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инструментами синтетическим
Еерассасывающимся шовным материалом 4/0

четырьмя швами по углам участка эшIометрия
тремя узлами в каждом шве: проводят пред- и

послеоперационную эстрогенизацию животного
по следуюшей схеме: введение через день по 1,0

мл 0,17o синестрола внутримышечно один раз в

день, начиная за'7 дней до аутотрансплантации -

в'7-й день, в 5-й день, в 3-й день, в день перед
операцией и в день операции, после операции
синестрол вводят в той же дозе однократно на2-
й,4-й ц 6-й день. Способ позволяет уменьшить
время получения модели.2 ил.
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(54) СПОСОБ МОДЕЛИРОВАНИЯ ХРОНИЧЕСКИХ ВОСПАJIИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
ЖЕНСКИХ ПОЛОВЫХ ОРГАНОВ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
(57) Реферат:

Изобретение относится к моделированию в

медицине и может ,, быть применимо для
моделирования заболеваний женских половых
органов в эксперименте. .Ц,ля моделирования
эндометриоза для аутотрансплантации берут
прямоугольные участки эндометрия размером
2хЗ'мм и подшивают их микрохирургическими
инструментами атравматическим синтетическим
нерассасывающимся монофиламентным шовным
материапом 9/0 четырьмя швами по углам
участка эндометрия двумя двойными узлами в

каждом шве. .I|,ля моделирования хронического
эндометрита фиксацию участков эндометрия

общехирургическими

т=!Ё
осуществляют

Стр.: 1



RU 25зз,7з9 с2

ИЗобретение относится к экспериментальной медицине и может быть использовано
Для МОделированиrI хронического воспапения эндометрия с целью создания новых
СпОсобов лечения. ЭкспериментаJIьные модели на животных необходимы, поскольку
не все особенности воспаJIения эндометрия могут быть изучены на людях,

ИЗвестны способы моделирования хронического воспаления эндометрия насамках
СаМЫХ РаЗных лабораторных и домашних животных путем введения (часто под
наркоЗом) в различные отделы матки и влагzUIища микробных тел в соответствующих
КОНЦеНТРациях (1-З, 1З, 16, 18,20,22,2З,29,30). Так, беспородным крысам-самкам в
ЗаДнебоковую стеЕку среднеЙ трети влагаJIища под слизистую вводился Staphylococcus

аurеus, штамм 2592З,в дозе З.106 микробных тел (1). В дру."* случаях вводипи в оба
яйщевода флогоген в вLIде 0,1 мл суточной культуры золотистого стафилококка - штамм
209, содержащlй 50 млн. микробных тел при одномоментном точечном десерозировании
меДицинским скарификатором в 8-10 точках висцеральной брюшины яйцеводов с двух
сторон, покровного эпителия яичников медицинским скарификатором с двух сторон,
Затем распыляли над десерозированными участками медицинский талък в дозе 0,1 мг/

".2 121. Флогогенные агенты - Staphylococcus аurеus иJилиЕsсhеriсhiа coli в дозе З.l0б
микробных тел вводили крысам в парацервик:Lпьную клетчатку в области перешейка
МаТКи (3).В некоторых случаях крысам предварительно вводили в полость маткиЗЧо
УксУсноЙ кислоты, а затем осуществляли бактеричLльную инокупяцию смешанной
культУрой патогенов (18). Эти модели использоваJIись дIIя апробации новых препаратов.
Мышам для изучения патогенеза трихомониазаи отработки методов лечениrI

интравагинапъно вводили 100 Тriсhоmопаd foetus или 10б Trichomonad vaginalis (l3).
МетОДами генетической инженерии мышам осуществляли активацию онкогена К-rаs в
Эпителиалъных клетках поверхности яичников. Восемь месяцев спустя у половины
животных развивается эндометриоз (16). У коров модель эндометрита создавалась
ЧеРеЗ 10-11 неделъ после отела и 6-8 дней после овуляции. Специфическое воспаJIение
вызывали внутриматочным введением c.fetus ssp. veneralis животным,
иМмунизированным этими бактериями подкожно или внутриматочно. Неспецифическое
воспаJIение вызываJIи введением липополисахарида (ЛПС) в левый маточный рог.
Модель примонялась для изучения роли иммунитета при эндометрите (20). Самкам
крыслинии Sprague-Dawley (неинфицированным, в возрасте 1 1 недель) вводили культуры
микроорганизмов, вьцеленных из образцов ткани матки людей, страдающих
ЭнДОметритом. Культуры микроорганизмов E.coli и B.fragilis, кулътивировапи in vitro,

затем 0,05 мл суспензии бактерий, содержащих 1,1х105 E.coli или 1,3х105 B.fragilis
вводиJIи через разрез на передней брюшной стенке в правую половину полости матки.
Инфекция развивалась в пределах матки. Модель применялась для исследований
терапевтического эффекта антимикробных препаратов (22)..Щля изучения патогенеза
инфекции и иммунного ответа на нее использов€Lпи мышиные модсли, в т.ч. на <<голой>>

Мыши (иммунодефицитной). Мыши получtLпи прогестерон, затем их однократно
интравагинально инокулировапи 100 (иногда меньше) единицами культуры Chlamydia
muridarum. Урогенитальная инфекrцая сероварами C.trachomatis человека осуществлялась
в доЗе 1-10 единиц (23). Максималъно близкая человеку модель острого салъпингита и
восходящей хламидийной инфекции получалась на нечеловекообразных обезъянах
(свинохвостые макаки, мартышки, зеленые мартышки) инокуляцией C.trachomatis
неrrосредственно в маточные трубы или в полость матки, с повторными инокуляциями
в шейку матки (2З). Для оценки эффективности препаратов для лечения трихомониаза
у крупного рогатого скота создана модель на МЫШаХ ЛИНИИ BALB/с, (Возраст б недель).

Стр.: 2
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Размноженные in vitro культуры Tritrichomonas foetus (простейшего) в объеме 20 мкл

(8,6xl05 клеток) были введены мышам интравагинально через 2 суток после проведения
подкожной инокуляции силиконовых трубочек, содержащих 15 пг 17Р-эстрадиола, и

вновь в той же дозе на спедующий день. У мышей развивались значимые изменения
толщины стенки матки, серозная эритема, или пиометра (гнойное воспаление матки).
У многих - гистологические изменения маточного эпителия (29). Модель, применимая
для изучения патологической анатомии, патогgнеза и иммунного ответа на генитальную

инфекцию, вызываемую C.trachomatis, создана на неинфицированных специфическими
патогенами самках свиней (возраст 13 недель). Культуры C.trachomatis типов Е strain

Воur и sеrочаr Е genital isolate, полученные из образцов зараженной ими женщиньi, были

размножены in чitrо и введены интравагинально свиньям, в количестве 108 кJIеток.

Особенностъ модели в том, что она основана на применении крупного животного. При
этом свинья весъма сходна с человеком по генетическим и физиологическим параметрам
(30).

К сожалению, приведенные модели воспалительных заболеваний женских половых
органов односторонне освещают воспалительный процесс как локальную иммунную
реакцию на микробный агент, в то время как хроническое воспаJIение всегда
сопровождается разной степенью дисфункции системного иммунного ответа (6, 14),

Используя в качестве возбудителя моноагент, экспериментаторы воспроизводят
кJIассическую спещафическую реакцию, тогда как в современной этиологии хронических
воспалительЕых заболеванIй половых органов прев€Lлирует микст-инфекция (|2, |7,
24). Кроме того, воспаJIительный процесс, вызванный инфекционным агентом,
невозможно регулировать по степени выраженности и другим показателям,
необходимым для полноценного планирования эксперимента.

Щля изучения влиlIния лечебного препарата на центраJIьное звено иммуногенеза при
хронических воспалительных заболеваниях женских половых органов модель
эндометрита воспроизводили на беспородных крысах-самках следующим образом. В
качество антигена исполъзоваJIи}qо-ныЙ водно-солевоЙ экстракт ткани матки и яичника.
Иммунизацию проводили по схеме: антиген с полным адъювантом Фрейнла (Щикфа)

вводили в переднюю брюшную стенку в дозе 5 мг/кг (по белку), через 7 дней - в
анаJIогичной дозе внутрибрIошинно, через 14 дней - внутривенно без стимулятора в

дозе 3 мг/кг (4). Для оценки фармакотерапевтической эффективности лекарственного
препарата для лечения эндометрита у белых крысах линии Wistar моделъ создавалась
экспериментапьным повреждение матки. Это осуществлялось введением 0,1, мл 2Vа

водного раствора формалина внутрь матки. Однако у большинства крыс развивался
острый, а не хронический эндометрит (5). В экспериментах на <<голых>> мышах (SCID
mice) проводипи двустороннюю оофоректомию (удаление яичников) либо введение
антигIрогестеронового препарата, затем вводипи микроисточник экзогенного эстрогена
в ксенографт человеческой нормапьной эндометриальной ткани и имrrлантировали
такой ксенографт в брюшную полость мыши. Источники экзогенного эстрогена
добавляют мыши и после имплантации ксенографта, который разрастается и имитирует

развитие эндометриальной ткани человека. ,Щвусторонняя оофоректомия (удаление
яичников) либо введение антипрогестеронового препарата производятся минимум за
неделюдо имплантаIц/и ксенографта. Эта модель применимадляиз}пlениrl молекулярных
и иммуногистохимических/иммуногистопатологических профилей эндометриоза
человека, биомаркеров заболевания. Может найти применение для оценки
Потенциапьных способов лечения и профилактики эндометриоза: доз препаратов, схем
Терапии, методов и путей доставки (10).

4-ý
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flанные способы моделирования хронических воспаJIительных заболеваний женских
половых органов не подходят для воспроизведения в эксперименте хронического
эндометрита, приближенного к его реапъным клинико-морфологическим
характеристикам, ввиду сложности постановки и наличия множества побочных
моментов.

известны способы моделирования хронических заболеваний женских половых
органов, основанные на трансплантации фрагментов эндометриальной ткани (часто
отделенной от миометрия) и подшивании к различным тканям организма с помоulью
микрохирургической техники (11, 15, 16,21,25,26,28,Зl). На разных этапах развитиrI
заболеваНийили после введения лекарственных препаратов животных забивают и
извлекают трансплантаты для гистологического изучения. Сравнивая полученные
резулътаты с контрольной группой животных, делают выводы о механизмах развития
заболевания и оценивают потенциаJI лекарственных средств. В некоторых случаях
сравнение производят на наркотизированных животных после предварительного
разреза кожи и обеспечения доступа к имплантату с последующим ушиванием раны.
Щля оценки эффективности доксициклина в отношении инволюции эндометриЙьной
ткани у взросльlх самок крыс лиЕии Wistar Albino (не беременных) вырезаJIи фрагмент
(5х5 мм) аутологичной эндометриапьной ткани, отделенной от миометрия, и подшивали
этот фрагмент на внутреннюю поверхность брюшной полости справа (1 1). Для изучения
действия противовоспалительных и иммуномодулирующих препаратов при
эIцометриозе у мышей и крыс удаляJIиматку, нарезали ее на мелкие фрагменты, которые
подшивали в брюшную полость. В болъшинстве случаев эндометрий не отделяли от
миометрия и подшивzlJIи вместе (16). flля изучения механизмов развития эндометриоза
оценки потенциала лекарственных средств у <<голых>> мышей или иммунодефицитных
трансгенных мышей RAG-2/y(c)KO осуществляли ксенотрансплантацию в брюшную
полость или подкожно фрагментов эндометриальной ткани человека, полученной в
фазах пролиферации ипи секреции менструального цикJIа, либо менструального
эндометрия (16). У макак и бабуинов менструrLпъную кровь направляли в брюшную
полость путем репозиции шейки матки или ее перевязывания- создается ретроградный
ток менструальной крови. Либо подшивали фрагменты аутологичной эндометриальной
ткани в брюшную полость, либо <<засеваJIи> ее фрагментами эндометриалъной ткани
(подшивание не производят). Это позволяеТ изучать роль иммунной системы в гIоявлении
и прогрессировании эндометриоза (16). Щля исследования экспрессии alpha-TNF в ткани
эндометрияиее динамики под воздействием разных факторов, а также исследования
роли воспаления в инволюции эндометрия у взрослых самок крыс линии wistar дlьiпо
фрагмент средней трети левого рога матки размером 5х5 мм и подшиваJIи вблизи
кровеносного сосуда на внутреннюю поверхность брюшной полости справа (21). у
взрослых самок макак: <<свинохвостой>> (Масаса nemestrina) и Макаки-резус (Масаса
mulatta) в ходе лапаротомии, фрагменты бахромы (каймы) маточных труб нарезали на
мелкие фрагменты и аутотрансплантировалидод кожу, в карманы, формируемые на
передней брюшной стенке. При трансплантаIрrи эпителия ампулы и перешейка маточных
труб их сепарироваJIи от гладкомышечного слоя, нарезаJIи на фрагменты по 4-6 мм, и
проводили аутотрансплантацию анаJIогично. Овариеэктомию не проводили. Затем в
эти <<карманы>> инокупироваJIи размноженными in vitro культурами C.trachonatis (ло
100 тыс. единиц, что соответствует 10 минимальЕым дозам инфrлцтрования). Эта модель
предназначена для изучения иммунопатологии хламидиозной окологенитальной
инфекции. Авторы отмечают, что модель применима и в отношении иных патогенов
человека (25). ffля из)п{ения потенциалалекарственного средства в лечении эндометриоза

Стр.: 4
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взрослым самкам крыс линии Spгague-Dawley выполняли имплантацию фрагментов
ткани эндометрия разного размера к боковой стенке брюшной полости (28). Коровам
и кобылам осуществляли введение в матку человеческого рекомбинантного
интерлейкина-8 (rhIL-8; 1,25 микрограмм на кобылу и 5 микрограмм на корову,

растворенных в 50 мл фосфатно-солевого буфера). Это простая модель развития
эндометрита, основанная на <<прямом>> подходе: полиморфоядерные нейтрофильные
гранулоциты (ПНГ) привлекаются в полость матки введением провоспапительного
аттрактанта. Модель предназначена дJIя исследования параметров миграции ПНГ в

матку в разных условиях. Предложенная in vivo модель превосходит используемые in
vitro модели трансмиграции (31). Кролику проводили трансплантацию фрагментов
аутологичного эндометрия в глаз (ксенотрансплантация человеческого эндометрия в

данном случае не работает, т.к. отторжение происходит за неделю). Важной
особенностью этой модели является то, что модель действует долго (181 день). При
этом возможно наблюдение in vivo за морфолоIией имплантата при помощи гпазной
лампы, возможен забор водянистой влаги глаза для исследований. Модель хорошо
подходит для изучениrI м орфологии (например, в аскуляризации) и биохимии эндометрия
(26).

Известен способ моделирования хронических воспалительных заболеваний женских
половых оргаЕов на кроликах, выбранный нами в качестве прототипа (15). Для создания
модели осуществJIяпи трансплантацию эндометриzLпьной ткани кролика в его брюшную
полость. Изменения имплантата изучапи через 12 недель. Только к этому моменту
эндометриаJIьные имплантаты имели кистозную структуру. Макроскопический и
гистоломческtй вид имплантатов соответствовал эндометриозу. Гормональная тераIIиJI

не гIроводипасъ. Исполъзование микрохирургической техники фиксации имплантов
позволяла предотвратить образование спаек между маточными трубами и яичниками.
Это позволило использовать данную модель для изучения влияния хронических
воспаJIительных заболеваний женских половых органов на фертшrьность - способность
к зачатию.

Недоgгатком этого способа модеJп,rрования является доволъно большой срок созданиrI

модели-3месяца(l5).
Щелью нашего изобретения явипось уменьшение времени получениlI модели

хронических воспаJIительных заболеваний женских половых органов.

,Щля лостижения поставJIенной цели вначаJIе кролику проводят гормонаJIьную
терапию (эстрогенизацию) по оrrределенной схеме, затем под наркозом в стерипьных

условиях проводят аутотрансплантацию участков эндометрия. ,Щля Этого после
папаротомии из маточного рога выделяют несколько прямоугольных участков
эндометрия размером2хЗ мм и подшивают их к париетальной брюшине различными
способами. После ушивания раны животное выхаживают и проводят гормональную
терапию, но уже по другой схеме. Если подшивание участков эндометрия проводят
микрохирургическими инструментами и атравматическим синтетическим
нерассасывающимся монофиламентным шовнЬм материалом 9/0 четырьмя швами ПО

углам участка эндометрия двумя двойными узлами в каждом шве, то через 2 недели У
кролика развивается эндометриоз. В случае, если подшивание участков эндометрия
осуществляют общехирургическими инструментами и синтетическим
нерассасывающимся шовным материапом 4/0 четырьмя швами по углам участка
эндометрия тремя узлами в каждом шве, то в имплантат9 через 2 недели наблюДаЮТ
все признаки хрониtIеского эндометрита. Предоперационную эстрогенизацию проВОДЯТ

внутримышечным (в.м.) введением 0,1Чо синестрола по 1,0 мл в день, начиная за'7 ДНеЙ

:
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до планируемой операции (в 7-й день, в 5-й день, в 3-й день, в день перед операцией) и
в день операции. После операции синестрол вводят в.м, в той же дозе однократно на
2-й,4-й и 6-й день.

Положительный эффект от внедрения предлагаемого способа состоит в том, что
уменьшение времени создания модели приводит к повышению интенсивности научно-
исследовательской работы и экономии материаJIьных ресурсов, необходимых для
содержания лабораторных животных. В ходе создания модели и последующей работы
с неЙ возможно проведение визуального мониторинга состояния имплантатов
эндометрия. Морфологические методы исследования позволяют дать адекватную
оценку результатам моделирования. Щанная эксIIерименталъная модель пригодна для
изучения различных терапевтических воздействий, в том числе клеточного продукта
на основе эндометриапьных стволовых клеток, на ткань поврежденного эндометрия
и оценки эффективности этих воздействий. Кроме этого, разработанная модель обладает
характеристиками, обеспечивающими возможностъ ее использованшI для апробации
современных хирургических технологий, в том числе изучения воздействиrI различных
видов энергии (электрокоагуляции, лазеров, плазменного потока и т.д.) для лечения
хронического эндометрита.

На фиг.1 представлена морфологическая картина имплантата через 14 дней после
имплантации с использованием микрохирургической техники (модель эндометриоза).
Окраска гематоксипином-эозином. Увеличение 360 х.

На фиг.2 - морфологическая картина имIшантата через 14 дней после имплантации
с использованием общехирургическоЙ техники (моделъ хронического эндометрита).
Окраска гематоксилином-эозином. Увеличение 120 х.

Способ осуществляется следующим образом. Для моделирования заболеваний
эндометрия использоваJIи половозрелых самок кроликов породы IIIиншилла массой
2,5-З,5 кг, возраст от 1 года до 2,5 лет. Перед операцией проводили эстрогенизацию
животных путем в.м. введения0,1чо синестрола по следующей схеме: введение через
день по 1,0 мл внутримышечно в мышцы заднего отдела бедра одиЕ раз в день, начиная
за 7 дней до плаЕируемой операции (в7-йдень, в 5-й день, в 3-й день, в день перед
операциеЙ) и в день операции. После обработки операционного поля под тиопентаJIовым
наркозом (З0-40 мг/кг массы тела животного) въшолняпи нижнесрединнуюлапаротомию
д.ltиноЙ б см. ПослоЙно раФекшIи: кожу, подкожную жировую кJIетчатку, поверхностную
фасцию, бе.тцполинию, предбрюшиннуюклетчатку, брюшину. Отграничениеподкожной
клетчатки салфетками не проводипи. Производили гемостаз - лигирование сосудов.
Проводили отграЕичение петель тонкой кишки влажными салфетками. Правый
маточный рог выделялии резецироваJIи на протяжении 3 см. Резекция выгtолнялась без
использования электрокоагуляции острым путем с помощью ножниц. Гемостаз -

лигирование сосудов. Удаленный препарат рассекали продольным разрезом ножниц,
вскрываrI полость матки. Разрез выпоJIняJIи на стороне, противоположной прикреплению
брыжейки матки. Эrrдометрий из центра препарата отделяли острым путем при помощи
острого лезвиrl и микрохирургического анатомический пинцета и его фрагментьl2хЗ
мм подшивапи к париетапъной брюшине передней брюшной стенки. Местом фиксации
был участок интактной брюшины справа и слева от операционной раны на расстоянии
2 см от краев. Фрагменты подшивапи на расстоянии 2 см друг от друга с каждой стороны
по 2 фрагмента для обеспечения независимого процесса приживления. Для создания
модели эндометриоза подшивание фрагментов производили с использованием
микрохирургического инструмента (иглодержатель для микрохирургических игл и
микрохирургический анатомический пинцет) и атравматического синтетического
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нерассасывающегося монофиламентного шовного материала 9/0. !ля улучшения
визуапизации использовали бинокулярную лупу (БЛ2-1, Россия). !анная толщина нити
была минимшIьной, позволяющей для микрохирургической техники осуществить
надежную фиксацию фрагмента эндометрия к брюшине четырьмя швами по углам
участка эндометрия двумя двойными узлами в каждом шве с минимальной травмой
пересаживаемого участка и подлежащих тканей. Исполъзование монофиламентного
атравматического материiLла позволипо свести к минимуму операционную травму.Для
создания модели хронического эндометрита лля фиксации эндометрия к брюшине
использовали общехирургические инструменты (иглодержатель для атравматических
игл) и атравматшIеский синтетическлй пересасывающийся шовный материz}JI 4/0. Щанная
толщина нити была минимальной, позволяющей для общехирургической техники
осуществить надежную фиксаIшю фрагмента эндометрия2хЗ мм к брюшине при помощи
четырех швов по углам. Швы фиксирова_пи при помощи трех узлов, обеспечивающих
нацежность шва. После проверки гемостаза и удtLпения отграничивающих салфеток

рану послойно ушивчLпи с ншIожением на кожу шелковых швов по.Щонати. В
послеоперационном периоде всем модельным животным с целью профилактики
послеоперационных осложнений применяли антибиотики (цефтриаксон в дозе 50 мг/
кг/суг) в точение 5 суток. Производили повторную (послеоперационную) эстрогенизацию
а}чо раствором синострола по следующей схеме: введение через день по 1,0 мл
вн)цримышечно в мышцы заднего отдела бедра, начиная со второго дня после операции
три раза (однократно на 2-й,4-йи 6-й день).

Повторное оперативное вмешательство - забор материаJIа и выведение всех
модельных животных производили через 14 дней после оперативного вмешательства.
После обработки операIц4онного поля под тиопентаповьlм наркозом (30-40 мг/кг массы
тела в.м. в мышцы заднего отдела бедра) выполняли минилапаротомию длиной 2,5 см
по средней линии передней брюшной стенки, на 1 см отступя от верхнего конца
послеоперационного рубца. Кожу передней брюшной стенки захватываJIи кожно-
бельевыми зажимами по средней линии на уровЕе нижнего конца послеоперационного
рубца и по сосковой линии на уровне середины послеоперационного рубца справа и
слева (3 зажима) и поднимали. При этом производили визуальное обследование
(макроскопическая оценка) состояния операционного поля, состояния
имIшантированного эIцометрия изабор матери€Lладrrя морфологического исследованиJI.
Последовательно осматривали область послеоперационного рубца, брюшину правой
и левой половины передней брюшной стенки, петли тонкой и толстой кишки, левый
(интактный) маточный рог. Забор гистологического материаJIа дJIя исследования у всех
модельных животных выполняли путем эксцизионной биопсии имIшантов эндометрия
в пределах неизмененных тканей. После выделения левого маточного рога его

резецировшIи ножницами на протяжении не менее З см. Удаленный препарат рассекали
ножницами продольно, вскрывая полость матки. Разрез выполняли на стороне,
противоположной прикреплению широкой связки матки. Эндометрvй из центра
препарата (интактный участок левого маточноi,о рога) отделяли острым способом при
помощи лезвия.

Подготовку препаратов ткани эндометрия для морфологического исследования
проводипи на основании фиксации в 107о нейтрz}JIьном формалине не менее 10 суток с

последующей проводкой по схеме:
1) спирт в течение l часа
2) спирт в течение 1 часа
3) спирт в течение l часа

Е
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4) спирт в течение l часа
5) СПИРТ-касторовое масло (50Чо-50Чо) при 37"С в термостате в течение суток
б) хлороформ в течение З0 минут
7) хлороформ в течение 30 минут
8) парафин-хлороформ (507о-507о) при бO"С в термостате в течение часа.
ОКРаскУ препаратов осуществляют гематоксилином-эозином и по Ван-Гизон по

стандартной методике (8).

МаКРОскОпическая характеристика имплантатов ткани эндометрия в группах
жиВОтных с использованием микрохирургической техники следующая: объемные
импланты ярко-розового цвета в виде четко выраженной полусферы; возвышающиеся
НаД ПОВеРХНОсТЬю брюшины; нозначительная гиперемия зоны имплантации по всей
IIJIощади, вкJIючая места наJIожения швов; отсутствие кровоизлияний в зоне имппантации
как В центре, так и по периферии; отсутствие спаечного процесса. При морфологическом
анаJIизе тканей имплантов, фиксированных к брюшине с исполъзованием
микрохирургической техники бъшо обнаружено: над поверхностью всех имплантов
прослеживается брюшинный покров; напичие хорошо выраженных эндометриrшьных
желез с четкими контурами и жизнеспособным неслущенным эпителием; отделъные
железы проникают в мышечный слой брюшной стенки, что свидетельствует о
прогрессирующем срастании тканей; стромальный компонент хорошо выражен,
прослеживаются слабо выраженные признаки отека тканей; отсутствие кровоизлиянlй
по периферии имплантатов наблюдается умеренно выраженная полиморфноклеточная
ИНфИЛЬТРацИЯ; отсутствие границы между имплантом и подлежащими тканями,
свидетелъствующее о срастании тканевых элементов; кистевидное расширение части
эндометриальных желез (фиг. 1).

В группе животных с использованием обrчехирургической техники на обзорной
лапароскопии на 14 день после моделированиJI имrrлантаты характеризов€UIись
следующим образом: округлые имIшантаты бледно-розового цвета возвышаJIись над
поверхностью брюшины в виде уплощенной полусферы; выраженная гиперемиlI зоны
имплантаIц4и, максимzUIьно интенсивная в местах напожениrI швов; наличие в некоторых
сJryчаях плоскостных спаек длиной 2-3 мм между имплантатом и кишкой, между кишкой
и париетаJIьноЙ брюшиной; При морфологическом анапизе имплантатов,
фиксированных к брюшине с помощъю общехирургической техники, выявлены
следующие изменения: железистый компонент в виде желез с частично спущенным
эпителием; эндометриrUIьная строма в состоянии дистрофии, выраженный отек
межклеточных промежутков, проявляющийся ослаблением тинкториаJIьных свойств;
кровоизлиянияв имплант и подлежащие ткани брюшной стенки, более выраженные в
зоне наложения швов; полиморфнокJIеточная инфилътрация импланта и подлежащей
ткани, наиболее интенсивная в зоне наложения швов; прослеживается неравномерный
промежуток в виде щели между имплантом и подлежащей брюшиной (фиг.2).

ХРОНИЧеский воспалительный процесс считается воспроизведенным, если в
имплантатах эндометрия присугствуют следующие морфотипические признаки: наJIичие
инфильтратов, состоящих преимущественно из лимфоидных элементов в сочетании с
лейкоцитами и гистиоцитами, ппазматических клеток, отек стромы и ее очаговый
фиброз, стаз эритроцитов и скJIеротические изменения стенок спираJIьных артерий
эндометРия('7). Таким образом, из полученных нами резулътатов видно, что уже через
2 недели после аутотрансплаЕтации участков эндометрия, вьцеленных из маточного
рога к париетапьной брюшине, при дополнительной эстрогенизаIии животного и в
зависимости от способа фиксации в этих аутотрансплантатах, происходят такие
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изменения эндометриальной ткани, которые характерны для эндометриоза и
хронического эндометрита у женщин (9, |9,27)-
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зо Формула изобретения
Способ моделирования заболеваний женских половых органов в эксперименте путем

аутотрансплантации rIастков эндометрия, выделенных из маточного рога, к
париетzUIьноЙ брюшине, отличающийся тем, что для моделирования эндометриоза для
аутотрансплантациии берут прямоугольные участки эндометрия размером 2х3 мм и

з5 подшивают их микрохирургическими инструментами атравматическим синтетическим
нерассасывающимся монофиламентным шовным материапом 9/0 четыръмя швами по
углам участка эндометрия двумя двойными узлами в каждом шве или дпя моделирования
хронического эндометрита фиксацию участков эндометрия осуществляют
общехирургическими инструментами синтетическим нерассасывающимся шовным

10 МаТеРиапом 4/0 четырьмя швами по углам г{астка эндометрия тремя узлами в каждом
шве; проводят пред- и послеоперационную эстРогенизацию животного по следующей
схеме: введение через день по 1,0 мл 0,tчо синестрола внутримышечно один раз в день,
начиная за 7 дней до аутотрансплантации - в 7-й день, в 5-й день, в З-й день, в день
перед операциеЙ и в день операции, после операции синестрол вводят в той же дозе

4., однократно на 2-й, 4-й и 6-йдень.
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