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(57) Способ трансплантации опухолей, со-
держащий взятие в стерильных условиях
жизнеспособной ткани опухолей беспород-
ной крысы и введение ее в орган здоровому
животному того же вида, о т л и ч а ю щ и й с я
тем, что в качестве органа для транспланта-
ции берут печень, в которую ткань опухоли
вводят в объеме 1-1,5 мм .
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Изобретение относится к медицине, а
именно к онкологии.

Прототипом к предложенному способу
трансплантации опухолей является способ
внепеченочной трансплантации опухолей
для изучения влияния на рост последних ре-
генерации гепатоцитов при частичной гепа-
тэктомии [Удинцев С.Н., Шахов В.П. -
Уменьшение скорости роста опухоли Эрлиха
и лимфосаркомы Плисса при частичной гепа-
тэктомии//Вопросы онкологии, - 1989, -
Т.35, N? 9. - С. 1072-1075]. Способ воспроиз-
водится поэтапно: экспериментальным жи-
вотным (беспородным крысам) подкожно и
внутрибрюшинно трансплантируется соот-
ветственно лимфосаркома Плисса и карци-
нома Эрлиха и на 8-е сутки после
трансплантации под эфирным наркозом хи-
рургическим путем удаляется часть доли пе-
чени. Оценку роста внепеченочных
опухолевых трансплантатов проводят паль-
паторно, а функциональное состояние гепа-
тоцитов определяют на 2-е сутки после

частичной гепатэктомии. Весь эксперимент
завершают через 2 недели после трансплан-
тации опухолей, т.е. через неделю после ча-
стичной гепатэктомии.

Недостатками этого способа являются:
способ выполняется в два этапа - внача-

ле трансплантация опухоли, а затем хирур-
гическое вмешательство (частичная
гепатэктомия),

сокращены сроки наблюдений, которые
не дают полной информации о функциональ-
ных сдвигах в печени, поскольку в сроки до
15 суток в этом органе на первый план вы-
ступают явления неспецифического харак-
тера, связанные с операцией (воспаление,
регенерация, а главное - удаление части
функционирующей паренхимы печени);

все методы внепеченочной трансплан-
тации опухолей с последующей частичной
гепатэктомией мало пригодны для изучения
опухольспецифических метаболических
сдвигов в печени в отдаленные сроки в связи
с распадом ткани опухоли в период ее мани-

ю
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фестированного роста и насыщением орга-
низма продуктами белкового распада, что и
усиливает, в основном, катаболическую
(дезинтоксикационную) функцию печени,
нивелируя синтетическую способность по- 5
следней.

В основу изобретения поставлена зада-
ча создать способ трансплантации опухоли,
в котором ткань опухоли трансплантируется
непосредственно в ткань печени и который 10
может быть использован как эксперимен-
тальная модель для изучения опухоль-спе-
цифических нарушений обменных
процессов, в которых участвует печень и
влияний разнообразных антиоксидантов, 15
адаптогенов, регуляторов метаболизма и
коррекций, метаболических сдвигов в орга-
низме при опухолевом поражении печени.

Способ заключается во введении жизне-
способной опухолевой ткани здоровой бес- 20
породной крысе, и согласно изобретению,
фрагмент опухолевой ткани объемом 1-1,5
мм трансплантируют непосредственно в
печень.

Способ осуществляется следующим об- 25
разом.

Под эфирным наркозом после соответ-
ствующей обработки брюшной стенки крыс
производится лапаротомия и в верхней час-
ти брюшной полости мобилизируется пе- 30
чень. В месте максимальной толщины любой
из долей печени браншей глазного пинцета
прокалывается ткань глубиной 2-3 мм, ка-
нал расширяется и в него трансплантируют
фрагмент ткани опухоли объемом 1-1,5 мм , 35
взятый в стерильных условиях от крысы-до-
нора.

Для получения сравнительных результа-
тов роста трансплантируемой опухолевой
ткани в печени, одновременно транспланти- 40
руют фрагмент того же объема аналогичной
опухолевой ткани классическим методом
под капсулу почки и в ткань селезенки. Для
этого в нижней части разреза брюшной
стенки с левой стороны мобилизируют вна- 45
чале почку, затем селезенку и под капсулу
почки и в ткань селезенки помещают такой
же объем ткани опухоли. Кровоточащие со-
суды брюшной стенки перевязывают, в
брюшную полость вводится раствор антиби- 50
отика, накладывают швы на брюшную стен-
ку и асептическую повязку на рану.

Оценку способа трансплантации опухо-
ли в ткань печени осуществляли по макро-
препаратам в динамике роста 55
трансплантатов в сравнении с ростом гомо-
логичной опухоли под капсулой почки и в
ткани селезенки, а также по морфологиче-
ским изменениям в различных участках опу-
холевых узлов и смежной с ними ткани

(печени,почки, селезенки) в различные сро-
ки роста трансплантатов вплоть до сроков
максимальной гибели животных - 28-30 су-
ток.

Скорость опухолевых трансплантатов -
эпителиального (карцинома Герена) и сое-
динительно-тканного (саркома-45) генеза в
первые 7 суток была одинаковой в печени и
под капсулой почки (фиг. 1а,в). Опухолевые
трансплантаты распространялись по повер-
хности этих органов (фиг.2а,в), вто время как
в селезенке уже в этот срок отмечался ин-
фильтративный рост опухоли (фиг.2б). Раз-
меры опухолевых трансплантатов были
одинаковыми и на 14-е сутки роста (фиг.З),
однако опухолевые трансплантаты в печени
и селезенке росли инфильтративно, глубоко
проникали в ткани, в сравнении с преимуще-
ственно экзофитным ростом транспланта-
тов под капсулой почки (фиг.4а,б,в).

Особенностью опухолевых трансплан-
татов в органах является не только способ-
ность их к инфильтративному росту,
разрушение ткани печени и селезенки, но и
отсутствие некрозов.

Заметный рост опухолевых трансплан-
татов в печени и селезенке с замещением
большей половины площади селезенки, а в
печени всей доли, в сравнении с ростом их
под капсулой почки, отмечался на 21-е сутки
(фиг.5а,б,в). И в этот отдаленный срок на-
блюдений в опухолевых трансплантатах от-
сутствовали некрозы или встречались
микроочаги деструкции ткани опухоли. Ги-
бель животных с имплантированными в
ткань печени карциномы Герена и саркомой-
45 отмечалась, начиная с 25-х суток роста, с
максимумом на 28- и 30-е стуки и была обус-
ловлена генерализацией процесса с рассеи-
ванием опухолевых имплантатов по

"брюшине.
Пример конкретного выполнения.
Под эфирным наркозом после асептиче-

ской обработки брюшной стенки беспород-
ной крысы весом 90-110 г производится
лапаротомия и в верхней части брюшной
полости мобилизуется печень. В месте мак-
симальной толщины одной из ее долей бран-
шей глазного пинцета прокалывается ткань
печени глубиной 2-3 мм, канал расширяется
и в него помещают фрагмент ткани опухоли
объемом 1-1,5 мм , взятый в стерильных ус-
ловиях от донора крысы-опухоленосителя.

Для получения сравнительных результа-
тов роста трансплантируемой опухолевой
ткани в печени одновременно фрагмент того
же объема аналогичной опухолевой ткани
трансплантировался классическим методом
под капсулу и ткань селезенки. Для этого в
нижней части разреза брюшной стенки с
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левой стороны мобилизуют вначале почку,
затем селезенку и под капсулу почки и в
ткань селезенки помещают такой же объем
ткани опухоли. Кровоточащие сосуды брюш-
ной стенки перевязывают, в брюшную по-
лость вводится раствор антибиотика,
накладывают швы на брюшную стенку и
асептическую повязку на рану.

Таким образом, способ трансплантации
опухоли в печень дает возможность создать
однотипные условия для роста опухолевых
трансплантатов различного генеза, а главное,
выяснить вопрос влияют ли на процесс роста
опухоли факторы, исходящие из организма -
опухоленосителя, отражением которых явля-
ется функциональное состояние печени.

С помощью предлагаемого способа воз-
можно:

изучение влияния опухолевого пораже-
ния печени на биосинтез белков, фермен-
тов-регуляторов всех видов обмена веществ
и на функциональное значение биологиче-

5 ски активных веществ, синтезируемых пе-
ченью;

исследование опухоль-индуцируемых
изменений детоксицирующей способности
печени, скорости течения метаболических

10 процессов в ней, связанных с активностью
синтезируемых ею ферментных систем;

проведение анализа обусловленных
опухолевым поражением печени нарушений
равновесия в организме за счет изменений

15 биосинтеза и активности ферментов и био-
логически активных веществ, определяю-
щих синтетическую и детоксицирующую
функции печени.

ІСЛ4

Ф5тг. 1. Карцинома Герена. Рост тр&нсплэнтаЕоз в ткани

печеня (а),сєлезенкл (б) ж под капсулою почки (в)

::рыоы на 7-е сутки

і

ж г . 2 . Чоперечны/* с р е з печени ( а ) , с е л е з е н к и {6) и

почки ( в ) с трансплантатами карциномы Герена на

7-е сутки р о с т а
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CL 4

Сарког*&-45. Одинаковые раз/леры гранспльнтьтоз

оду^олл па 14-с сугки роста ИХ В ткана личини ( а ) ,

Селезенка (б) л под капсула* почки (з) крысы

чтг.4. ііодсречнш орез печеня (а),селезенки (б) я

лочкя (в) крнськ Инфильтратяаныл рост опухоли в

аечыш ш в селезенке в сравнений с ростам тол ьсе

опухоли (оаркО'ли-45) под кагюулол почки иа 14-о

сутют ЛОСЛІІ ималантацигя

а /г

^ и г . 5 . Сарко\ш-4о. 3a 1 't. ;ен гіе опухолевоЛ тканью долгт

печени ( а ) , большей половины площаяг^ о еле з ЄР кт \ з ) ,

в сравнен тт гт с огг/холезым узлоь' под капсуло:г л в)

на" 21-е суткіт роста
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Изобретение относится к медицине, а
именно к онкологии.

Прототипом к предложенному способу
трансплантации опухолей является способ
внепеченочной трансплантации опухолей
для изучения влияния на рост последних ре-
генерации гепатоцитов при частичной гепа-
тэктомии [Удинцев С.Н., Шахов В.П. -
Уменьшение скорости роста опухоли Эрлиха
и лимфосаркомы Плисса при частичной гепа-
тэктомии//Вопросы онкологии, - 1989, -
Т.35, № 9. - С. 1072-1075]. Способ воспроиз-
водится поэтапно: экспериментальным жи-
вотным (беспородным крысам) подкожно и
внутрибрюшинно трансплантируется соот-
ветственно лимфосаркома Плисса и карци-
нома Эрлиха и на 8-е сутки после
трансплантации под эфирным наркозом хи-
рургическим путем удаляется часть доли пе-
чени. Оценку роста внепеченочных
опухолевых трансплантатов проводят паль-
паторно, а функциональное состояние гепа-
тоцитов определяют на 2-е сутки после

частичной гепатэктомии. Весь эксперимент
завершают через 2 недели после трансплан-
тации опухолей, т.е. через неделю после ча-
стичной гепатэктомии.

Недостатками этого способа являются:
способ выполняется в два этапа - внача-

ле трансплантация опухоли, а затем хирур-
гическое вмешательство (частичная
гепатэктомия),

сокращены сроки наблюдений, которые
не дают полной информации о функциональ-
ных сдвигах в печени, поскольку в сроки до
15 суток в этом органе на первый план вы-
ступают явления неспецифического харак-
тера, связанные с операцией (воспаление,
регенерация, а главное - удаление части
функционирующей паренхимы печени);

все методы внепеченочной трансплан-
тации опухолей с последующей частичной
гепатэктомией мало пригодны для изучения
опухольспецифических метаболических
сдвигов в печени в отдаленные сроки в связи
с распадом ткани опухоли в период ее мани-
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фестированного роста и насыщением орга-
низма продуктами белкового распада, что и
усиливает, в основном, катаболическую
(дезинтоксикационную) функцию печени,
нивелируя синтетическую способность по- 5
следней.

В основу изобретения поставлена зада-
ча создать способ трансплантации опухоли,
в котором ткань опухоли трансплантируется
непосредственно в ткань печени и который 10
может быть использован как эксперимен-
тальная модель для изучения опухоль-спе-
цифических нарушений обменных
процессов, в которых участвует печень и
влияний разнообразных антиоксидантов, 15
адаптогенов, регуляторов метаболизма и
коррекций, метаболических сдвигов в орга-
низме при опухолевом поражении печени.

Способ заключается во введении жизне-
способной опухолевой ткани здоровой бес- 20
породной крысе, и согласно изобретению,
фрагмент опухолевой ткани объемом 1-1,5
мм3 трансплантируют непосредственно в
печень.

Способ осуществляется следующим об- 25
разом.

Под эфирным наркозом после соответ-
ствующей обработки брюшной стенки крыс
производится лапаротомия и в верхней час-
ти брюшной полости мобилизируется пе- 30
чень. В месте максимальной толщины любой
из долей печени браншей глазного пинцета
прокалывается ткань глубиной 2-3 мм, ка-
нал расширяется и в него трансплантируют
фрагмент ткани опухоли объемом 1-1,5 мм3, 35
взятый в стерильных условиях от крысы-до-
нора.

Для получения сравнительных результа-
тов роста трансплантируемой опухолевой
ткани в печени, одновременно транспланти- 40
руют фрагмент того же объема аналогичной
опухолевой ткани классическим методом
под капсулу почки и в ткань селезенки. Для
этого в нижней части разреза брюшной
стенки с левой стороны мобилизируют вна- 45
чале почку, затем селезенку и под капсулу
почки и в ткань селезенки помещают такой
же объем ткани опухоли. Кровоточащие со-
суды брюшной стенки перевязывают, в
брюшную полость вводится раствор антиби- 50
отика, накладывают швы на брюшную стен-
ку и асептическую повязку на рану.

Оценку способа трансплантации опухо-
ли в ткань печени осуществляли по макро-
препаратам в динамике роста 55
трансплантатов в сравнении с ростом гомо-
логичной опухоли под капсулой почки и в
ткани селезенки, а также по морфологиче-
ским изменениям в различных участках опу-
холевых узлов и смежной с ними ткани

(печени,почки,селезенки) в различные сро-
ки роста трансплантатов вплоть до сроков
максимальной гибели животных - 28-30 су-
ток.

Скорость опухолевых трансплантатов -
эпителиального (карцинома Герена) и сое-
динительно-тканного (саркома-45) генеза в
первые 7 суток была одинаковой в печени и
под капсулой почки (фиг. 1а,в). Опухолевые
трансплантаты распространялись по повер-
хности этих органов (фиг.2а,в), в то время как
в селезенке уже в этот срок отмечался ин-
фильтративный рост опухоли (фиг.2б). Раз-
меры опухолевых трансплантатов были
одинаковыми и на 14-е сутки роста (фиг.З),
однако опухолевые трансплантаты в печени
и селезенке росли инфильтративно, глубоко
проникали вткани, в сравнении с преимуще-
ственно экзофитным ростом транспланта-
тов под капсулой почки (фиг.4а,б,в).

Особенностью опухолевых трансплан-
татов в органах является не только способ-
ность их к инфильтративному росту,
разрушение ткани печени и селезенки, но и
отсутствие некрозов.

Заметный рост опухолевых трансплан-
татов в печени и селезенке с замещением
большей половины площади селезенки, а в
печени всей доли, в сравнении с ростом их
под капсулой почки, отмечался на 21-е сутки
(фиг.5а,б,в). И в этот отдаленный срок на-
блюдений в опухолевых трансплантатах от-
сутствовали некрозы или встречались
микроочаги деструкции ткани опухоли. Ги-
бель животных с имплантированными в
ткань печени карциномы Герена и саркомой-
45 отмечалась, начиная с 25-х суток роста, с
максимумом на 28- и 30-е стуки и была обус-
ловлена генерализацией процесса с рассеи-
ванием опухолевых имплантатов по

"брюшине.
Пример конкретного выполнения.
Под эфирным наркозом после асептиче-

ской обработки брюшной стенки беспород-
ной крысы весом 90-110 г производится
лапаротомия и в верхней части брюшной
полости мобилизуется печень. В месте мак-
симальной толщины одной из ее долей бран-
шей глазного пинцета прокалывается ткань
печени глубиной 2-3 мм, канал расширяется
и в него помещают фрагмент ткани опухоли
объемом 1-1,5 мм3, взятый в стерильных ус-
ловиях от донора крысы-опухоленосителя.

Для получения сравнительных результа-
тов роста трансплантируемой опухолевой
ткани в печени одновременно фрагмент того
же объема аналогичной опухолевой ткани
трансплантировался классическим методом
под капсулу и ткань селезенки. Для этого в
нижней части разреза брюшной стенки с
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левой стороны мобилизуют вначале почку,
затем селезенку и под капсулу почки и в
ткань селезенки помещают такой же объем
ткани опухоли. Кровоточащие сосуды брюш-
ной стенки перевязывают, в брюшную по-
лость вводится раствор антибиотика,
накладывают швы на брюшную стенку и
асептическую повязку на рану.

Таким образом, способ трансплантации
опухоли в печень дает возможность создать
однотипные условия для роста опухолевых
трансплантатов различного генеза, а главное,
выяснить вопрос влияют ли на процесс роста
опухоли факторы, исходящие из организма -
опухоленосителя, отражением которых явля-
ется функциональное состояние печени.

С помощью предлагаемого способа воз-
можно:

изучение влияния опухолевого пораже-
ния печени на биосинтез белков, фермен-
тов-регуляторов всех видов обмена веществ
и на функциональное значение биологиче-

5 ски активных веществ, синтезируемых пе-
ченью;

исследование опухоль-индуцируемых
изменений детоксицирующей способности
печени, скорости течения метаболических

10 процессов в ней, связанных с активностью
синтезируемых ею ферментных систем;

проведение анализа обусловленных
опухолевым поражением печени нарушений
равновесия в организме за счет изменений

15 биосинтеза и активности ферментов и био-
логически активных веществ, определяю-
щих синтетическую и детоксицирующую
функции печени.

1. Карцинома Герена. Рост транспланташов В ткани

печени (а),селезенки (б) и под капсулоі почки (в)

::рысы на 7-е сутки

і

Шт.2. Поперечны.! с р е з печени ( а ) , селезенки (б) и

почки ( в ) с трансплантатами карциномы Герена на

7-е сутки р о с т а

I
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Саркома-45. Одинаковые размера грансшшнт*тол

ощиоля аа 14-с сутки роста их в ТІШШІ асчсии ( а ) ,

Селезенки (б) я под капоулаї почки ( з ) крысы

чтг.4. ііоіюречкш срез пс-чєни (а).селезенки 16) я

аочки (в) крысы, Инзяльтративныл рост опухоли а

печени ш в селезенке в сравнении с ростом тол же

опухоли (оіірко:ли-45) под капсулою почт на І4~о

суткл лосли ЙМплантации

5. Саркома-45. Зал:є ;ение ош/холево.": тканью дсътт

печен и ( а ) , бол ьше.і половины площади селе з єн к^ ( о ) ,

в сравнен'!гт с огг/холевым узлом под капсулогі лочт' (в)

на" 21-е сутки рост?
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