679 | 0,671 | 0,632 | 0,539 | 0,433 | 0,422
48 (0) t4 (09/2009) | 0,906 | 0,892 | 0,783 | 0,712 | 0,687 | 0,617 | 0,510 | 0,449 | 0,397 | 0,394
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Tabella V. Valori singoli (cm) della differenza DV-LL, calcati per i quattro gruppi di soggetti sottoposti ACT ai
tempi t1-t4.

Numero Gruppo Differenza DV-LL
Coniglio  (data intervento) B T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 | T11 | T12

13 t1 (10/2008) | 0,038 0,362 | 0,627 | 0,681 | 0,874 | 0,867 | 1,462 | 2,612

14 t1 (10/2008) | 0,114 | 0,189 | 0,214 | 0,483 | 0,505 | 0,65 | 0,893 | 1,643 | 2,587

15 t1 (10/2008) | 0,013 | 0,121 | 0,483 | 0,639 0,645 | 0,883 | 1,406 1,71 | 2,623 | 3,068
16 t1 (10/2008) | 0,042 | 0,193 | 0,381 | 0,615 0,663 | 0,883 | 1,032 | 2,376 | 3,112 | 3,71
17 t1(10/2008) | 0,002 | 0,199 | 0,231 | 0,079 0,46 | 1,819 | 1,795

18 t1(10/2008) | 0,012 | 0,086 | 0,153 | 0,352 | 0,523 | 0,931

25 t1(10/2008) | 0,058 | 0,146 | 0,235 | 0,467 | 0,728 | 0,845 | 1,21 | 1,85 | 2,703

27 t1 (10/2008) | 0,065 0,087 | 0,296 | 0,504 | 0,535 | 0,826 | 1,155 | 1,619 | 3,389

16 (S) t2 (11/2008) | 0,222 | 0,111 | 0,547 | 0,906 | 1,217 | 1,457 | 2,06 | -4,587
18 (S) t2 (11/2008) | 0,098 | 0,111 | 0,422 | 0,871 0,902 | 1,261 | 1,515| 2,03 | 3,028 | 3,462
15 (O) t2 (11/2008) | 0,496 0,426 | 0,941 | 1,219 1,42 | 1,572 | 1,938 | 2,099 | 2,894 4,09
22 (0) t2 (11/2008) | 0,371 | 0,673 | 0,882 | 1,253 | 1,035 | 1,496 | 1,744 | 2,459 | 3,643 | 3,921 | 4,175
53 (0) t2 (11/2008) | 0,312 | 0,511 | 0,844 | 1,288 1,595 | 1,776 | 2,111 | 2,343 | 3,508 | 4,629
26 (0) t2 (11/2008) | 0,257 | 0,606 | 0,918 | 1,432 | 1,76 | 2,012 | 2,405| 3,007 | 3,462 | 3,541
43 (0) t2 (11/2008) | 0,544 | 0,737 | 0,106 | 1,266 | 1,34 | 1,473 | 1,792 | 2,235 | 2,675 3,909
45 (0) t2 (11/2008) | 0,468 | 0,477 | 0,942 | 1,208 1,663 | 1,709 | 1,994 | 2,391 | 4,631 | 4,863
28 (0) t2 (11/2008) | 0,212 0,585 | 1,025| 1,188 1,481 | 1,706 | 2,09 | 2,368 | 2,52 | 2,619
41 (0) t2 (11/2008) | 0,179 0,384 | 0,881 | 1,209 | 1,554 | 1,877 | 2,073 | 2,426 | 2,933 | 4,112 | 5,915
29 (S) t3 (02/2009) | -0,01 | -0,024 | 0,621 | 1,354 | 1,611 | 1,878 | 2,994 | 5,229 | 5,776 | 7,352
32 (S) t3 (02/2009) 0,11 | 0,056 | 0,579 | 0,846 | 1,548 | 0,109 | 3,33 | 4,836 | 5,716
51 (S) t3 (02/2009) | 0,104 | 0,185 | 0,436 | 0,845 1,036 | 1,86 | 3,267 | 4,629 | 5,779
46 (S) t3 (02/2009) | 0,334 | 0,494 | 0,809 | 0,366 | 0,57 | 0,906 | 1,504 | 2,531 | 2,881 | 5,496
27 (0) t3 (02/2009) | 0,349 | 0,526 | 0,878 | 1,271 | 1,784 | 2,242 | 2,623 | 3,261 | 3,99 | 535 | 6,512
15 (O) t3 (02/2009) | 0,343 | 0,346 | 0,793 | 1,682 | 2,064 | 2,484 | 3,162 | 4,805 | 5,792 | 6,721 | 8,257
43 (0) t3 (02/2009) | 0,657 | 0,712 | 0,934 | 1,054 | 1,421 | 1,611 | 1,953 | 3,057 | 4,888 | 5,756 | 6,563
22 (0) t3 (02/2009) 0,45 | 0,529 | 0,967 | 1,19 | 1,596 | 1,946 | 2,686 | 3,966 | 5,054 | 6,036 | 6,639
50 (0) t3 (02/2209) | 0,531 0,719 | 0,88 | 1,077 | 1,067 | 1,099 | 1,779 | 2,869 | 4,174 | 5,039 | 5,502
54 (O) t3 (02/2009) 0,17 | 0,199 | 0,87 | 1,402| 2,159 | 2,711 | 3,13 | 3,787 | 5,157 | 6,565 | 7,467
20 (0) t3 (02/2009) | 0,155| 0,245 | 0,84 | 1,02 | 1,55 | 1,941 | 2,075| 3,039 | 4,272 | 5,978 | 6,314
14 (S) t4 (09/2009) | 0,011 0,012 | 0,568 | 1,001 | 1,38 | 1,616 | 2,69 | 4,261 | 6,407 | 7,059
24 (S) t4 (09/2009) | 0,049 0,009 | 0,802 | 1,446 | 1,91 | 2,304 3 3533 | 58 | 63
52 (S) t4 (09/2009) | 0,062 0,11 | 0,835 1,364 | 1,43 | 1,651 | 2,664 | 3,806 | 5,603 | 5,622
34 (0) t4 (09/2009) | 0,481 0,511 | 0,928 1,332 1,817 | 1,972 | 2,757 | 4,521 | 5,891 | 8,055
13 (0) t4 (09/2009) | 0,215 0,06 | 0,719 | 1,426 1,701 | 2,062 | 2,607 | 4,17 | 5,665 | 5,809
27 (0) t4 (09/2009) | 0,376 0,801 | 1,418| 2,15 | 3,049 | 3,564 | 3,968 | 5,005 | 6,73 | 7,674 | 8,952
15 (0) t4 (09/2009) | 0,276 | 0574 | 1,177 | 2,152 | 2,564 | 3,122 | 3,695| 4,899 | 6,351 | 8,28
19 (0) t4 (09/2009) | 0,258 | 0,621 | 1,298 | 1,806 | 2,16 | 3,033 | 3,721 | 5,144 | 5,933 | 6,688 | 7,075
49 (0) t4 (09/2009) | 0,375 | 0,593 | 0,957 | 1,369 | 1,688 | 2,806 | 4,293 | 5,336 | 6,742 | 7,968
42 (0) t4 (09/2009) | 0,417 | 0,622 | 1,072 | 1,353 | 1,825 | 2,034 | 2,647 | 4,024 | 6,196 | 6,825
48 (0) t4 (09/2009) 0,22 | 0,312 | 0,891 | 1,473 | 1,833 2,731 | 4,411 | 6,123 | 7,596 | 7,76
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Tabella VI. Valori medi di ITo, da T1 a T12, per i quattro gpiidi conigli operati (O) e operaham(S), sottoposti a
TAC a tl1-t4.

Indice Toracico (ITo)

Tl T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 | T11 | T12
tl 0,972 0,932 0,898 | 0,863 | 0,853 | 0,800 | 0,776 | 0,706 | 0,606 | 0,583

t2(S) | 0,924 | 0,959 | 0,867 | 0,803 | 0,792 ( 0,757 | 0,720 | 0,691 | 0,615 | 0,586
t2(0) | 0,818 0,776 | 0,737 | 0,673 | 0,660 | 0,649 | 0,620 | 0,595| 0,536 | 0,517 | 0,470

t3(S) | 0,949 0,950 | 0,853 | 0,829 | 0,792 | 0,816 | 0,642 | 0,546 | 0,515 | 0,463
t3(0) | 0,845 0,848 | 0,773 | 0,740 ( 0,697 | 0,674 | 0,639 | 0,561 [ 0,495 | 0,457 | 0,429

t4(S) | 0,982 | 0,984 | 0,824 | 0,765 | 0,740 0,718 | 0,635| 0,569 | 0,470 | 0,462
t4(0) | 0,863 | 0,836 | 0,750 | 0,691 | 0,661 | 0,618 | 0,570 | 0,494 | 0,432 | 0,406 | 0,395

Tabella VII. Valori medi della differenza DV-LL, da T1 a T12emi quattro gruppi di conigli operati (O) e opérat
sham(S), sottoposti a TAC a t1-t4.

Differenza DV-LL

T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 | T11 | T12
t1 | 0,043] 0,151 | 0,294 | 0,471 | 0,593 | 0,964 1,045 1,333 | 2,128 | 0,847

t2S | 0,160 0,111 | 0,485| 0,889 | 1,060| 1,359 | 1,788 | -1,279( 1,514 | 1,731
t20 | 0,355| 0,550 | 0,817 | 1,258 | 1,481 | 1,703 | 2,018 2,416 | 3,283 | 3,961 | 1,261

t3S | 0,135 0,178 | 0,611 | 0,853 | 1,191 | 1,188 | 2,774 | 4,306 | 5,038 | 3,212
t30 | 0,379 | 0,468 | 0,880 | 1,242 | 1,663 | 2,005 2,487 [ 3,541 | 4,761 | 5,921 | 6,751

t4S | 0,041 ( 0,044 | 0,735| 1,270| 1,573 | 1,857 | 2,785 | 3,867 | 5,937 | 6,327
t40 | 0,327 | 0,512 | 1,058 | 1,633 | 2,080 | 2,666 | 3,512 4,903 | 6,388 | 7,382 | 2,003
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Tabella VIII. Valori singoli (cm) della lunghezza sternale (L.$8lcolati per i quattro gruppi di soggetti ope(at) ed
operatisham(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

E'S'n’?gelﬁﬁ (dat::\3 irnutzpr)\?ento) Lunghezza Sternale (LSt
= t1 (10/2008) 6,088
1 t1 (10/2008) 6,477
0 t1 (10/2008) 6,357
G t1 (10/2008) 6,478
- t1 (10/2008) 6,464
- t1 (10/2008) 6,455
- t1 (10/2008) 6,304
o t1 (10/2008) 6,43

16 () 2 (11/2008) 8,438
18(S) 2 (11/2008) 8,539
15 0) 2 (11/2008) 8,495
22 (0) 2 (11/2008) 8,164
53 (0) 2 (11/2008) 8,01

26 (0) 2 (11/2008) 7,756
43 0) 2 (11/2008) 8,047
45 (0) 2 (11/2008) 7,901
28 (0) 2 (11/2008) 8,001
41 0) 2 (11/2008) 8,015
29 () 3 (02/2009) 10,704
32(S) 3 (02/2009) 10,608
51(S) 3 (02/2009) 10,741
46 () 3 (02/2009) 10,437
27 (0) t3 (02/2009) 10,067
15 0) 3 (02/2009) 10,145
43 0) 3 (02/2009) 10,146
22 (0) 3 (02/2009) 10,055
50 (0) 3 (02/2209) 9,172
54 (0) 3 (02/2009) 9,599
20 (0) 3 (02/2009) 9,249
14.(S) t4 (09/2009) 11,157
24 (S) t4 (09/2009) 11,18
52 (S) t4 (09/2009) 10,9

34 (0) t4 (09/2009) 10,45
13 0) t4 (09/2009) 9,875
27 (0) t4 (09/2009) 9,963
15 0) t4 (09/2009) 10,51
19 (0) t4 (09/2009) 10,337
49 (0) t4 (09/2009) 10,23
42 (0) t4 (09/2009) 10,318
48 (0) t4 (09/2009) 11,018
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Tabella IX . Valori singoli, espressi in gradi, della cifosrdoica (ECTo), calcolati per i quattro gruppi dggetti
opearti (O) ed operasham(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Cifosi

Coniglio | (data intervento) (ECTo)

13 t1 (10/2008) 31
14 t1 (10/2008) 27
15 t1 (10/2008) 25
16 t1 (10/2008) 30
17 t1 (10/2008) 28
18 t1 (10/2008) 27
25 t1 (10/2008) 24
27 t1 (10/2008) 24
16 (S) t2 (11/2008) 30
18 (S) t2 (11/2008) 27
15 (O) t2 (11/2008)
22 (0) t2 (11/2008) 5
53 (0) t2 (11/2008) 0
26 (0) t2 (11/2008) 3
43 (0) t2 (11/2008) 10
45 (0) t2 (11/2008) 3
28 (0) t2 (11/2008) 4
41 (O) t2 (11/2008) 4
29 (S) t3 (02/2009) 18
32 (S) t3 (02/2009) 27
51 (S) t3 (02/2009) 30
46 (S) t3 (02/2009) 28
27 (0) t3 (02/2009) 3
15 (O) t3 (02/2009) 10

43 (0) t3 (02/2009) 9
22 (0) t3 (02/2009) 9
50 (O) t3 (02/2209) 6
54 (O) t3 (02/2009) 2
20 (0) t3 (02/2009) 1

14 (S) t4 (09/2009) 28
24 (S) t4 (09/2009) 30
52 (S) t4 (09/2009) 26
34 (0) t4 (09/2009) 9
13 (0) t4 (09/2009) 14

27 (0) t4 (09/2009)
15 (O) t4 (09/2009)
19 (O) t4 (09/2009)
49 (O) t4 (09/2009)
42 (0) t4 (09/2009)
48 (0) t4 (09/2009)

O N W o U1 o
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Tabella X. Valori singoli (cm) della Lunghezza Vertebrale Bale (LVD) delle vertebre toraciche T1-T12, caltiola
per i quattro gruppi di soggetti operati (O) edrapiessham(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Lunghezza Vertebrale Dorsale (LVD)
SUCICNCECUE RO 11 | T2 | T3 | T4 | T5 | T6 [ T7 | T8 | T9 | T10 | T11 | T12
t1 (10/2008) | 0,389 | 0,425 | 0,401 | 0,464 | 0,428 | 0,422 | 0,541| 058 | 0,598 | 0,738 | 0,825 0,896

14 t1 (10/2008) | 0,413 0,425| 0,47 | 0,528 | 0,554 | 0,534 | 0,542 | 0,591 | 0,642 | 0,743 | 0,788 | 0,922
15 t1 (10/2008) | 0,372 0,418 | 0,465| 0,44 | 0,463 | 0,47 | 0,553 | 0,621 | 0,704 | 0,74 | 0,849 0,948
16 t1 (10/2008) | 0,407 | 0,422 0,481 | 0,475| 054 | 0,55 | 0,579 0,628 | 0,633 | 0,777 | 0,961 | 1,076
17 t1 (10/2008) | 0,466 | 0,476 | 0,478 | 0,481 | 0,547 | 0,543 | 0,528 | 0,588 | 0,602 | 0,732 | 0,77 | 0,861
18 t1(10/2008) | 0,428 0,436| 0,46 | 0,522 | 0,522 | 0,479 | 0,517 | 0,572 | 0,649 | 0,79 | 0,853 | 0,895
25 t1(10/2008) | 0,413 0,441 | 0,462 | 0,477 | 0,448| 0,532 | 0,511 | 0,601 | 0,67 | 0,731 | 0,821 | 0,929
27 t1 (10/2008) | 0,389 | 0,418 | 0,498 | 0,499 | 0,491 | 0,501 | 0,541 | 0,563 | 0,642 | 0,772 | 0,808 | 0,939

16 (S) t2 (11/2008) | 0,558 0,598 | 0,642 | 0,712 | 0,728 | 0,755 | 0,745 0,862 | 0,942 | 1,103 | 1,231 | 1,338
18 (S) t2 (11/2008) | 0,577 | 0,582 | 0,653 | 0,672 | 0,71 | 0,698 | 0,714 | 0,78 | 0,904 | 0,985 | 1,145| 1,28
15 (O) t2 (11/2008) | 0,493 0,553 0,559 | 0,582 | 0,64 | 0,611 | 0,694 | 0,727 | 0,722 | 0,876 | 0,999 | 1,148
22 (0) t2 (11/2008) | 0,525 0,524 | 0,601 | 0,601 [ 0,631 | 0,682 | 0,705 | 0,726 | 0,803 | 0,857 | 1,011 | 1,129
53 (0) t2 (11/2008) | 0,506 | 0,596 | 0,622 | 0,571 | 0,633 | 0,657 | 0,686 | 0,706 | 0,765 | 0,863 | 0,958 | 1,108
26 (0) t2 (11/2008) | 0,512 0,505 | 0,538 | 0,566 [ 0,612 | 0,589 | 0,62 | 0,667 | 0,748 | 0,839 | 0,985 | 1,091
43 (0) t2 (11/2008) | 0,567 | 0,563 | 0,599 | 0,611 | 0,7 | 0,693 | 0,772 0,818 | 0,915 | 1,074 | 1,113 1,217
45 (0) t2 (11/2008) | 0,533 0,549 | 0,56 | 0,665 | 0,682 | 0,678 | 0,725| 0,851 | 0,924 | 1,056 | 1,15 | 1,294
28 (0) t2 (11/2008) | 0,624 | 0,572 | 0,628 | 0,631 | 0,598 | 0,641 | 0,683 | 0,742 | 0,792 | 0,924 | 1,014 | 1,178
41 (0) t2 (11/2008) | 0,584 | 0,557 | 0,557 | 0,615 | 0,637 | 0,671 | 0,691 | 0,751 | 0,842 | 0,998 | 1,076 | 1,192
29 (S) t3 (02/2009) | 0,667 | 0,773 0,891 | 0,859 [ 0,843 | 0,821 | 0,932 | 0,996 | 1,055 | 1,304 | 1,433 | 1,663
32 (S) t3 (02/2009) | 0,687 | 0,771 0,814 | 0,824 | 0,84 | 0,834 | 0,917 | 0,934 | 0,992 | 1,067 | 1,303 | 1,477
51 (S) t3 (02/2009) | 0,734 | 0,752| 0,777| 0,8 | 0,865| 0,859 | 0,952 | 0,974 | 1,195 | 1,219 | 1,498 | 1,528
46 (S) t3 (02/2009) | 0,731| 0,8 | 0,868 | 0,884 | 0,844| 0,919| 1 1,09 | 1,164 | 1,313 | 1,495 | 1,602
27 (0) t3 (02/2009) | 0,629 0,659 | 0,754 | 0,846 | 0,916 | 0,934 | 0,934 | 1,009 | 1,003 | 1,134 | 1,392 | 1,55
15 (O) t3 (02/2009) | 0,629 | 0,623 | 0,749 | 0,776 | 0,803 | 0,86 | 0,936 0,933 | 1,004 | 1,125 | 1,291 | 1,461
43 (0) t3 (02/2009) | 0,727 | 0,825 | 0,888 | 0,884 | 0,958 | 0,98 | 1,032 | 1,089 | 1,207 | 1,394 | 1,497 | 1,602
22 (0) t3 (02/2009) | 0,793 0,805| 0,708| 0,9 | 0,965 1,017 | 1,086 | 1,173 | 1,326 | 1,471 | 1,694 | 1,865
50 (0) t3 (02/2209) | 0,614 | 0,707 | 0,801 | 0,824 | 0,817 | 0,82 | 0,882 0,955 | 1,186 | 1,308 | 1,511 | 1,524
54 (O) t3 (02/2009) | 0,684 0,663| 0,78 | 0,791 | 0,832 | 0,803 | 0,853 | 0,927 | 1,085 | 1,019 | 1,381 | 1,486
20 (0) t3 (02/2009) | 0,637 | 0,645| 0,712 | 0,728 | 0,749 | 0,805 | 0,832 0,949 | 0,958 | 1,013 | 1,187 | 1,398
14 (S) t4 (09/2009) | 0,719 0,819 0,884 | 0,865 | 0,932 | 0,956 | 1,027 | 1,059 | 1,256 | 1,371| 1,6 | 1,754
24 (S) t4 (09/2009) | 0,792 0,819 0,883 | 0,98 [ 0,92 | 0,891 | 1,061 | 1,065 | 1,295 | 1,425 | 1,581 | 1,833
52 (S) t4 (09/2009) | 0,722 0,788 | 0,869 | 0,857 | 0,902 | 0,888 | 1,002 | 1,041 | 1,198 | 1,36 | 1,513| 1,71
34 (0) t4 (09/2009) | 0,612 0,763 | 0,803 | 0,811 | 0,888 | 0,83 | 0,822 | 1,024 | 1,148 | 1,326 | 1,482 1,689
13 (0) t4 (09/2009) | 0,723 0,782 | 0,772 | 0,812 | 0,893 | 0,938 | 0,965 | 1,058 | 1,209 | 1,382 | 1,522 | 1,65
27 (0) t4 (09/2009) | 0,668 | 0,726 | 0,756 | 0,816 [ 0,851 | 0,906 | 0,95 | 0,924 | 0,944 | 1,125 1,405 | 1,49
15 (0) t4 (09/2009) | 0,717 | 0,691 0,782 | 0,86 | 0,801 | 0,868 | 0,937 | 0,905 1,085| 1,1 | 1,289 1,501
19 (0) t4 (09/2009) | 0,673 0,728 0,718 | 0,787 | 0,833 | 0,897 | 0,871 | 1,125| 1,07 | 1,224 | 1,394 | 1,647
49 (0) t4 (09/2009) | 0,565 0,645 0,694 | 0,732 | 0,739| 0,75 | 0,843 0,935| 0,957 | 1,03 | 1,257 | 1,415
42 (0) t4 (09/2009) | 0,713 0,748 0,809 | 0,846 [ 0,904 | 0,938 | 0,988 | 1,028 | 1,146 | 1,283 | 1,487 | 1,527
48 (0) t4 (09/2009) | 0,567 | 0,728 | 0,736 | 0,818 | 0,86 | 0,901 | 0,941 | 0,968 | 1,087 | 1,238 | 1,411 | 1,639
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Tabella XI . Valori singoli della Lunghezza Vertebrale Ventr@l&/V) delle vertebre toraciche T1-T12 calcolatirpe
guattro gruppi di soggetti operati (O) e opesatm(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Lunghezza Vertebrale Ventrale (LVV)
Coniglio  (data intervento) SN T3 T4 T5 | T6 | T7 | T8 [ T9 | T10 | Ti1 | TI2

13 t1 (10/2008) | 0,378 0,346 | 0,429 | 0,439 0,439 0,474 | 0,554 | 0,598 | 0,751 | 0,843 | 0,923
14 t1 (10/2008) | 0,369 | 0,391 | 0,476| 0,48 | 0,481 | 0,494 | 0,518 | 0,623 | 0,64 | 0,743 | 0,793| 0,896
15 t1 (10/2008) | 0,389 | 0,428 | 0,467 | 0,437 | 0,447 | 0,46 | 0,535 0,626 | 0,693 | 0,751 | 0,867 | 0,962
16 t1(10/2008) | 0,371 0,431 0,477 | 0,503 | 0,513 | 0,574 | 0,566 | 0,623 | 0,645 | 0,774 | 0,907 | 1,096
17 t1 (10/2008) | 0,397 | 0,474 | 0,468 | 0,476 | 0,525 0,521 | 0,546| 0,6 | 0,582| 0,741 | 0,741 0,855
18 t1 (10/2008) | 0,428 | 0,46 | 0,467 | 0,517 | 0,467 | 0,479 | 0,586 | 0,567 | 0,682 | 0,715 | 0,832| 0,96
25 t1(10/2008) | 0,322 0,441 0,456| 0,49 | 0,546 0,478| 0,517 | 0,626 [ 0,642 | 0,797 | 0,82 | 0,974
27 t1 (10/2008) | 0,333 0,403 | 0,476| 0,491 | 0,499 | 0,514 | 0,537 | 0,563 | 0,627 | 0,772 | 0,807 | 0,939

16 (S) t2 (11/2008) 0,55 | 0,598 0,639 0,704 | 0,728 | 0,766 | 0,75 | 0,861 | 0,944 | 1,103 | 1,233 | 1,303
18 (S) t2 (11/2008) | 0,552 0,575 | 0,644| 0,662 | 0,719 | 0,696 [ 0,718| 0,78 | 0,916 | 0,98 | 1,149| 1,278
15 (0) t2 (11/2008) | 0,468 0,486 | 0,53 | 0,589 | 0,639 0,611 | 0,708 | 0,653 | 0,721 | 0,876 | 1,007 | 1,146
22 (0) t2 (11/2008) | 0,501| 0,5 | 0,575| 0,607 | 0,621 | 0,687 | 0,695 | 0,718 | 0,798 | 0,853 | 1,006 | 1,116
53 (0) t2 (11/2008) | 0,458 0,576 | 0,596 | 0,571 | 0,633 0,65 | 0,681 | 0,711 | 0,779 | 0,861 | 0,958 | 0,112
26 (0) t2 (11/2008) | 0,435 0,487 0,546| 0,57 | 0,612 0,589| 0,62 | 0,667 [ 0,747 | 0,829 | 0,98 | 1,094
43 (0) t2 (11/2008) | 0,534 0,572 0,593 | 0,6624| 0,701 0,7 | 0,751| 0,78 | 0,899 | 1,068 | 1,103 | 1,172
45 (O) t2 (11/2008) | 0,482 0,549 0,555| 0,67 | 0,677 | 0,675| 0,724| 0,85 | 0,921 | 1,038 | 1,142 | 1,283
28 (0) t2 (11/2008) | 0,565 0,583 | 0,632 | 0,64 | 0,628 0,648| 0,693 | 0,747 | 0,791 | 0,93 | 1,006 | 1,175
41 (O) t2 (11/2008) | 0,525 0,557 | 0,557 | 0,623 | 0,633 | 0,671 | 0,707 | 0,741 | 0,842 | 0,969 | 1,109 | 1,183
29 (S) t3 (02/2009) | 0,602 | 0,709 | 0,839 | 0,817 | 0,866 0,835 0,9 | 1,003| 1,066 1,314 | 1,441| 1,61
32 (S) t3 (02/2009) | 0,645 0,771 0,792 | 0,824 | 0,841 0,844 | 0,913 | 0,929 0,992 | 1,112 | 1,301 | 1,45
51 (S) t3 (02/2009) | 0,678 0,686 0,753 | 0,801 | 0,87 [ 0,87 | 0,95 | 0,974 | 1,198 | 1,204 | 1,478 | 1,512
46 (S) t3 (02/2009) | 0,636 0,755 0,811 | 0,832 | 0,859 0,932| 0,998 | 1,043 | 1,282 1,3 | 1,48 | 1,596
27 (0) t3 (02/2009) | 0,629 0,623 | 0,677| 0,82 | 0,89 | 0,936| 0,91 | 0,956 | 0,987 | 1,14 | 1,266 1,485
15 (0) t3 (02/2009) | 0,569 0,557 | 0,738 | 0,757 | 0,804 | 0,865| 0,929 | 0,929 [ 0,995 | 1,117 | 1,295 | 1,485
43 (0) t3 (02/2009) | 0,727 0,776 | 0,925| 0,895 | 0,94 | 0,961 | 1,013 | 1,062 | 1,219 1,362 | 1,439 1,502
22 (0) t3 (02/2009) | 0,621 0,803 | 0,82 | 0,913 | 0,96 | 1,008 | 1,075| 1,15 | 1,289 | 1,434 | 1,657 | 1,822
50 (O) t3 (02/2209) | 0,622 0,662 | 0,798 | 0,834 | 0,894 0,83 | 0,882 1,013 | 1,214 | 1,329 | 1,403 | 1,463
54 (0) t3 (02/2009) | 0,622 0,668 0,763 | 0,816 | 0,853 | 0,801 | 0,868 | 0,915 1,016 | 1,111 | 1,355 | 1,1445
20 (0) t3 (02/2009) | 0,626 0,581 | 0,688 | 0,737 | 0,774 | 0,808 | 0,848 | 0,902 [ 1,008 | 1,064 | 1,243 | 1,394
14 (S) t4 (09/2009) | 0,661 0,814 0,872 | 0,873 | 0,883 0,939 0,993 | 1,092 | 1,223 | 1,372 | 1,621 1,742
24 (S) t4 (09/2009) 0,7 | 0,77 | 0,883 | 0,899 | 0,96 | 0,918 | 1,004 | 1,124 | 1,156 | 1,446 | 1,561 | 1,8
52 (S) t4 (09/2009) 0,645| 0,764 | 0,845| 0,849 | 0,884 | 0,901 | 0,985| 1,065 | 1,154 1,398 | 1,524 | 1,698
34 (0) t4 (09/2009) | 0,514 0,663 | 0,825| 0,813 | 0,888 | 0,816 | 0,843 | 1,001 | 1,208 | 1,269 | 1,483 | 1,663
13 (0) t4 (09/2009) | 0,713 0,768| 0,8 | 0,817 | 0,867 0,921 | 0,963 | 1,034 | 1,185| 1,401 | 1,515 1,682
27 (0) t4 (09/2009) | 0,676 | 0,665 0,736 | 0,811 | 0,846 | 0,901 | 0,938 | 0,948 | 0,986 | 1,125 | 1,339 1,512
15 (O) t4 (09/2009) 0,62 | 0,644 0,742 | 0,784 | 0,843 0,876 | 0,92 | 0,905 | 1,061 | 1,094 | 1,286 | 1,477
19 (O) t4 (09/2009) | 0,663 0,712 0,728 | 0,765 | 0,854 0,859 | 0,901 | 1,041 | 1,088 | 1,229 | 1,451 | 1,651
49 (0) t4 (09/2009) | 0,545 0,644 | 0,673 | 0,726 | 0,725 0,779 | 0,819 | 0,886 | 0,958 | 1,079 | 1,206 | 1,408
42 (0) t4 (09/2009) | 0,665 0,734 0,787 | 0,85 | 0,906 0,926 | 0,976 | 1,044 | 1,144 | 1,265 | 1,48 | 1,531
48 (0) t4 (09/2009) | 0,557 | 0,686 | 0,735| 0,787 | 0,865 | 0,903 | 0,934 | 0,968 | 1,106 | 1,294 | 1,42 | 1,618
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Tabella XII. Valori singoli (cm) dell’altezza delle vertebre \(Atoraciche T1-T12, calcolati per i quattro grugmpi
soggetti operati (O) e operatiam(S), sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Altezza Vertebrale (AV)
Coniglio | (data intervento) gl T3 | T4 | T5 | T6 [ T7 [ T8 | T9 | Ti0 | Til | Ti12

13 t1 (10/2008) | 0,364 0,404 | 0,404 | 0,395 | 0,422 | 0,381 | 0,411 | 0,4 | 0,434| 0,434 | 0,465
14 t1 (10/2008) | 0,343 0,366 | 0,414 | 0,405 | 0,373 | 0,382 | 0,387 | 0,461 | 0,464 | 0,437 | 0,436 | 0,438
15 t1 (10/2008) | 0,366 | 0,395 | 0,372 | 0,366 | 0,395 | 0,383 | 0,395| 0,376 | 0,386 | 0,481 | 0,437 | 0,479
16 t1 (10/2008) | 0,363 | 0,394 | 0,417 | 0,441 | 0,396 | 0,396 | 0,394 | 0,456 | 0,427 | 0,453 | 0,487 | 0,44
17 t1 (10/2008) | 0,322 0,337 0,366 | 0,382 | 0,397 | 0,385| 0,38 | 0,373 | 0,419 | 0,444 | 0,55 | 0,602
18 t1(10/2008) | 0,399 0,39 | 0,428 | 0,376 [ 0,399 | 0,365 | 0,463 | 0,424 | 0,452 | 0,484 | 0,484 | 0,478
25 t1(10/2008) | 0,371| 0,35 | 0,371 | 0,35 | 0,371 | 0,371 | 0,382 0,382 | 0,376 | 0,398 | 0,426 | 0,398
27 t1 (10/2008) | 0,377 | 0,368 | 0,369 | 0,396 | 0,381 | 0,373 | 0,38 | 0,393 | 0,378 | 0,387 | 0,384 | 0,401

16 (S) t2 (11/2008) | 0,401 | 0,416 0,471 | 0,437 0,44 | 0,497 | 0,517 | 0,55 | 0,545| 0,56 | 0,615 | 0,669
18 (S) t2 (11/2008) | 0,393 0,417 | 0,442 | 0,416 | 0,416 | 0,446 | 0,466 | 0,509 | 0,533 | 0,575 | 0,606 | 0,635
15 (O) t2 (11/2008) | 0,452 | 0,441 | 0,44 | 0,449 0,523 | 0,419 | 0,502 | 0,493 | 0,52 | 0,548 | 0,586 | 0,598
22 (0) t2 (11/2008) | 0,384 0,382 0,397 | 0,426 | 0,414 | 0,421 | 0,417 | 0,441 | 0,461 | 0,472 | 0,514 | 0,572
53 (0) t2 (11/2008) | 0,404| 0,4 | 0,425| 0,423 0,423 | 0,447 | 0,423 | 0,506 | 0,497 | 0,506 | 0,551 | 0,531
26 (0) t2 (11/2008) | 0,389 0,41 | 0,377 | 0,408 | 0,434 | 0,462 | 0,434 | 0,42 | 0,46 | 0,512 | 0,53 | 0,583
43 (0) t2 (11/2008) | 0,366 | 0,383 | 0,351 | 0,389 [ 0,432 | 0,413 | 0,449 | 0,445 | 0,513 | 0,507 | 0,563 | 0,602
45 (0) t2 (11/2008) | 0,409 | 0,422 | 0,451 | 0,388 | 0,419 | 0,419 | 0,508 | 0,495 | 0,565 | 0,535 | 0,579 | 0,587
28 (0) t2 (11/2008) | 0,403 | 0,388 | 0,388 | 0,405 | 0,462 | 0,49 | 0,485| 0,462 | 0,524 | 0,549 | 0,551 | 0,565
41 (0) t2 (11/2008) | 0,372 0,391 | 0,351 | 0,401 | 0,454 | 0,47 | 0,449 | 0,487 | 0,467 | 0,528 0,5 | 0,58
29 (S) t3 (02/2009) | 0,474 0,537| 0,517| 0,5 | 0,501 | 0,542 | 0,533 0,628 | 0,605 | 0,676 | 0,698 | 0,698
32 (S) t3 (02/2009) | 0,475 0,507 | 0,499 | 0,509 [ 0,516 | 0,523 | 0,548 | 0,591 | 0,638 | 0,663 | 0,691 | 0,715
51 (S) t3 (02/2009) | 0,538 0,509 | 0,538 | 0,531 | 0,533 | 0,554 | 0,554 | 0,582 | 0,66 | 0,703 | 0,714 | 0,72
46 (S) t3 (02/2009) | 0,538 0,546 | 0,559 | 0,546 [ 0,557 | 0,559 | 0,613 | 0,676 | 0,726 | 0,766 | 0,766 | 0,739
27 (0) t3 (02/2009) | 0,486 | 0,566 | 0,57 | 0,582 | 0,546 | 0,549 | 0,549 | 0,622 | 0,655 | 0,629 | 0,649 | 0,679
15 (O) t3 (02/2009) | 0,549 | 0,544 | 0,527 | 0,533 | 0,536 | 0,517 | 0,556 | 0,591 | 0,614 | 0,639 | 0,646 | 0,698
43 (0) t3 (02/2009) | 0,449 | 0,452 | 0,457 | 0,457 | 0,462 | 0,515| 0,52 | 0,56 | 0,574 | 0,583 | 0,655 | 0,674
22 (0) t3 (02/2009) | 0,506 | 0,528 | 0,541 | 0,506 | 0,511 | 0,546 | 0,552 | 0,621 | 0,69 | 0,708 | 0,726 | 0,8
50 (0) t3 (02/2209) | 0,531 0,599| 0,6 | 0,631 0,564 | 0,548 | 0,576 | 0,581 | 0,604 | 0,686 | 0,788 0,787
54 (O) t3 (02/2009) | 0,582 0,577 | 0,532 | 0,545 | 0,556 | 0,571 | 0,652 | 0,657 | 0,66 | 0,536 | 0,588 | 0,63
20 (0) t3 (02/2009) | 0,475 0,458 | 0,455 | 0,487 [ 0,458 | 0,45 | 0,449 0,473| 0,52 | 0,571 | 0,59 | 0,622
14 (S) t4 (09/2009) | 0,545 0,543 | 0,579 | 0,556 [ 0,568 | 0,569 | 0,606 | 0,657 | 0,693 | 0,737 | 0,746 | 0,738
24 (S) t4 (09/2009) 0,52 | 0,564 | 0,638 | 0,571 | 0,597 | 0,619 | 0,578 | 0,649 | 0,716 | 0,771 | 0,738 | 0,809
52 (S) t4 (09/2009) | 0,502 | 0,546 | 0,589 | 0,558 [ 0,545 | 0,589 | 0,576 | 0,621 | 0,686 | 0,725 | 0,74 | 0,732
34 (0) t4 (09/2009) | 0,534 | 0,555 | 0,526 | 0,568 | 0,594 | 0,545 | 0,637 | 0,605 | 0,731 | 0,695 | 0,765 | 0,781
13 (0) t4 (09/2009) | 0,573 0,553 | 0,564 | 0,544 | 0,577 | 0,581 | 0,589 | 0,606 | 0,583 | 0,583 | 0,585 0,719
27 (0) t4 (09/2009) | 0,592 | 0,543 | 0,537 | 0,538 | 0,581 | 0,563 | 0,544 | 0,521 | 0,607 | 0,613 | 0,663 | 0,659
15 (0) t4 (09/2009) | 0,585 0,572 | 0,584 | 0,565 [ 0,567 | 0,556 | 0,562 | 0,633 | 0,653 | 0,675 | 0,701 | 0,693
19 (0) t4 (09/2009) | 0,501 | 0,546 | 0,539 | 0,53 | 0,548| 0,596 | 0,584 | 0,613 | 0,627 | 0,682 | 0,656 | 0,696
49 (0) t4 (09/2009) | 0,483 0,489 | 0,497 | 0,506 [ 0,493 | 0,5 | 0,545 0,542 | 0,564 | 0,591 | 0,621 | 0,631
42 (0) t4 (09/2009) | 0,512 0,519 0,528 | 0,519 [ 0,512 | 0,502 | 0,521 | 0,521 | 0,573 | 0,606 | 0,673 | 0,69
48 (0) t4 (09/2009) | 0,459 | 0,515| 0,527| 05 | 051 | 0,543 | 0,548 0,575 | 0,583 | 0,598 | 0,658 | 0,696
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Tabella XIII . Valori singoli (cm) di Lunghezza Vertebrale Ddesa Ventrale calcolati su tutta la lunghezza dehide
toracico T1-T12 (LTDRt, LTVRt); valori singoli (cngi Lunghezza Vertebrale Dorsale e Ventrale catcaldivello di
T1-T6 (LPD1Rt, LPV1Rt) e T7-T12 (LPD2Rt, LPV2Rt).valori sono calcolati per i quattro gruppi di g@gti, operati
(O) ed operatsham(S), sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero

Coniglio

13
14
15
16
17
18
25
27

16 (S)

18 (S)

15 (O)

22 (0)

53 (0)

26 (0)

43 (0)

45 (0)

28 (0)

41 (0)

29 (S)

32 (S)

51 (S)

46 (S)

27 (0)

15 (O)

43 (0)

22 (0)

50 (O)

54 (0)

20 (O)

14 (S)

24 (S)

52 (S)

34 (0)

13 (0)

27 (0)

15 (O)

19 (O)

49 (0)

42 (0)

48 (0)

Gruppo
(data int.)

t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
t1 (10/2008)
12 (11/2008)
12 (11/2008)
12 (11/2008)
12 (11/2008)
t2 (11/2008)
t2 (11/2008)
t2 (11/2008)
t2 (11/2008)
12 (11/2008)
12 (11/2008)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t3 (02/2209)
t3 (02/2009)
t3 (02/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)
t4 (09/2009)

Lunghezza Vertebral Totale

11,974
12,374
11,319
11,04

12,821
13,552
11,944
10,932
10,673
13,085
13,221
12,712
11,986
12,666
11,483
11,252
11,942
10,448
12,308
11,873

12,153
12,71

11,76

11,19

13,083
13,803
11,949
11,254
10,613
13,242
13,545
12,84

12,198
12,706
11,561
11,486
11,967
10,562
12,417
11,894

Media
7,05

9,94

8,87

12,04

11,85

13,11

11,80

DS
0,16

0,26

0,47

0,33

0,86

0,23

0,50

Lunghezza Vertebrale Parziale

Media
2,76

3,93

3,55

4,79

4,69

5,09

4,63

DS
0,12

0,06

0,13

0,09

0,30

0,11

0,18

Lunghezza Vertebrale Parziale

7,304
6,4095
6,459
8,043
8,091
7,824
7,467
7,78
6,848
6,743
7,361
6,356
7,44
7,34

Media
4,30

6,01

5,32

7,25

7,16

8,02

7,17

DS
0,13

0,20

0,35

0,28

0,59

0,13

0,38
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Tabella XIV. Valori singoli (cnf) della superficie vertebrale (AVe), calcolata pidno sagittale mediano dei corpi
vertebrali toracici T1-T12 per i quattro gruppistiggetti, operati (O) ed operatiam(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-
t4.

Numero Gruppo Superficie Vertebrale Mediana (Ave)

Coniglio (data int.) T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 T11 | Ti12
13 t1 (10/2008) | 0,140 | 0,142 | 0,151 | 0,180 | 0,71 | 0,182 | 0,193 | 0,233 | 0,239 | 0,323 | 0,362 | 0,423
14 t1 (10/2008) | 0,134 | 0,149 | 0,196 [ 0,204 | 0,193 | 0,196 | 0,205| 0,280 | 0,297 | 0,325 | 0,345 | 0,398
15 t1 (10/2008) | 0,139 | 0,167 | 0,173 | 0,160 | 0,180 | 0,178 | 0,215| 0,234 | 0,270 | 0,359 | 0,375 | 0,457
16 t1 (10/2008) | 0,141 | 0,168 | 0,200 [ 0,216 | 0,208 | 0,223 | 0,226 | 0,285 | 0,273 | 0,351 | 0,455 | 0,478
17 t1(10/2008) | 0,139 | 0,160 | 0,173 | 0,183 | 0,213 | 0,205 | 0,204 | 0,222 | 0,248 | 0,327 | 0,416 | 0,517
18 t1(10/2008) | 0,171 | 0,175 | 0,198 | 0,195 | 0,197 | 0,175 | 0,255 | 0,241 | 0,301 | 0,364 | 0,408 | 0,443
25 t1(10/2008) | 0,136 | 0,154 | 0,170 | 0,169 | 0,184 | 0,187 | 0,196 | 0,234 | 0,247 | 0,304 | 0,350 | 0,379
27 t1(10/2008) | 0,136 | 0,151 | 0,180 | 0,196 | 0,189 | 0,189 | 0,205 0,221 | 0,240 | 0,299 | 0,310 | 0,377

16 (S) t2 (11/2008) | 0,222 | 0,249 | 0,302 | 0,309 | 0,320 | 0,378 | 0,386 | 0,474 | 0,514 | 0,618 | 0,758 | 0,883
18 (S) t2 (11/2008) | 0,222 | 0,241 | 0,287 | 0,277 | 0,297 | 0,311 | 0,334 0,397 | 0,485 | 0,565 | 0,695 | 0,812
15 (0) t2 (11/2008) | 0,217 | 0,229 | 0,240 | 0,263 | 0,334 | 0,256 | 0,352 | 0,340 | 0,375 | 0,480 | 0,588 | 0,686
22 (0) t2 (11/2008) | 0,197 | 0,196 | 0,233 | 0,257 | 0,259 | 0,288 | 0,292 | 0,318 | 0,369 | 0,404 | 0,518 | 0,642
53 (0) t2 (11/2008) | 0,195| 0,234 | 0,259 | 0,242 | 0,268 | 0,292 | 0,289 | 0,359 | 0,384 | 0,436 | 0,528 | 0,324
26 (0) t2 (11/2008) | 0,184 | 0,203 | 0,204 | 0,232 | 0,266 | 0,272 | 0,269 | 0,280 | 0,344 | 0,427 | 0,521 | 0,637
43 (0) t2 (11/2008) | 0,201 | 0,217 | 0,209 | 0,248 | 0,303 | 0,288 | 0,342 | 0,356 | 0,465 | 0,543 | 0,624 | 0,719
45 (0O) t2 (11/2008) | 0,208 | 0,232 | 0,251 | 0,259 | 0,285 | 0,283 | 0,368 | 0,421 | 0,521 | 0,560 | 0,664 | 0,756
28 (0) t2 (11/2008) | 0,240 | 0,224 | 0,244 | 0,257 | 0,283 | 0,316 | 0,334 | 0,344 | 0,415 | 0,509 | 0,557 | 0,665
41 (0) t2 (11/2008) | 0,206 | 0,218 | 0,196 [ 0,248 | 0,288 | 0,315 | 0,314 | 0,363 | 0,393 | 0,519 | 0,546 | 0,689
29 (S) t3 (02/2009) | 0,301 | 0,398 | 0,447 | 0,419 | 0,428 | 0,449 | 0,488 | 0,628 | 0,642 | 0,885 | 1,003 | 1,142
32(S) t3 (02/2009) | 0,316 | 0,391 | 0,401 | 0,419 | 0,434 | 0,439 | 0,501 | 0,551 | 0,633 | 0,722 | 0,900 | 1,046
51 (S) t3 (02/2009) | 0,380 | 0,366 | 0,412 | 0,425 | 0,462 | 0,479 | 0,527 | 0,567 | 0,790 | 0,852 | 1,062 | 1,094
46 (S) t3 (02/2009) | 0,368 | 0,425 | 0,469 | 0,468 | 0,474 | 0517 | 0,612 | 0,721 | 0,833 | 1,001 | 1,139 | 1,182
27 (0) t3 (02/2009) | 0,306 | 0,363 | 0,408 | 0,485 | 0,493 | 0513 | 0,506 | 0,611 | 0,652 | 0,715 | 0,863 | 1,030
15 (O) t3 (02/2009) | 0,329 | 0,321 | 0,392 | 0,409 | 0,431 | 0,446 | 0,518 | 0,550 | 0,614 | 0,716 | 0,835 | 1,028
43 (0) t3 (02/2009) | 0,326 | 0,362 | 0,414 | 0,407 | 0,438 | 0,500 | 0,532 | 0,602 | 0,696 | 0,803 | 0,962 | 1,046
22 (0) t3 (02/2009) | 0,358 | 0,425 | 0,413 | 0,459 | 0,492 | 0,553 | 0,596 | 0,721 | 0,902 | 1,028 | 1,216 | 1,475
50 (O) t3 (02/2209) | 0,328 | 0,410 | 0,480 | 0,523 | 0,483 | 0,452 | 0,508 | 0,572 | 0,725 | 0,904 | 1,148 | 1,175
54 (O) t3 (02/2009) | 0,380 | 0,384 | 0,410 | 0,438 | 0,468 | 0,458 | 0,561 | 0,605 | 0,677 | 0,571 | 0,804 | 0,829
20 (0) t3 (02/2009) | 0,300 | 0,281 | 0,319 | 0,357 | 0,349 | 0,363 | 0,377 | 0,438 | 0,511 | 0,593 | 0,717 | 0,868
14 (S) t4 (09/2009) | 0,376 | 0,443 | 0,508 | 0,483 | 0,515 | 0539 | 0,612 | 0,707 | 0,859 | 1,011 | 1,201 | 1,290
24 (S) t4 (09/2009) | 0,388 | 0,448 | 0,563 | 0,536 | 0,561 | 0,560 | 0,597 [ 0,710 | 0,877 | 1,107 | 1,159 | 1,470
52 (S) t4 (09/2009) | 0,341 | 0,424 | 0,505 | 0,476 | 0,487 | 0527 | 0,572 | 0,654 | 0,807 | 1,000 | 1,124 | 1,247
34 (0) t4 (09/2009) | 0,301 | 0,396 | 0,428 | 0,461 | 0,527 | 0,449 | 0,530 | 0,613 | 0,861 | 0,902 | 1,134 | 1,309
13 (0) 4 (09/2009) | 0,411 | 0,429 | 0,443 | 0,443 | 0,508 | 0,540 | 0,568 | 0,634 | 0,698 | 0,811 | 0,888 | 1,198
27 (0) t4 (09/2009) | 0,398 | 0,378 | 0,401 | 0,438 | 0,493 | 0,509 | 0,514 | 0,488 | 0,586 | 0,690 | 0,910 | 0,989
15 (O) t4 (09/2009) | 0,391 | 0,382 | 0,445 | 0,464 | 0,466 | 0,485 | 0,522 | 0,573 | 0,684 | 0,740 | 0,903 | 1,032
19 (O) t4 (09/2009) | 0,335 | 0,393 | 0,390 | 0,411 | 0,462 | 0523 | 0,517 | 0,664 | 0,677 | 0,836 | 0,933 | 1,148
49 (0) t4 (09/2009) | 0,268 | 0,315 | 0,340 | 0,369 | 0,361 | 0,382 | 0,453 | 0,493 | 0,540 | 0,623 | 0,765 | 0,891
42 (0) t4 (09/2009) | 0,353 | 0,385 | 0,421 | 0,440 | 0,463 | 0,468 | 0,512 | 0,540 | 0,656 | 0,772 | 0,998 | 1,055
48 (0) t4 (09/2009) | 0,258 | 0,364 | 0,388 | 0,401 | 0,440 | 0,490 | 0,514 | 0,557 | 0,639 | 0,757 | 0,931 | 1,133
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Tabella XV. Valori singoli (cn) del volume dei corpi vertebrali (VVe) toracici -T2, calcolati per i quattro gruppi
di soggetti operati e operathiam(S) sottoposti a TAC ai tempi t1-t4.

Numero Gruppo Volume del corpo Vertebrale (VVe)
Coniglio | (data intervento) gl T3 | T4 | T5 | T6 [ T7 [ T8 | T9 | Ti0 | Til | Ti12

13 t1 (10/2008) | 0,040 0,048 | 0,057 | 0,053 | 0,060 | 0,058 | 0,075 | 0,075 | 0,110 | 0,123 | 0,154
14 t1 (10/2008) | 0,036 | 0,043 | 0,064 | 0,065 | 0,057 | 0,059 | 0,062 | 0,101 | 0,108 | 0,111 | 0,118 0,137
15 t1 (10/2008) | 0,040 | 0,052 | 0,051 | 0,046 | 0,056 | 0,054 | 0,067 | 0,069 | 0,082 | 0,135| 0,129 0,172
16 t1 (10/2008) | 0,040 0,052 | 0,065 | 0,075 | 0,065 | 0,069 | 0,070 | 0,102 | 0,091 | 0,125 | 0,174 | 0,165
17 t1 (10/2008) | 0,035 0,042 | 0,050 | 0,055 | 0,066 | 0,062 | 0,061 | 0,065 | 0,082 | 0,114 | 0,179 | 0,244
18 t1 (10/2008) | 0,053 | 0,053 | 0,067 | 0,058 [ 0,062 | 0,050 | 0,093 | 0,080 | 0,107 | 0,138 | 0,155 | 0,166
25 t1 (10/2008) | 0,040 | 0,042 | 0,050 | 0,046 [ 0,054 | 0,055 | 0,059 | 0,070 | 0,073 | 0,095 | 0,117 | 0,118
27 t1 (10/2008) | 0,040 | 0,044 | 0,052 | 0,061 | 0,056 | 0,055 | 0,061 | 0,068 | 0,071 | 0,091 | 0,093 | 0,119

16 (S) t2 (11/2008) | 0,070 0,081 | 0,112 | 0,106 | 0,111 | 0,147 | 0,157 | 0,205 | 0,220 | 0,272 | 0,366 | 0,464
18 (S) t2 (11/2008) | 0,068 | 0,079 | 0,099 | 0,091 [ 0,097 | 0,109 | 0,122 | 0,159 | 0,203 | 0,255 | 0,331 | 0,405
15 (O) t2 (11/2008) | 0,077 | 0,079 | 0,083 | 0,093 | 0,137 | 0,084 | 0,139 0,132 | 0,153 | 0,207 | 0,270 | 0,322
22 (0) t2 (11/2008) | 0,059 | 0,059 | 0,073 | 0,086 [ 0,084 | 0,095 | 0,096 | 0,110 | 0,134 | 0,150 | 0,209 | 0,288
53 (0) t2 (11/2008) | 0,062 | 0,074 | 0,086 | 0,080 [ 0,089 | 0,103 | 0,096 | 0,142 | 0,150 | 0,173 | 0,228 | 0,135
26 (0) t2 (11/2008) | 0,056 | 0,065 | 0,060 | 0,074 [ 0,090 | 0,099 | 0,092 | 0,092 | 0,124 | 0,172 | 0,217 | 0,291
43 (0) t2 (11/2008) | 0,058 | 0,065 | 0,058 | 0,076 [ 0,103 | 0,093 | 0,121 | 0,124 | 0,187 | 0,216 | 0,276 | 0,340
45 (0) t2 (11/2008) | 0,067 | 0,077 | 0,089 | 0,079 | 0,094 | 0,093 | 0,147 | 0,164 | 0,231 | 0,235 | 0,302 | 0,349
28 (0) t2 (11/2008) | 0,076 | 0,068 | 0,074 | 0,082 | 0,103 | 0,121 | 0,127 | 0,125 | 0,171 | 0,219 | 0,241 | 0,295
41 (0) t2 (11/2008) | 0,060 | 0,067 | 0,054 | 0,078 | 0,103 | 0,116 | 0,111 | 0,139 | 0,144 | 0,215 | 0,214 | 0,314
29 (S) t3 (02/2009) | 0,112 0,168 0,181 | 0,164 [ 0,168 | 0,191 | 0,204 | 0,309 | 0,305 | 0,470 | 0,550 | 0,626
32 (S) t3 (02/2009) | 0,118 0,156 | 0,157 | 0,168 [ 0,176 | 0,180 | 0,216 | 0,255 | 0,317 | 0,376 | 0,488 | 0,587
51 (S) t3 (02/2009) | 0,160 0,146 | 0,174 | 0,177 [ 0,193 | 0,208 | 0,229 | 0,259 | 0,409 | 0,470 | 0,595 | 0,619
46 (S) t3 (02/2009) | 0,155 0,182 | 0,206 | 0,201 [ 0,207 | 0,227 | 0,295 | 0,383 | 0,475 | 0,602 | 0,685 | 0,685
27 (0) t3 (02/2009) | 0,117 0,161 0,182 | 0,221 | 0,211 | 0,221 | 0,218 | 0,298 | 0,335 | 0,353 | 0,439 | 0,549
15 (O) t3 (02/2009) | 0,142 0,137 | 0,162 | 0,171 | 0,181 | 0,181 | 0,226 | 0,255 | 0,296 | 0,359 | 0,424 | 0,563
43 (0) t3 (02/2009) | 0,115( 0,128 | 0,149 | 0,146 | 0,159 | 0,202 | 0,217 | 0,265 | 0,314 | 0,368 | 0,494 | 0,553
22 (0) t3 (02/2009) | 0,242 0,176 | 0,176 | 0,182 | 0,197 | 0,237 | 0,258 | 0,352 | 0,489 | 0,572 | 0,693 | 0,926
50 (O) t3 (02/2209) | 0,137 | 0,193 | 0,226 | 0,259 [ 0,214 | 0,194 | 0,230 | 0,261 | 0,344 | 0,487 | 0,710 | 0,726
54 (O) t3 (02/2009) | 0,174 0,174 | 0,171 | 0,187 [ 0,204 | 0,205 | 0,287 | 0,312 | 0,351 | 0,240 | 0,371 | 0,410
20 (0) t3 (02/2009) | 0,112 0,101 | 0,114 | 0,136 | 0,125 | 0,128 | 0,133 | 0,163 | 0,209 | 0,266 | 0,332 | 0,424
14 (S) t4 (09/2009) | 0,161 | 0,189 0,231 | 0,211 | 0,230 | 0,241 | 0,291 | 0,364 | 0,467 | 0,585 | 0,704 | 0,747
24 (S) t4 (09/2009) | 0,158 0,198 0,282 | 0,240 [ 0,263 | 0,272 | 0,271 | 0,362 | 0,493 | 0,670 | 0,672 | 0,933
52 (S) t4 (09/2009) | 0,134 0,182 0,233 | 0,208 [ 0,208 | 0,244 | 0,259 | 0,319 | 0,434 | 0,569 | 0,653 | 0,717
34 (0) t4 (09/2009) | 0,126 | 0,172 | 0,177 | 0,206 | 0,246 | 0,192 | 0,265 | 0,291 | 0,494 | 0,492 | 0,681 | 0,803
13 (0) t4 (09/2009) | 0,185 0,186 | 0,196 | 0,189 | 0,230 | 0,246 | 0,263 | 0,302 | 0,319 | 0,371 | 0,408 | 0,676
27 (0) t4 (09/2009) | 0,185 0,161 | 0,169 | 0,185 0,225 | 0,225 | 0,219 0,199 | 0,279 | 0,332 | 0,473 | 0,512
15 (0) t4 (09/2009) | 0,180 0,171 | 0,204 | 0,206 [ 0,207 | 0,212 | 0,230 | 0,285 | 0,351 | 0,392 | 0,497 | 0,561
19 (0) t4 (09/2009) | 0,132 0,168 0,165 | 0,171 | 0,199 | 0,245 | 0,237 | 0,319 | 0,333 | 0,448 | 0,481 | 0,627
49 (0) t4 (09/2009) | 0,102 0,121 | 0,133 | 0,147 [ 0,140 | 0,150 | 0,194 | 0,210 | 0,239 | 0,289 | 0,373 | 0,441
42 (0) t4 (09/2009) | 0,142 0,157 | 0,175 | 0,179 [ 0,186 | 0,184 | 0,209 | 0,221 | 0,295 | 0,367 | 0,527 | 0,571
48 (0) t4 (09/2009) | 0,093 | 0,147 | 0,160 | 0,157 | 0,176 | 0,209 | 0,221 | 0,251 | 0,293 | 0,355 | 0,481 | 0,619
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Tabella XVI. Valori medi del volume dei corpi vertebrali (VVeaspressi in mi per i soggetti operati (O) ed operati
sham (S), appartenenti al gruppo t4.

Numero Gruppo

Coniglio = (data intervento) Gruppo 4 (t4)

VVe T1-T12 | Media | DS | VVe T1-T6 | Media | DS | VWe T7-T12 | Media | DS
14 (S) t4 (09/2009) 4,421 4385 | 0,233 1,262 1,251 | 0,087 3,159 3,134 | 0,146
24.(S) t4 (09/2009) 4,815 1,414 3,401
52 (S) t4 (09/2009) 4,160 1,210 2,950
34 (0) t4 (09/2009) 4,144 3352 | 0,332 1,119 1,065 | 0,109 3,026 2,287 | 0,244
13 (0) t4 (09/2009) 3,572 1,233 2,339
27 (0) t4 (09/2009) 3,164 1,149 2,015
15 (O) t4 (09/2009) 3,496 1,180 2,316
19 (0) t4 (09/2009) 3,525 1,080 2,445
49 (0) t4 (09/2009) 2,537 0,791 1,746
42 (0) t4 (09/2009) 3,214 1,023 2,191
48 (0) t4 (09/2009) 3,163 0,943 2,221

Tabella XVII . Valori singoli del peso totale (grammi) durardesperimentazione, ai tempi PO (prima dell'inteteg¢n
P1 (14/11/08), P2 (16/12/08), P3 (30/12/08), P402/®9), P5 (09/04/09), P6 (25/05/09), P7 (01/0Y,/@8 (18/09/09),
P9 (21/10/09), P10 (18/12/09), P11 (13/01/10) e @B22/10), ottenuti per tutti i soggetti operdd)(e operatsham

(S).

Numero

Coniglio PO P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11 P12
1(0) 1576

2 (0) 1761

3(0) 1490

4 (0) 1790 | 2375 | 2775 | 3000 | 3700 | 3520

5 (S) 1692

6 (S) 1471

7 (0) 1500 | 2265

8 (0) 1526

9(S) 1769 | 1865

10 (O) 1965 | 2550 | 3730 | 3985 | 4850 | 5750 | 6080 | 6290

11(0) 1734 | 2780 | 3765 | 4170 | 4905 | 5375 | 5435 | 5440 | 5600 | 5825

12 (S) 1500 | 2415 | 3645 | 4000 | 4740 | 5250 | 5435 | 5760 | 5080 | 4440
13 (0) 1526 | 1955 | 3300 | 3445 | 4050 | 4425 | 4230 | 4475 | 5030 | 4680 | 4765 | 4790 | 4995
14 (S) 1717 | 2720 | 4000 | 4230 | 5000 | 5390 | 5650 | 5840 | 6245 | 5670 | 6000 | 6025 | 6365
15 (O) 1525 | 2445 | 3540 | 3930 | 4700 | 4980 | 4690 | 5175 | 5850 | 5620 | 5340 | 5440 | 5390
16 (S 1900 | 2930
17 (0) 1591
18 (S) 1808 | 2670
19 (0) 1875 | 2560 | 3445 | 3815 | 4620 | 4985 | 4930 | 5045 | 5530 | 5550
20 (0) 1566 | 2255 | 3380 | 3690 | 4520
21 (0) 1510 | 2200 | 2940 | 3210
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22 (0)
23 (0)
24 (S)
25 (S)
26 (0)
27 (0)
28 (0)
29 (S)
30 (0)
31 (0)
32(9)
33 (0)
34 (0)
35 (0)
36 (S)
37 (0)
38(S)
39 (0)
40 (S)
41 (0)
42 (0)
43 (0)
44 (S)
45 (O)
46 (S)
47 (0)
48 (0)
49 (0)
50 (O)
51 (S)
52 (S)
53 (0)
54 (0)

1756
1530
1524
1744
1565
1640
1792
1820
1460
1600
1654
1521
1433
1548
1573
1703
1618
1570
1540
1580
1601
1600
1770
1689
1342
1710
1626
1429
1412
1734
1533
1765
1685

2360

2355
2710
1730
2445
2270
2620

2590
2110
2180
2190

2410
2490

1895
1995
2195
2820
2150
2870

2440
2165
1730
2660
2400
2100
2420

3340

3460
3920

3700

3870

3680
2965
3345
3530

3490
3600

3160
3130
4020

4030

3530
3200
2790
3605
3310

3180

3650

3750
4130

4110

4150

3960
3240
3830
3800

3610
3950

3350
3400
4305

4435

3800
3640
3080
3940
3460

3380

4485

4380
4990

5130

4860

4810
3840
4580
4680

4205
4930

3960
4260
5155

5290

4510
4495
3580
4565
3920

4010

5060

4960
5460

5490

5080

5150

5180

5260

4500
5320

4580
4740
5400

4920
4790

4230

5240

5030
5570

5750

4980

5370

5105

5330

4450
5500

4300
5000
5755

5180
5010

4290

5585

5200
5650

5880

4760

5195

5200

5470

4650
5660

4535
5150
5860

5620
5235

4345

5820

6100

5680

4405
6160

5030

6025

5880
5500

4380

5670

6160

4900

4580
5560

5095

6100

5780
4835

4575

Cont.

5350

6180

5360

4445

4790

6120

5750
5205

4470

Tab.

5330

6225

5450

4540

4795

6085

5720
5360

4420

XVII

5500

6235

5810

4615

4875

6105

5735
5525

4385
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Tabella XVIII. Valori medi diPO,, PCO,, TCG;,, HCG;, pH, e s, ricavati dai valori singoli dell’emogas profilé d
soggetti operati (O) e operatiam(S) alle date sotto riportate.

MISURE 14.11.08 [1] 30.12.08 [2] 12.02.09 [3] 9.04.09 [4] 25/5/09 [5] 1/7/09[6] 18/9/09 [7]
Media (O) 44,9 37,5 35,4 335 30,8 32,4 29,2
DS 7.7 39 42 7.6 2,2 4,0 2,6
PCO, | Media (S) 44,9 375 35,4 335 30,8 32,4 29,2
DS 43 1,3 2,4 438 1,4 4.4 1,7
p 0,04 0,2 0,10 05 0,2 0,2 0,10
Media (O) 62,7 58,8 58,2 713 60,1 74,7 90,0
DS 15,9 16,6 10,6 111 10,0 19,3 18,2
PO, Media (S) 43,0 43,0 55,8 59,0 66,0 48,8 98,3
DS 1,4 6,4 16,3 18,5 20,2 18,4 24,5
p 0,01 0,03 0,30 0,10 0,26 0,01 0,21
Media (O) | 25,375 24,556 22,333 21,111 21,444 20,444 22,778
DS 3,701 3,167 3,674 4,485 4,003 3,206 4177
TCO, | Media(S) | 30,667 24,467 26,333 22,500 21,167 22,000 21,333
DS 5,132 1,071 3,077 3,146 2,787 2,683 2,338
p 0,05 0,37 0,01 0,20 0,41 0,09 0,10
Media (O) | 24,175 23,389 21,278 20,267 19,600 19,367 21,800
DS 3,285 3,049 3,604 4,208 2,386 3,180 4,024
HCOs; | Media(S) | 29,067 23,350 25,250 21,617 20,383 21,050 20,533
DS 4,937 1,063 2,950 2,838 2,822 2,503 2,359
p 0,05 0,35 0,01 0,20 0,17 0,07 0,11
Media (O) [ 89,833 86,778 89,444 93,222 87,889 93,111 96,889
DS 6,882 11,009 3,972 3,492 8,710 5,510 2,369
SO, Media (S) | 79,000 77,600 87,000 85,333 89,500 80,167 97,833
DS 0,000 8,204 10,218 14,692 10,173 12,090 1,169
p 0,01 0,09 0,26 0,13 0,32 0,02 0,24
Media (O) 7,399 7,409 7,410 7,394 7,416 7,402 7,458
DS 0,039 0,042 0,029 0,059 0,060 0,033 0,062
pH Media (S) 7,416 7,402 7,461 7,418 7,426 7,422 7,450
DS 0,037 0,024 0,028 0,048 0,049 0,026 0,061
p 0,48 0,42 0,00 0,14 0,22 0,05 0,18
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Tabella XIX. Valori di misure ecocardiografiche, realizzatensanno dall'intervento chirurgico per 16 soggetti
soggetti operati (O) e operatiam(S).

MISURE 2D M MODE

Diastole Sistole POLMONARE
(mm) (mm)
SivD | DVSD | PPVSD | Sivs | Dvss | PRVS | o8 | GF | 8 | 0 ASiAo v?:nr/\/sl?x (GmFrJnT-iag;() A (GmFrJnT-iag;()

490)| 26 | 149 | 37 | 41| 143 | 24 | 30 | 62 | 10 7 1,4 0,7 2.1 05 11
48(0)| 41| 1585 | 41 | 36| 142 | 31 | 31 | 62 | 106 | 93 | 11 0,8 2,8 0,6 1,4
420)| 31| 169 | 45 | 38| 111 | 48 | 35 | 67 | 123 | 76 | 14 | o042 0,7 0,64 1,7
3900)| 36 | 17 34 | 41| 127 | 39 | 30 | 59 | 103 ] 97 | 1 0,88 3.1 084 2,8
340)| 34 | 18 32 | 39| 132 | 39 | 36 | 69 | 116 | 84 | 13 | 078 2.4 0,66 18

270)| 24 | 127 | 32 | 37| 67 | 52 | a7 | 83 | 121 | 83 | 13 1 4 0,7 2
190)| 32| 155 | 32 | 3 | 103 | 39 | 33 | 66 | 122 | 87 | 14 0,7 2.1 0,77 2.4
150)| 25 | 163 | 26 | 44| 127 | 47 | 39 | 73 | 109 | 78 | 13 | o042 0,7 0,4 0.6
130)| 26 | 143 | 35 | 45| 82 | 43 | 43 | 78 | 94 | 66 | 14 0,8 2.1 084 2,8
Media | 3,06 | 15,68 | 349 | 3,90 | 11,49 | 4,02 | 36,00| 68,78 | 1082 | 816 | 1,29 | 072 2,22 0,66 1,84
pDs | 047 | 122 | 041 |033| 215 | 065 | 467 | 620 | 066 | 0,80 | 011 | 014 0,76 0,11 0,58
529) | 32 | 147 | 32 | 43| 106 | 34 | 30 | 60 | 94 | 75 | 12 0.9 33 0.6 1,4
44S)| 44 | 145 | 34 | 47| 99 | 44 | 32 | 64 | 117 | 84 | 13 | o076 2.4 0.6 15
38c)| 3 | 138 | 39 |41]| 123| 38 | 30 | 60 | 106 | 64 | 14 0.9 3,7 0,76 2.3
250) | 34 | 176 | 34 | 41| 129 | 44 | 32 | 64 | 111 | 75 | 14 0.9 35 0,62 1,6
14(5)| 34 | 166 | 41 | 47| 112 | 47 | 33 | 72 | 99 | 79 | 12 05 11 0,9 3,4
125 31| 181 | 37 | 36| 147 | 44 | 20 | 42 | 128 | 73 | 17 0,7 1,9 0,56 1,3

11(5)| 32 | 149 3 43| 105 | 45 | 31 | 63 | 91 | 84 | 1 0,9 3,2 0,7 2
Media | 3,39 | 15,74 | 353 | 426 | 11,44 | 423 | 29,71| 60,71 | 1066 | 7,63 | 1,31 | 079 2,73 0,68 1,03
Ds | 033| 155 | 028 |032| 113 | 039 | 317 | 633 | 095 | 043 | 013 | o012 0,85 0,10 0,62
p | o011| 047 | 043 |005| 048 | 028 | 001 | 004 | 039 | 012 | 040 | o021 0,17 0,41 0,41
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Tabella XX. Pesi (gr) e volumi (ml) di cuore e polmoni, in fi$s e a fresco, in operati (O) e opesitam(S).

Gruppi

PESO FRESCO (g)

PESO FISSATO (g)

VOLUME FRESCO (ml)

VOLUME FISSATO (ml)

G1 (controllo)

17
47
Media

DS

G2 (+15 gq)

5(S)
6 (S)
36 (S)
40 (S)
Media
DS
1 (0)
2 (0)
23 (0)
30 (0)
31 (0)
37 (0)
Media

DS

G3 (+30 gq)
9(S)
16 (S)

18 (S)

PESO FRESCO (g)

Cuore-
Polmoni

17,31
17,89
16,47
20,65
18,1

1,810

Cuore
4,79
4,6
5,58
6,13
5,3

0,711

Polmone
12,52
13,29
10,89
14,52

12,8

1,519

PESO FRESCO (g)

Cuore-
Polmoni

18,56
19,51
18,06
19,16
18,8
0,41
16,69
19,08
18,74
10
19,26
17,65
16,9

2,37

Cuore
6,07
8,31
6,44
6,86

6,9
0,56
5,37
6,19

9,54

9,15
8,22
7,1

1,89

Polmone
12,51
11,2
11,62
12,3
11,9
0,40
11,32
12,89
9,2
6
10,11
9,43
9,8

1,62

PESO FRESCO (g)

Cuore-
Polmoni

23,45

19,74

Cuore

9,01

8,5

Polmone

14,44

11,24

PESO FISSATO (g)

Cuore-
Polmoni

18,98
18,11
18,9
20,55
19,1

1,022

Cuore
5,25
4,42
6,35
6,08

55

0,873

Polmone
13,73
13,69
12,55
14,47

13,6

0,792

PESO FISSATO (g)

Cuore-
Polmoni

19,66
21,79
17,58
20,63
19,9

1,04

16,95
19,09
21,18
11,85
20,81
16,16
17,7

2,69

Cuore
6,35
8,23

6
5,58
6,5
0,68
5,61
6,35
9,35
3,14
8,75
5,92
6,5

1,69

Polmone
13,31
13,56
11,58
15,05

13,4
0,74
11,34
12,74
11,83
8,71
12,06
10,24
11,2

1,12

PESO FISSATO (g)

Cuore-
Polmoni

26,79
27,22

22,39

Cuore

7,85

8,8

8,37

Polmone

18,44

18,42

14,02

VOLUME FRESCO (ml)

Cuore- Cuore | Polmone
Polmoni
25,5 4 21,5
25 5 20
23 8 15
29 55 23,5
25,6 5,6 20,0
2,496 1,702 3,629

VOLUME FRESCO (ml)

Pcolfr?nrc()er;i Cuore | Polmone
35,5 55 30
20 8,5 11,5
39 6 33
29 7 22
30,9 6,8 24,1
5,10 0,80 5,90
36 5 31
37 6 31
20 9 11
11 4 7
20 10 10
26,5 8 18,5
25,1 7,0 18,1
8,08 2,00 8,75

VOLUME FRESCO (ml)

Cuore-

. | Cuore | Polmone
Polmoni
45,5 6,5 39
32 10 22
30,5 8,5 22

VOLUME FISSATO (ml)

Cuore- Cuore | Polmone
Polmoni
23 5 18
21 5 16
23,5 7 16,5
23 6,5 16,5
22,6 5,9 16,8
1,109 1,031 0,866

VOLUME FISSATO (ml)

F(’;T%rgr-li Cuore | Polmone
26,5 8 18,5
26,5 8 18,5
25,5 6 19,5
25,5 6 19,5
26,0 7,0 19,0
0,40 0,80 0,40
22,5 7 15,5
23,5 75 16
25,5 9,5 16
16,5 3 13,5

27 9 18
23 7 16
23,0 7,2 15,8
2,33 1,50 0,89

VOLUME FISSATO (ml)

Cuore-

. | Cuore | Polmone
Polmoni
31 8,5 22,5
36 8,5 27,5
26 8,5 17,5
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66 (41 3 PESO FRESCO (g) PESO FISSATO (g) VOLUME FRESCO (ml) VOLUME FISSATO (ml)
PCol:r?qrc()er;i Cuore | Polmone Fsi)l:;rc?r-li Cuore | Polmone F%fr?nrc?r;i Cuore | Polmone F(’:c:f%rsr;i Cuore | Polmone

11(S) 24,4 10,4 14 26,94 10,04 16,9 28,2 10 18,2 31,28 12,22 19,06
12 (S) 20,6 8,8 11,8 23,39 8,62 14,77 21,8 7,2 14,6 22,39 6,74 15,65
Media 22,5 9,6 12,9 25,2 9,3 15,8 25 8,6 16,4 26,8 9,5 17,4
SD 2,69 1,13 1,56 2,51 1,00 1,51 4,53 1,98 2,55 6,29 3,87 2,41
19 (O) 24,8 10 14,8 30,19 9,86 20,33 39,2 11,6 27,6 35,83 9,6 26,23
39 (O) 23,4 10,6 12,8 27 10,74 16,26 29 10,2 18 28,79 10,06 18,73
Media 24,1 10,3 13,8 28,6 10,3 18,3 34,1 10,9 22,8 32,3 9,8 22,5
SD 0,99 0,42 1,41 2,26 0,62 2,88 7,21 0,99 6,79 4,98 0,33 5,30

PESO FRESCO (g) PESO FISSATO (g) VOLUME FRESCO (ml) VOLUME FISSATO (ml)

G716 m) | Cuore- | o6 | poimone | SU9 | cuore | Poimone | SU9 | cuore | Polmone | SU9® | cuore | Polmone
Polmoni Polmoni Polmoni Polmoni
14 (S) 22,6 10,2 12,4 29,93 10,5 19,43 31,4 14 17,4 32,63 9,12 23,51
25 (S) 35,2 11,6 23,6 33,94 11,98 21,96 34,6 14,4 21,2 35,77 13,39 22,38
38 (S) 18,8 8,8 10 24,8 8,4 16,4

44 (S) 22,6 11,4 11,2 28,45 12,13 16,32 30,2 12,8 17,4 27,69 10,48 17,21
52 (S) 25,09 9,72 15,37 25,48 8,12 17,36
Media 24,8 10,5 14,3 29,4 111 18,3 30,3 12,4 18,1 30,4 10,3 20,1
SD 7,16 1,29 6,28 3,67 1,17 3,01 4,08 2,75 2,12 4,67 2,29 3,30
13 (0O) 18 7,2 10,8 22,33 7,2 15,13 23,6 6,8 16,8 22,89 6,43 16,46
15 (O) 28,8 12 16,8 33,05 115 21,55 36,4 14,6 21,8 34,35 10,41 23,94
27 (O) 23 10,4 12,6 28,79 11,1 17,69 28,8 10,2 18,6 27,12 10,5 16,62
34 (0) 23,6 11,2 12,4 30,05 11,19 18,86 30,2 10,8 19,4 30,32 9,7 20,62
42 (0) 23,6 9,6 14 32,33 9,71 22,62 39,2 9,2 30 37,64 8,18 29,46
48 (O) 23 10 13 30,87 10,68 20,19 31,8 13,4 18,4 33,32 11,86 21,46

49 (0) 16,8 7,8 9 21,92 7,64 14,28 26,4 8,8 17,6 22,37 6,37 16
Media 22,4 9,7 12,7 28,5 9,9 18,6 30,9 10,5 20,4 29,7 9,1 20,7
SD 3,98 1,73 2,45 4,56 1,77 3,14 5,45 2,70 4,53 5,84 2,12 491
Media 21,0 9,2 11,8 22,1 8,8 13,3 27,1 7,7 19,5 26,8 8,7 18,1
DS 1,40 0,35 1,06 1,28 0,45 0,90 0,50 0,12 0,42 1,14 1,66 0,63
10 (S) 26,6 12 14,6 27,28 11,99 15,29 34,2 10,6 26,6 33,03 12 21,03
22 (S) 23,6 10,2 13,4 23,86 9,41 14,45 31 7,8 23,2 26,75 9,24 17,51
35(S) 24,4 11,2 13,2 27,21 11,06 16,15 22,8 8 14,8 27,23 9,17 18,06
43 (S) 21 5,8 15,2 20,89 8,55 12,34 29 8,6 20,4 23,92 7.9 16,02
Media 23,9 9,8 14,1 24,8 10,3 14,6 29,3 8,8 21,3 27,7 9,6 18,2
DS 2,31 2,77 0,96 3,06 1,56 1,63 4,80 1,28 4,99 3,82 1,73 2,10
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Tabella XXI. Valori di pesi (gr) e volumi (ml) di cuore-polmomiyore e polmoni, ottenuti su materiale fissato, di
soggetti soggetti operati (O) e opesdtam(S), appartenenti ai gruppi di soppressione I-VII.

MISURE gr.l | gr.2 gr3  gr4 gr5 gr6 or7
Sham 55| 65| 83109 88| 93| 111
Operati| 55| 65| 7.3 9| 10.3| 10.3| 9.9
Sham 13.6 | 13.4 17 | 26.5| 22.1 | 25.2 | 29.4
Operati | 13.6 | 11.2 | 22.8 | 30.8 | 24.8 | 28.6 [ 28.5
Sham 5.9 7| 85| 89| 87| 95| 103
Operati| 59| 72| 7.7 71 96| 98| 91
Sham 16.8| 19| 225 16.9| 18.1| 17.4 | 20.1
Operati | 16.8 | 15.8 | 18.1 24 | 18.2 | 22.5| 20.7

PESO Cuore

PESO Polmone

VOLUME Cuore

VOLUME Polmone
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Tabella XXII. Valutazione preliminare cogradingdi un lobo polmonare dei conigli operati (O) e @Giesham(S)
appartenenti ai gruppi di soppressione I-VII.

TABELLA DI VALUTAZIONE PRELIMINARE dei POLMONI dei  CONIGLI

Coinvolgimento involai del
Numero Morf EEllTr s Ilfn?én;ﬁ/g:)r&?gt?nteio Coinvolgimento dei
vetrino normale | . Lo CEi S come presenza essudal bronchi/bronchioli zclriciiiia: Note
Ispessimento paret liquido o cellulare)
alveolari)
+ lieve + lieve + lieve
++ medio ++ medio ++ medio
+++ grave +++ grave +++ grave
++++ molto grave ++++ molto grave ++++ molto grave
Quadro +/-
3M P4 ++ + grave ad aree
sparse
8M P4 ++ + Balt reattivo
17M P4 +++ ++ Balt reattivo
47M P4 - ++ Iperemia diffusa Seliguis S
nei bronchi
1M/S P4 i Sists
Aree di
2M/S P4 + +++ atelettasia
"vera"
Aree di quadro
5M/S P4 ++/+ ++ grave
Aree di
6M/S P4 + ++ atelettasia
"vera"
23M/S P4 ++
30M/S P4 ++
31M/S P4 o+ -+ + sl
megacariociti
Infiltrato
infammatorio
36M/S P4 + ++ edema ++ peribronchiolare foto
(linfociti e gr.
neutrofili)
37M/S P4 + +
Balt reattivo;
40M/S P4 + ++ edema infiltrato .
mononucleati
peribronchiolare
Congestione;
71P4 o &+ TR
megacariociti;
foto
91pa o " " Congestione ++;
foto
Infiltrato
26 | P4 +++ + granulocitario —
neutrofili e acidofili
161P4 ++ L ELD
granulocitario
Infiltrato granulociti
el e S eosinofili
Balt reattivo;
531 P4 +++ + infiltrato eosinofili
neutrofili
Dl Presenza di
451 P4 +++ + + granulocitario e P ——
linfocitario 9
Balt reattivo;
411 P4 +++ + + granulociti neutrofili
e linfociti
28| pa o Infiltrato granl_JIociti
neutrofili
20 1l P4 " Congestione
modesta
Balt reattivi; piccoli
Bl * focolai linfocitari
46 1l P4 +++ + Balt molto reattivi
Rari eosinofili
D=2 * perivasali
5111 P4 ++ Balt molto reattivi; foto
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focolai linfocitari e
presenza granulociti
nei vasi
Modesta reattivita
balt
Balt molto reattivi
con reclutamento
linfociti nella mucosa
bronchiale
Balt reattivi; modesto
infiltrato gr. acidofili
Balt molto reattivo
Balt molto reattivo
Balt reattivo
Balt reattivo;

presenza di piccoli
focolai di linfociti
Balt reattivo;
numerosi focolai
linfocitari e linfociti
infiltranti
Piccoli focolai
linfocitari
Balt molto reattivo
Balt reattivo

Balt reattivi

Balt reattivi; alcuni
focolai linfocitari

Balt reattivi

Balt reattivi
Balt reattivi
Balt reattivi
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Appendice

Il parte
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Materiale e Metodi

Il parte

Misurazione e confronto con i valori di referenzaelle dimensioni toraciche in bambini
prepuberi, affetti da scoliosi ed operati prima d@mpimento del nono anne,Ventuno pazienti
con scoliosi infantile o ‘juvenile’, senza anomatmrfologiche e/o fusioni delle coste, sono stati
sottoposti ad un’artrodesi vertebrale prima del ponento del nono anno di eta. Sistemi come |l
VEPTR (*Vertebral Prosthetic Titatium Rip non erano disponibili sul mercato al tempo della
chirurgia espressa e nessun paziente ha benefitiattve, dell'impianto dei Growing Rod%

| dati, qui presentati e discussi, sono stati aitiedalle radiografie pre e post-operatorie, lelgua
pertanto, sono state valutate in retrospettiva.i@gaiente ha beneficiato di radiografie antero-
posteriori e laterali della colonna vertebrialeoto, pelvi inclusa.

Le misure sul piano coronale sono state eseguitense il metodo di Cobf La lunghezza della
colonna toracica (LVRt), la lunghezza della colotomabare (LVRIO), la lunghezza della colonna
toraco-lombare (LVRtot = LVRt+LVRI0), la larghezziella pelvi (LP), la larghezza del torace
(LL) e la pronfondita dello stesso (DV) sono statésurate in tutti i pazienti al termine
dell'accrescimento scheletrico. Tali dati sonoistainfrontati con i valori di referenza secondo
Emanset al (2005}’ per poter valutare gli effetti della chirurgia elld deformazione scoliotica
sulle dimensioni della colonna vertebrale e dehder raggiunte al termine dell’accrescimento
scheletrico.

| valori di LVRt ed LVRIo sono stati ottenuti miando, rispettivamente, la distanza traldteau
vertebrale superiore di T1 e quello inferiore d2T# la distanza tra glateauvertebrale superiore
di L1 e quello inferiore di L5. Le misure di LVRtebno state ottenute misurando la distanza tra il

plateu vertebrale superiore di T1 e quello inferiore & & tali misure corrispondono alla somma
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delle distanze LVRt e LVRIo. Il valore di LP é staittenuto misurando la distanza tra le superfici
corticali interne dell'osso iliaco, nella sua papta larga. Il valore di LL é stato ottenuto misuda

la distanza tra le superfici corticali interne diedcoste corrispondenti, nella porzione piu largiéad
cassa toracica. LVRt, LVRIo, LVRtot, LP e LL sormstati calcolati sulle radiografie antero-
posteriori della colonna vertebrale e della pdla.misura di DV é stata ottenuta misurando, sulle
radiografie laterali della colonna vertebrale, Ist@hza tra la superficie corticale posteriore alell
sterno e la superfice corticale anteriore dellaepposteriore della costa a livello della sestaelbza
toracica. Tutte le misure sono state effettuatardanico esaminatore al fine di ridurre al massimo
gli errori “inter-observer”.

Dieci pazienti su ventuno hanno beneficiato diest tli funzionalita respiratoria. Con questo test é
stato possibile analizzare la capacita vitale ¢of&IC), il volume espiratorio forzato a 1 secondo
(FEV,), il volume residuo (RV) e la capacita polmonavtale (TL). | pazienti sono stati inoltre
classificati in funzione del sesso, del tipo diralgia e del numero di segmenti vertebrali inclusi

nella artrodesi.
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Risultati

Il parte

Risultati delle misurazioni e confronti con i valodi referenza delle dimensioni toraciche in
bambini prepuberi, affetti da scoliosi ed operatiiqppa del compimento del nono anne Undici
pazienti di sesso femminile (52.4%) e dieci di eesmschile (47.6%) sono stati studiati. L'eta
media di questi pazienti al momento dell'intervealrurgico era di 5.9 anni (range: 1.2-8.2). Tutti
i pazienti studiati avevano acquisito la maturitthedetrica al momento dell’ultima visita di
controllo clinico-radiografico. La durata media @l@low-up é stata di 11.6 anni (range: 5-18.8).
Undici pazienti presentavano una scoliosi di tipagenito (52.4%), cinque una scoliosi di origine
neuromuscolare (23.8%), tre una scoliosi legatauad sindrome genetica (14.3%) e due
presentavano una scoliosi secondaria a neurofiliommngi tipo | (9.5%).

Nove pazienti sono stati operati di artrodesi \mdk posteriore con o0 senza l'impianto di
strumentazione vertebrale (42.9%), e dodici (57.h&#)no beneficiato di una chirurgia anteriore e
posteriore. Il numero medio di segmenti vertebealnvolti nella fusione é stato di 10.2 (range: 2-
17).

La fusione ossea € avvenuta in tutti i bambini ogmsti ad intervento chirurgico,
indipendentemente dal tipo di procedura chirurgffettuata. Tuttavia, cinque bambini (23.8%)
hanno necessitato di interventi chirurgici suppletag per I'aggravarsi della deformazione (quattro
casi) e per un processo infettivo subentrato ssoca®ente (un caso).

La Tabella t riassume la diagnosi, la gravita delle deformaziatebrali, il tipo di procedura

chirurgica realizzata e I'estensione dell’artrodesiebrale.
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Angolo di Cobb:L’angolo di Cobb pre-operatorio era di 81.5° (mn§8°-156°) nei pazienti di
sesso maschile e di 61.5° (range: 32°-98°) neiepizdi sesso femminile. Dopo lintervento
chirurgico, I'angolo di Cobb era di 47.1° (rang&°-59°) nei pazienti di sesso maschile e di 41.2°
(range: 23°-52°) in quelli di sesso femminile. lgato di Cobb, misurato durante l'ultima visita di
controllo, era di 59.3° (range: 49°-84°) nei pazidnsesso maschile e di 55.5° (range: 30°-80°) in

quelli di sesso femminile.

Misure di LVRt, LVRIo e LVRtoAl termine dell’acrescimento scheletrico, la luegha media di
LVRt era di 20 cm (range: 14.6-34.5) per i pazieinsesso maschile e di 19.6 cm (range: 7.7-25.8)
per i pazienti di sesso femminile. La lunghezzaiméddLVRIo era di 13.8 cm (range: 9.5-17.8) per

I pazienti di sesso maschile e di 13.2 cm (rang&:18.8) per i pazienti di sesso femminile. La
lunghezza media di LVRtot era di 32.5 cm (range62.1) per i pazienti di sesso maschile e di
32.8 cm (range: 15.8-44.6) per i pazienti di séesuminile.

In generale, la distanza LVRt era ridotta in 15i@atz ( 7 maschi ed 8 femmine), aumentata in due
(1 maschio ed 1 femmina) e normale in 4 (2 maschfemmine). La distanza LVRIo era ridotta in
14 pazienti (7 maschi e 7 femmine), aumentata enghzienti di sesso femminile e normale in 5 (3
maschi e 2 femmine). La distanza LVRtot era ridotta8 pazienti (9 di sesso maschile e 9 di sesso
femminile), aumentata in un paziente di sesso feniené normale nei rimanenti 2 (1 maschio ed 1

femmina).

Misure di LP, LL e DV:A maturita scheletrica, la lunghezza della distabhPaera di 12.7 cm

(range: 11.1-16.3) per i pazienti di sesso mas&hil@.2 cm (range: 8-14.3) per i pazienti di sesso
femminile. La distanza LL era di 24 cm (range: 12%62) per i pazienti di sesso maschile e 22.1
cm (range: 16-27.6) per i pazienti di sesso femmiria distanza DV era di 8.7 cm (range: 7.1-

10.5) per i pazienti di sesso maschile e 9.4 crg@a6.3-11.5) per i pazienti di sesso femminile.
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In generale, a maturita scheletrica, la distanzata_diminuita in 10 pazienti (5 di sesso masahile
5 di sesso femminile), aumentata in un pazientesedso femminile e normale nei rimanenti 10
pazienti (5 di sesso maschile e 5 di sesso femairila distanza DV era diminuita in 19 pazienti
(10 maschi e 9 femmine) e normale nei restanti(@lueaschio ed una femmina).

| risultati di LVRt, LVRIo, LL, DV e LVRtot sono stti confrontati con i valori di referenza
pubblicati da Emanst al nel 200%’. | risultati sono riassunti nella Tabelld ILa Tabella IIf
riporta i dati sulla funzionalita respiratoria dedi pazienti sul totale di 21 (47.6%).

Gli effetti della chirurgia vertebrale sulle distanLP, LL, DV, LVRt, LVRIo e LVRtot di bambini,
operati prima e dopo i sei anni di eta, non hanndemziato delle differenze significative (p>0.05).
| pazienti, operati di artrodesi vertebrale per piasteriore e quelli operati per via anteriore e
posteriore, hanno evidenziato delle differenza iS8aative riguardanti LP (p=0.02) e LL
(p=0.006). | pazienti, i quali hanno avuto un’adesi, che interessava 10 o piu vertebre, e quelli
con un’artrodesi interessante meno di 9 vertebmesgmtano delle differenze significative

riguardanti LL (p=0.01) e LVRtot (p=0.01). La TalaelV® riassume tutte le misure.
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Tabelle

Il parte

Tabella I%. Sesso dei pazienti, diagnosi, gravita ed estenslehi@ deformita scoliotica, eta al momento delaurgia,
tipo di chirurgia e numero di vertebre fuse. Corsgoliosi congenita; NF-1: Neurofibromatosi di @ify; Syndr.:
Scoliosi secondaria ad una sindrome genetica; N&tli&i neuromuscolare. A, P: Chirurgia per viaeaiare e
posteriore; P: Chirurgia per via posteriore

Pazienti di sesso Diagnosi Curva Eta al momento Numero di Tipo di
femminile 9 scoliotica della fusione vertebre fuse chirurgia
1 Cong. T4-T10; 75° 8.2 7 (T5-11) AP
2 NF-1 T2-T7; 60° 7.9 7 (T1-7) AP
3 Cong. T6-T12; 6.9 12 (T6-S) AP
4 Cong. T1-T7; 58° 12 5 (T2-6) P
5 Syndr. T5-T12; 77° 8.2 11 (T12-L1) AP
6 NF-1 T4-T9; 60° 7.3 9 (T3-12) AP
7 Cong. T7-T9; 32° 1.3 2 (T8-9) P
8 NM T7-L3; 71° 7.9 17 (T2-S) P
9 Cong. T8-L3; 58° 5 16 (T3-S) P
10 Cong. T3-L3; 98° 25 14 (T2-L3) AP
11 Cong. T5-L3; 62° 6.1 11 (T5-L3) P
Pazienti di sesso Beeee Curva Eta al momento Numero di Tipo di
femminile 9 scoliotica della fusione vertebre fuse chirurgia
12 NM T6-L5; 156° 7.9 15 (T3-S) AP
13 Syndr. T9-L3; 84° 5.3 7 (T9-L3) AP
14 Cong. T5-L1; 58° 6.9 13 (T2-L2) P
15 NM T8-L2; 73° 8.3 5 (T9-L1) AP
16 Cong. T1-T9; 58° 5.4 9 (T2-10) P
17 Syndr. T6-L1; 79° 3.3 14 (T1-L2) AP
18 NM T5-L1; 104° 7.9 10 (T4-L1) AP
19 NM T5-L1; 60° 6.5 10 (T4-L1) AP
20 Cong. T6-L1; 80° 8.2 10 (T5-L2) P
21 Cong. T2-T12; 63° 1.9 11 (T2-T12) P
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Tabella 112 Valori normali e valori osservati per LP, LL, DVVRt, LVRIo e LVRtot.

)Y )Y LVRt LVRIo LVRIo LVRtot LVRtot

(norm.) (oss.) (norm.) (norm.) (oss.) (norm.) (0ss.)

11.1 | 21.8-29.3 19.6 11.6-17.1 8.2 11.6-17.1 17 13.2-17.1 11.6 35.9-45.8 28.6
12.4 | 23.5-31.1 29.2 12.6-18.1 10.1 24.5-30.9 34.5 14.5-18.4 125 39.2-49.1 34.5
11.6 | 21.8-29.3 24.4 11.6-17.1 9.5 11.6-17.1 15.4 13.2-17.1 16.9 35.9-45.8 32.3

N P
o ©

1 F [ 143 | 25.1-32.7 21.8 13.5-19.1 9.2 26.9-33.4| 20.6 16.3-20.2 15.7 43.4-53.4 36.3
2 F [ 141 | 25.1-32.7 26.8 13.5-19.1 6.3 26.9-33.4 25 16.3-20.2 14.8 43.4-53.4 39.8
3 F 14 25.1-32.7 21.6 13.5-19.1 9.6 26.9-33.4 15.7 16.3-20.2 11 43.4-53.4 26.7
4 F [ 12.6 | 21.7-29.3 27.6 11.6-17.1 10.7 23-29.4 23.8 13.8-17.6 11.3 36.9-46.8 35.1
5 F [ 13.7 23.4-31 16 12.6-18.1 8.8 24.9-31.4 17.3 15-18.9 12.1 40.2-50.1 29.4
6 F [ 132 23.4-31 21.4 12.6-18.1 11.3 24.9-31.4| 20.9 15-18.9 17.7 40.2-50.1 38.6
7 F [ 12.7 | 21.7-29.3 24.7 11.6-17.1 105 23-29.4 25.8 13.8-17.6 18.8 36.9-46.8 44.6
8 F [ 10.3 | 18.3-25.8 20.1 9.7-15.1 8.8 19-25.5 17.1 11.2-15 13 30.4-40.3 30.1
9 F | 111 20-27.6 19.9 10.6-16.1 11.5 21-27.4 18.9 12.5-16.3 8.4 33.7-43.6 27.3
10 F [ 10.1 | 18.3-25.8 20.1 9.7-15.1 8.6 19-25.5 7.7 11.2-15 8.1 30.4-40.3 15.8
11 7 8 14.8-22.4 23 7.7-13.2 7.8 15.1-21.5| 22.6 8.6-12.5 14 23.9-33.8 36.6
12 | M| 114 | 21.8-29.3 21.6 11.6-17.1 8.5 22.5-29 18.3 13.2-17.1 11.2 35.9-45.8 29.5
13 | M| 126 | 23.5-31.1 25.6 12.6-18.1 8.2 24.5-30.9 15.1 14.5-18.4 9.5 39.2-49.1 24.6
14 | M| 121 | 23.5-31.1 22.1 12.6-18.1 7.1 24.5-30.9 14.6 14.5-18.4 13.8 39.2-49.1 28.4
15 | M| 122 | 23.5-31.1 25.4 12.6-18.1 7.1 24.5-30.9 21.2 14.5-18.4 145 39.2-49.1 35.7
16 | M | 123 | 23.5-31.1 26.4 12.6-18.1 105 24.5-30.9 22.3 14.5-18.4 17.8 39.2-49.1 40.1
17 | M| 146 | 26.9-345| 214 14.5-20.1 8.5 28.4-34.9 17 17.1-21 15.5 45.7-55.7 32.5
18 | M | 16.3 >34.5 24.5 >20.1 9.1 >34.9 24.8 >21 14.4 >55.7 39.2

M

M

M

N
iy
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Tabella IIl 2 | test di funzionalita respiratoria sono stati #ffati a10 pazienti.

Pazienti | Sesso| FVC | FEV1 | FEV25-75 RV TL

1 F 11 0.79 - 0.64 | 1.75
2 F 157 | 133 1.38 = =

3 7 121 | 1.18 1.62 0.82| 2.18
5 7 127 | 1.04 1.04 0.62 | 2.81
10 F 0.56 | 0.56 1.08 0.43 | 0.99
11 F 1.97 | 1.19 0.84 0.58 | 2.54
12 M 0.63 0.5 0.43 0.71] 1.34
13 M 182 | 1.76 3.23 0.53 | 2.35
17 M 0.94 | 0.81 = = =

20 M 198 | 1.61 = 0.35| 2.32

Tabella IV2 Analisi delle misure in funzione dell’eta al momeella chirurgia, del tipo di chirurgia e del numeli
vertebre fuse.

MISURE

Eta al momento della chirurgia (<6 anni v/s >6 anni

LP LL DV LVRt LVRIo LVRtot
0.31 0.39 0.06 0.34 0.87 0.61
Tipo di chirurgia (Posteriore v/s Anteriore + Posteiore)
LP LL DV LVRt LVRIo LVRtot
0.02 | 0.006 | 0.11 0.23 0.45 0.3
Numero di vertebre fuse €9 v/s>10)
LP LL DV LVRt LVRIo LVRtot
0.17 0.01 0.69 0.13 0.08 0.01
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Discussione

Il parte

Le deformazioni della colonna vertebrale, che suppano precocemente in pazienti di giovane
eta, sono in genere associate ad un tronco codouna bassa statura e, molto spesso, ad
un’insufficienza respiratoria.

| pazienti con deformazioni della colonna vertebial esordio precoce (le c. dette scoliosi infantil
hanno una perdita della capacita vitale, che €188&b superiore ai pazienti affetti da scoliosi
idiopatica propria dell'adolescenté**>** | soggetti normali, nell’etd compresa tra cingurove
anni, presentano un accrescimento in lunghezza delbnna vertebrale toracica di circa 0.6 cm
all’'anno. Nei pazienti con scoliosi infantile ‘uvenile’ si assiste, invece, ad una diminuzione
dell'accrescimento lungitudinale della colonna gbrale, il che conduce ad una perdita in altezza
del tronc§®.

Nei decenni trascorsi, il trattamento standardlad&doliosi infantile grave, che non risponde ad un
tratttamento conservativo, € consistito nel persegia fusione vertebrale, avente per obiettivo
'arresto della progressione della deformita. Twitial'artrodesi vertebrale toracica, realizzata in
pazienti molto giovani, non risolve il problema ldeipatto della deformazione sullo sviluppo del
parenchima polmonare, sullo sviluppo o sulla corssone della funzionalita respiratoria e,
inoltre, non sempre € in grado di prevenire la pegione della curva scoliotica. Un’artrodesi
vertebrale definitiva puo ripristinare un tronaguéibrato, tuttavia, quando questa e realizzata in
pazienti molto giovani, pud influenzare negativateerdo sviluppo polmonare e causare

un’insufficienza respiratoria
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Emanset al (2005}" hanno dimostrato che la distanza LP, misurataig@ia realizzazione della
tomografia assiale computerizzata (TAC) e di radifig standard, permette di fare delle stime di
previsione — indipendentemente dall’eta del pagientirca le dimensioni toraciche normali.

Lo sviluppo della colonna vertebrale, della caswadica e dei polmoni € dunque un processo
complesso, che richiede una sinergia tra le differeomponenti anatomiche. Le deviazioni della
colonna vertebrale possono influenzare negativaerergviluppo toracico, modificandone le forma
e diminuendone la motilita*®3%*? La dizione tomplesso vertebro-costo-sterriagestata adottata
per sottolineare le numerose parti anatomiche ongpongono la cassa toracica e danno vita alla
sua complessita articolare. Le deformazioni preckstia colonna vertebrale possono modificare
una o piu di queste componenti anatomiche, tramdotda cassa toracica da iniziale sistema
grossolanamente cubico e mobile in un sistemaaigdl appiattito, di conformazione assai simile
ad un’ellissi*>16:18:39-42

| valori di referenza, rilevati e pubblicati da Emsat al (2005}, possono essere calcolati sulle
immagini radiografiche standard e sulle immaginiCTA

| nostri dati sono stati ottenuti a partire da ingmaradiografiche standard poiché a nessuno dei
pazienti operati era stato realizzato uno studicCTa termine del suo accrescimento scheletrico.
Per effettuare correttamente le misure, tuttavigosnecessarie delle immagini radiografiche di
buona qualita e che escludono ogni riduzione egoaimdimento. Infatti, le radiografie di buona
gualita consentono il riconoscimento dei punti @bare ossei e permettono, di conseguenza, una
misurazione adeguata delle distanze prescelte.

L’evento della fusione della colonna vertebralenpette di ripristinare la rettilinearita e I'equitib

del rachide, ma non puo, tuttavia, evitare la rnidne in lunghezza del rachide toracico e non
condizionare un aspetto corporeo sproporzionatitrén I'effetto ‘crankshaft’ e possibile anche se

la fusione vertebrale é stata ottenuta per viar@mméee posteriore. Tale chirurgia, specialmente se

realizzata in pazienti molto giovani, puo averdalgifluenze negative sullo sviluppo polmonare ed

essere responsabile di un’insufficienza respirateecondaria.
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Pehrssoret al (1992) hanno dimostrato che la mortalita e sigatfivamente piu elevata nei bambini
affetti da scoliosi infantile guvenile’ che in quelli con scoliosi idiopatica. Hanno andimaostrato
che la mortalitd & maggiore nei soggetti con uméicsi grave®.

Golberget al (2003) hanno dimostrato che la chirurgia precoce, in pazighe hanno sviluppato
una scoliosi prima dei quattro anni d’eta, non rficdila deformita causata dalla scoliosi e non
preserva la funzione respiratoria, neanche quansia sirrestata la crescita anteriore della colonna
vertebrale. Gli stessi autori hanno anche ossemtaole deformita rachidiane, che necessitano di
interventi chirurgici prima del 5° anno d’eta, caonfano una diminuita funzionalita respiratoria
(diminuzione di FEV1 e FVC); al contrario, le defota, risolte con interventi non chirurgici
oppure trattate chirurgicamente dopo il 10° anrata)’presentano perlopiu una funzione polmonare
normale o quantomeno accettabile

La circonferenza toracica di un neonato € mediaendntirca 32.3 cm. nei maschi e di 31.5 cm.
nelle femmine. Al termine dell'accrescimento sch@e, la circonferenza toracica raggiunge un
valore di circa 89.2 cm. nei maschi e 85.4 cm.en#immine. Questi dati suggeriscono che, in
generale, la forma della cassa toracica, nel cdeditaccrescimento, evolve da ovoide ad ellisse.
Dimeglio et al (1990 e 2005) hanno dimostrato che, al terminéadellescimento scheletrico, la
distanza DV € di circa 21 cm. nei maschi e 17.7 matle femmine. La distanza LL, invece, é di
circa 28 cm. nei maschi e 24.7 cm. nelle femfiin&lel gruppo dei pazienti presi in esame, le
distanze DV e LL sono entrambe ridotte. Tuttavi,distanza DV € ridotta in maniera piu
significativa della distanza LL e, per tale ragipnaorace tende ad assumere una forma simile ad
un’ellisse allungata.

Ancora i dati ricordati di Dimegliet al hanno permesso di calcolare il rapporto tra lsadza DV

e la distanza LL in soggetti normali; tale rappcitpari a 0.75°. | pazienti studiati nel presente
lavoro, invece, hanno un rapporto DV/LL uguale 400.il che suggerisce una diminuzione piu
marcata della distanza DV rispetto alla distanza Tuttavia, le analisi statistiche effettuate non

hanno permesso di mettere in evidenza alcuna eaiogle tra eta al momento della chirurgia,
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numero di vertebre incluse nella fusione, tipo Hirwrgia adottata, e le differenze riscontrate
rispetto ai valori normali.

Alcuni lavori sperimentali hanno evidenziato chiégrguando piu del 50% della colonna vertebrale
toracica é sottoposta all'evento di fusione e,ratptto, se tale fusione coinvolge la parte di
colonna toracica compresa tra T1 e T6, si produabeliee modificazioni a livello della cassa
toracica che ne riducono il volume e la motffit&.

Methaet al (2006) hanno dimostrato che una deformazione tendke della colonna vertebrale o
della cassa toracica € in grado di indurre unaicsgiokd una deformazione della cassa toracica
stessa che si ripercuote a livello del volume polane, che appare anch’esso asimmetrico. Il lavoro
di Methaet al. mette in luce I'esistenza di un’interazione tractascita della colonna vertebrale e
quella della cassa toractéa

Karol et al (2008) hanno dimostrato che un’artrodesi precacengdiisce la distanza DV e riduce la
lunghezza LVRLt. La fusione vertebrale precoce iedug’insufficienza vertebrale che si aggiunge
agli effetti negativi della deformazione della awha vertebraf®.

| pazienti, studiati nel presente lavoro, sonoi tifetti da deformazioni vertebrali gravi. In gties
pazienti, inoltre, I'accrescimento della colonnatgbrale e alterato non solo dalla presenza della
deformazione vertebrale progressiva, ma anche daiésenza di patologie neuromuscolari
concomitanti e dagli stessi eventuali interventiratgici. E dunque difficile identificare tra la
patologia neuromuscolare concomitante, la chiruvgidebrale pregressa o la combinazione delle
due, chi sia il fattore principale responsabilel’diébrazione dell'accrescimento vertebrale e
toracico. La valutazione degli effetti del trattaxtwe chirurgico sullo sviluppo della cassa tora@ca
quindi certamente influenzata da fattori specifier ogni paziente, che riguardano la diagnosi, la
velocita di accrescimento, i trattamenti chirurgscibiti e la presenza di malattie concomitinti
8.7474.19 Tyttavia, questi dati, mettono in evidenza chanrodesi vertebrale precoce riduce sia la

distanza DV che la distanza LL e che gli effettjatévi sulla distanza DV sono piu marcati. Inoltre,
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ogni volta che un segmento della colonna vertepeseesso toracico (LVRt) o lombare (LVRI0),
va incontro a fusione, la sua crescita si ridutzelenghezza vertebrale totale (LVRtot) diminuisce.
Sebbene non tutti i pazienti avessero beneficiatondtest di funzionalitd respiratoria, i dati
disponibili presentati sono assimilabili a quellibplicati da Karolet al (2008)°. Nel nostro
gruppo di dieci pazienti, la FVC era di 1.3 It. EVA di 1.07 It. e la maggior parte presentava una
patologia polmonare di tipo restrittivo.

Per conservare una mobilita toracica e consenti@ sviluppo toracico, entrambi adeguati, il
trattamento dei pazienti con scoliosi ad esordexpce non deve focalizzarsi soltanto sulla colonna
vertebrale ma deve considerare il torace, inte$sun® insieme qualecomplesso vertebro-costo-

sternalé (A questall Parte del Lavoro aggiuntivoche ha inteso affiancare quello principale di

tesi, manca per ora il contributo di alcune misoteenute nel corso dell’esperimento ma che non

Sono ancora state compiutamente esaminate).
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