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摘
!

要"目的
!

采用腹腔种植%皮下移植和皮下注射
#

种方法建立大鼠子宫内膜异位症模型!探索一种简便有效的子宫内膜

异位症造模方法$方法
!

取性成熟雌性大鼠
!&

只!分别采用腹腔种植%皮下移植和皮下注射将自体子宫内膜组织异位移植!术后

$

周取出异位组织!进行组织形态学观察$结果
!

#

种造模方法成功率及异位病灶体积均差异无统计学意义"

A

%

"2"&

#$结论
!

#

种方法均可以建立大鼠子宫内膜异位症模型!皮下种植法操作简单!观察直观!便于实验研究$

关键词"子宫内膜异位症&疾病模型!动物&实验室技术和方法&大鼠
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子宫内膜异位症是指有生长功能的子宫内膜组织出现在

子宫腔被覆黏膜以外的身体其他部位的疾病'临床症状可表

现为盆腔痛)月经失调)不孕)盆腔包块等*

!

+

#在育龄妇女中发

病率高达
!"P

!

!&P

*

%

+

#严重困扰着广大妇女的身心健康'

目前子宫内膜异位症的发病机制仍不清楚#药物和手术治疗后

的复发率较高#治疗效果不理想'子宫内膜异位症动物模型是

研究内异症发病机制)治疗方法的主要途径#所以建立子宫内

膜异位症动物模型#为进一步研究内异症的发病机制)治疗方

法等奠定基础#有着深远的研究意义*

#

+

'目前国内外已有相关

的造模方法#但是造模方法和成功率存在差异'因此#本研究

旨在探索一种操作简便而且成模率高的子宫内膜异位症动物

模型的建模方法'

=

!

材料与方法

=2=

!

材料
!

$

!

%实验动物!性成熟雌性
e15<>F

大鼠
!&

只#体

质量
!&"

!

%""

=

#标准光照周期$

!$?

白光#

!"?

黑夜%#室内

温度$

%"Q%

%

f

)湿度
$"P

!

&"P

)标准饲料和水'$

%

%实验器

械及药品!普通手术器械及眼科剪&

#2/P

的水合氯醛)氨苄西

林及常规消毒药品等'

=2>

!

方法

=2>2=

!

手术方法
!

经阴道涂片检查#在大鼠动情周期的动情

期进行手术造模'根据杨萍等*

$

+手术在室温
%8

!

#%f

环境下

进行#无菌操作#以
#2/P

的水合氯醛
!"Ĵ

"

N

=

进行腹腔注射

麻醉'腹部备皮#常规消毒后取大鼠下腹正中)耻骨联合上
!

BJ

切口$长
%

!

#BJ

%#进腹后在膀胱背侧找到子宫'近端离

右侧子宫角
!BJ

处结扎#远端离卵巢
!BJ

处结扎'将切下的

子宫组织放入盛有无菌生理盐水的培养皿中纵向剖开'将子

宫内膜与肌层分离$部分子宫内膜较薄)与肌层粘连紧密者#内

膜与肌层不分离#只剥去浆膜层%#剪取
#

块
#JJi&JJ

的内

膜#分别进行腹腔种植)皮下移植和皮下注射法进行子宫内膜

异位移植建模'$

!

%腹腔种植法!将
!

块内膜组织用
&7"

丝线

缝
!

针固定在左侧远离腹部切口的腹壁上'$

%

%皮下移植法!

在腹壁切口右侧从腹肌与皮下筋膜层之间打隧道#以正好能置

入子宫内膜片为宜#取
!

块子宫内膜组织平整的置人右侧隧道

底部'$

#

%皮下注射法!取
!

块内膜组织修剪成
"2&JJi"2&

JJi"2&JJ

大小的内膜碎片#用
3

号头皮针头连接
!Ĵ

注

射器吸取含内膜碎屑的生理盐水#在尽量远离腹壁切口处皮下

注射'

"

号丝线分层缝合腹部切口#常规关腹'术毕肌内注射

!/

万
C

"

N

=

氨苄西林'术后正常喂养#观察大鼠伤口及生活

情况'

=2>2>

!

观察指标
!

$

周后再次剖腹观察移植物生长状况#同

时切取移植物送病检'根据子宫内膜异位症病理诊断标准#镜

下出现子宫内膜)腺体或腺体样结构)间质和出血这
$

种改变

中的
%

种可确诊造模成功'观察腹腔种植)皮下移植和皮下注

射法的成模情况'游标卡尺测量内膜异位症病灶的长)高和

宽#计算病灶体积$

Y

%

"̀2&%i

长
i

宽
i

高*

&

+

'比较
#

处病灶

的成模率及病灶体积大小'取异位内膜病灶和左侧未行手术

的在位内膜标本置于
$P

多聚甲醛固定
%$?

常规脱水#石蜡包

埋#切片厚
#

#

J

#

dW

染色观察组织病理学变化'

=2?

!

统计学处理
!

采用
ZTZZ!!2&

统计软件进行分析'计数

资料用
)

% 检验#计量资料用方差分析#结果以
IQ?

表示'以

3!/%

重庆医学
%"!%

年
3

月第
$!

卷第
%&

期



A

&

"2"&

为差异有统计学意义'

>

!

结
!!

果

>2=

!

成模情况
!

造模大鼠
!&

只#均存活'异位病灶组织形态

相似#外观表现为体积增大#呈透明的囊状#质地软#囊内有清

亮的液体积聚'在腹腔种植处
!&

只大鼠均可见异位病灶#呈

单个圆形#表面与大网膜粘连包裹$封
#

图
!>

%'在皮下移植

处
!$

只大鼠可见异位病灶#经皮肤均可触及#呈单个球型突

起#表面被结缔组织覆盖并有血管形成$封
#

图
!E

%'在皮下

注射处
!#

只大鼠可见异位病灶#经皮肤均可触及#呈单个椭圆

形或圆形突起#表面被结缔组织覆盖并有血管形成#其内可见

!

!

#

个清亮小水泡黏附聚集生长$封
#

图
!B

%'腹腔种植)皮

下移植和皮下注射法的造模成功率分别为
!""P

)

3#2#P

和

8/2'P

#差异无统计学意义$

A "̀2#$#

%'

>2>

!

#

种建模方法的异位病灶体积比较
!

造模
$

周后
#

种造

模方法的异位病灶体积大小差异无统计学意义$

A`"2"3

%'

见表
!

'

表
!

!!

#

种方法造模病灶体积比较$

IQ?

&

JJ

#

%

造模方法 病灶体积

腹腔种植
%!2&"Q!%2$%

皮下移植
%82/"Q'2/!

皮下注射
%"2'3Q32#/

>2?

!

组织学光镜检查
!

#

种造模方法异位病灶显微镜下形态

相似'异位病灶生长成
!

个或数个腔样结构#可见腺上皮及间

质细胞生长并见腺体形成#腔内壁所衬的上皮细胞层以柱状上

皮或立方状细胞形成环形或锯齿状生长#部分上皮细胞可见核

下空泡'腺体结构与大鼠正常子宫内膜腺体结构相似#见封
#

图
%

'

?

!

讨
!!

论

自
!8/"

年首次报道子宫内膜异位症以来#其发病机制至

今尚未完全明了'建立理想的动物模型模拟人类子宫内膜内

异症#才能有助于研究子宫内膜异位症的病因)发病机制)治疗

及预防对策'子宫内膜异位症常用的动物模型有猴)狒狒)大

鼠等'猴和狒狒像人一样有月经#是最理想的动物模型#但是

价格昂贵)饲养复杂#限制其在实验室广泛使用'大鼠在研究

子宫内膜异位症的发病机制和治疗方面运用最多最广*

/7'

+

'大

鼠虽无月经#但其动情周期与人月经周期相似#有一定规律性'

利用阴道涂片观察其动情期#在大鼠动情期制作子宫内膜异位

症模型#造模成功率高#模型使用可靠'本实验在动情期造模#

子宫内膜异位症造模成功率达到
8/2'P

!

!""P

'

手术移植法是建立子宫内膜异位症动物模型的主要方

法*

!

+

'经典的子宫内膜异位症造模方法为将大鼠自体子宫内

膜手术移植至腹腔内单一部位#如缝合于腹壁)卵巢表面)子宫

直肠陷凹*

8

+

'亦有报道将子宫内膜组织移植于皮下$腹肌与皮

下筋膜层之间%#造模成功率与腹腔种植无差异#有内膜固定

好#免去手术缝合#操作简单等优点*

37!!

+

'亦有报道皮下注射

法造模成功率高于皮下移植法*

!%

+

'但是王宁宁等*

!#

+报道皮

下移植法和皮下注射法在造模成功率和病灶体积无差异'本

实验比较腹腔种植)皮下移植和皮下注射
#

种方法的子宫内膜

异位症造模成功率差异无统计学意义$

A

%

"2"&

%'种植物组

织形态相似#体积大小无明显差异'因此#

#

种造模方法均可

以较好的建立大鼠子宫内膜异位症模型'相对于腹腔种植法#

皮下移植法无需缝合子宫内膜组织#符合自然黏附原则#避免

缝线的异物刺激改变子宫内膜异位症病灶周围的微环境#并且

病灶位于皮下#观察直观#可进行动态观察#更适用于子宫内膜

异位症病灶的连续性观测及治疗研究'相对于皮下注射法#皮

下移植法无需将内膜组织修剪成小碎片#操作简单快速#造模

成功率无差异'

综上所述#

#

种方法均可以建立大鼠子宫内膜异位症模

型#但皮下种植法操作简单#观察直观#便于动态观察和连续性

实验研究'
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