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(57)  Спосіб моделювання асоційованої форми хе-
лікобактерно-герпетичних хронічних гастродуоде-
нітів, який включає індукування у лабораторних
тварин гострого гастродуоденіту шляхом застосу-
вання ацетатної дієти протягом 10-14 днів, а через
3-5  днів  після її закінчення-інфікування
Helicobacter pylori шляхом введення через рот су-
спензії 5х10 lg8 КУО/мл двічі на день протягом на-

ступних 7 днів, який відрізняється тим, що як екс-
периментальних тварин використовують 21-24-
денних нестатевозрілих щурів лінії Wistar обох
статей, яким протягом першого дня інфікування
одноразово здійснюють аплікацію на слизову обо-
лонку ротової порожнини суспензією чистої куль-
тури віруса простого герпесу першого типу після
втирання трипсину протягом 3-9 днів очікують
проявів гострого хелікобактерно-герпетичного гас-
тродуоденіту, і через 30-35 днів після інфікування
моделюють рецидив герпетичної інфекції шляхом
одноразового підслизового введення простину Е2
в місце первинного інфікування вірусом простого
герпесу першого типу з очікуванням через 3-9 днів
клінічних ознак рецидиву герпетичної інфекції та
проявів асоційованої форми хелікобактерно-гер-
петичного хронічного гастродуоденіту.

Винахід, що пропонується відноситься до га-
лузі медицини, зокрема, до педіатрії і призначений
для вивчення в умовах експерименту особливос-
тей патогенезу і ефективності лікування хелікобак-
терно-герпетичних хронічних гастродуоденітів.

Хронічні гастродуоденіти відносять до най-
більш розповсюдженої патології, яка, починаючись
в дитячому віці, прогресує і призводить до інвалі-
дізації старших верств населення, обумовлюючи
не лише медико-соціальні, але й економічні аспек-
ти цієї проблеми. Хронічні гастродуоденіти є бага-
тофакторіальними, поліетіологічними та екозале-
жними захворюваннями. На сьогоднішній день од-
ним з провідних як патогенетичних так і етіологіч-
них факторів їх розвитку і рецидивування вважа-
ється хелікобактерне та асоційоване хелікобакте-
рно-герпетичне інфікування.

Ерадикація Helicobacter pylori, в ряді випадків,
призводить до припинення рецидивування та усу-
нення явищ запалення в слизовій оболонці шлунку
і дванадцятипалої кишки. Однак, при хелікобакте-
рно-герпетичному хронічному гастродуоденіті ера-
дикація Helicobacter pylori не супроводжується ви-
ліковуванням захворювання, що пов’язують з не-
гативним впливом вірусів простого герпесу першо-
го типу, тропних до слизової оболонки шлунку і
дванадцятипалої кишки, які виділяються в 47% при
ерозивно-виразкових ураженнях органів гастроду-

оденальної зони. В умовах клініки вивчати особ-
ливості патогенезу хелікобактерно-герпетичних
хронічних гастродуоденітів досить складно, оскіль-
ки, це потребує застосування дорогостоячих та ін-
вазивних методів діагностики (фіброскопія шлунку
і дванадцятипалої кишки, їх біопсії) не завжди без-
печних для дітей. Крім цього, хронічні гастродуо-
деніти, як правило, супроводжуються раннім залу-
ченням до патологічного процесу суміжних органів
травного каналу і інших систем, що не дозволяє
виявити провідні патогенетичні механізми саме
хронічних гастродуоденітів. Відомі способи моде-
лювання хронічних гастродуоденітів недостатньо
відтворюють особливості етіології та патогенезу
захворювання і не дозволяють повноцінно вивчати
особливості їх розвитку.

Відомий спосіб моделювання гастродуоденітів
полягає у викликанні в щурів уражень слизової
оболонки шлунку і дванадцятипалої кишки за до-
помогою розчину ацетату амонію [1]. Спосіб вико-
нують наступним чином. Статевозрілим щурам при
вільному доступі до води дають амонію ацетат у
концентрації 20 г/л протягом 14 днів з очікуванням
клінічних проявів гострого гастродуоденіту.

Такий спосіб забезпечує відтворення гострих
гастродуоденітів неінфекційної природи, які рідко
діагностуються, оскільки мають, як правило, без-
симптомний перебіг.
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Однак, зазначені особливості не відображують
патогенезу хронічних гастродуоденітів, тому вка-
зана модель не може використовуватись для ви-
вчення провідних механізмів патогенезу і ефекти-
вності їх терапії. Крім вищезгаданого, у вказаній
моделі в якості експериментальних тварин вико-
ристовують дорослих щурів. Тому отримані в екс-
перименті результати не можуть екстраполювати-
ся на молодих статево недозрілих тварин і, таким
чином, не відображують особливості перебігу за-
хворювання в дитячому віці.

Найближчим аналогом (прототипом) запропо-
нованої моделі асоційованої форми хелікобактер-
но-герпетичних хронічних гастродуоденітів є інфі-
кування статевозрілих білих щурів (самок) лінії
Wistar Helicobacter pylori шляхом введення через
рот автоматичним дозатором 0,5 мл суспензії чис-
тої культури Helicobacter pylori в концентрації 5х10
lg8 КУО/мл двічі на день протягом 7 днів після
ацетатної дієти. Через 7 днів очікують виникнення
клінічних ознак гострого гастродуоденіту [2].

Даний спосіб моделювання відтворює інфек-
ційну модель хронічного гастродуоденіту з викори-
станням у якості інфекційного агента Helicobacter
pylori, який є найбільш вірогідним та поширеним
інфекційним фактором формування та рецидиву-
вання хронічних гастродуоденітів у дітей.

Однак, у клінічній практиці найбільш актуаль-
ною є роль асоціативної флори, в першу чергу, ві-
руса простого герпесу першого типу, тропного до
слизової оболонки шлунку і дванадцятипалої киш-
ки в поєднанні з Helicobacter pylori, що не врахова-
но в даному способі інфікування.

Ще одним аналогом (прототипом) запропоно-
ваної моделі асоційованої форми хелікобактерно-
герпетичних хронічних гастродуоденітів є інфіку-
вання морських свинок суспензією чистої культури
вірусу простого герпесу першого типу у концент-
рації lg5-lg6 КУЕ на 0,1 мл шляхом аплікації на
слизову оболонку ротової порожнини після вти-
рання тріпсіну з очікуванням проявів гострих гер-
петичних уражень слизової оболонки ротової по-
рожнини [3].

Даний спосіб моделювання відтворює інфек-
ційні ураження лише слизової оболонки ротової
порожнини з використанням у якості інфекційного
агента вірусу простого герпесу першого типу, який
зустрічається в 47% при виразково-ерозивних
ушкодженнях верхніх відділів травного каналу.

Однак, у клінічній практиці найбільш актуаль-
ною є роль асоціативної флори, в першу чергу,
Helicobacter pylori у поєднанні з вірусом простого
герпесу першого типу, що не враховано в даному
способі інфікування. Крім цього, в даному способі
інфікування використовують морських свинок, що
значно збільшує вартість експериментів.

Задача винаходу полягає в створенні експе-
риментальної моделі асоційованої форми хеліко-
бактерно-герпетичного хронічного гастродуоденіту
на білих щурах лінії Wistar, яка б адекватно від-
творила особливості етіології і патогенезу захво-
рювання. Технічний результат, який буде досягну-
тий, полягає в можливості вивчення особливостей
патогенезу асоційованої форми хелікобактерно-
герпетичних хронічних гастродуоденітів на всіх
етапах розвитку захворювання з урахуванням

впливу асоціації збудників, можливості підвищення
ефективності лікування та економічності.

Поставлена задача досягається тим, що в яко-
сті лабораторних тварин використовують21-24-ден
-них білих щурів лінії Wistar обох статей, яким про-
тягом першого дня інфікування одноразово здійс-
нюють аплікацію на слизову оболонку ротової по-
рожнини чистої культури вірусу простого герпесу
першого типу після втирання тріпсіну, протягом
перших 3-9 днів очікують клінічних проявів гостро-
го хелікобактерно-герпетичного гастродуоденіту,
через 30-35 днів після інфікування моделюють ре-
цидив герпетичної інфекції шляхом одноразового
підслизового введення простіну Е2 в місце пер-
винного інфікування вірусом простого герпесу
першого типу з очікуванням через 3-9 днів клініч-
них ознак рецидиву герпетичної інфекції та проявів
асоційованої форми хелікобактерно-герпетичного
хронічного гастродуоденіту.

Спосіб моделювання асоційованої форми хе-
лікобактерно-герпетичного хронічного гастродуо-
деніту здійснювали наступним чином. В якості екс-
периментальних тварин використовують 21-24-
денних білих щурів лінії Wistar обох статей. В пит-
ну воду лабораторних тварин протягом 10-14 днів
додавали 20 г/л амонію ацетату. Тварини мали ві-
льний доступ до води. Через 3-5 днів після закін-
чення ацетатної дієти протягом першого дня інфі-
кування вводили через рот автоматичним дозато-
ром по 0,5 мл суспензії чистої культури
Helicobacter pylori 5х10 lg8 КУО/мл та одноразово
здійснювали аплікацію на слизову оболонку рото-
вої порожнини суспензії чистої культури віруса
простого герпесу першого типу після втирання трі-
псіну з подальшим продовженням введення су-
спензії чистої культури Helicobacter pylori у концен-
трації 5х10 lg8 КУО/мл двічі на день протягом на-
ступних 6  днів.  Через 3-9  днів від початку інфіку-
вання очікують виникнення клінічних ознак гостро-
го хелікобактерно-герпетичного гастродуоденіту.
Через 30-35 днів після початку інфікування моде-
люють рецидив герпетичної інфекції шляхом од-
норазового підслизового введення простіну Е2 в
місце первинного інфікування вірусом простого ге-
рпесу першого типу з очікуванням через 3-9 днів
рецидиву герпетичної інфекції та проявів асоційо-
ваної форми хелікобактерно-герпетичного хроніч-
ного гастродуоденіту.

Вивчення особливостей патогенезу асоційо-
ваної форми хелікобактерно-герпетичного хроніч-
ного гастродуоденіту здійснюють з використанням
морфологічних, мікробіологічних, імунологічних
методів дослідження в динаміці захворювання.

Конкретний приклад здійснення моделювання
асоційованої форми хелікобактерно-герпетичних
хронічних гастродуоденітів у щурів.

31.12.1999р. В експерименті використовували
210 21-24-денних нестатевозрілих білих щурів лінії
Wistar обох статей (35 кліток). З них в якості конт-
ролю використовували 46 щурят, які  протягом
всього експерименту не отримували ацетатну діє-
ту і не були інфіковані Helicobacter pylori і вірусом
простого герпесу першого типу. Піддослідну групу
склали 164 щури обох статей у віці 21-24 днів, які
протягом 10 днів (31.12.99-09.01.2000р.) отриму-
вали через рот ацетат амонію в концентрації 20 г/л
з формуванням гострих неінфекційних уражень



40281

3

слизової оболонки шлунку і дванадцятипалої киш-
ки. Протягом наступних 3 днів (10.01-12.01) та в
подальшому піддослідні тварини не отримували
ацетат амонію.

13.01.2000р. На 14 день експерименту, протя-
гом першого дня інфікування щури піддослідної
групи через рот мікродозатором двічі на день
отримували суспензію чистої культури Helicobacter
pylori 5х10 lg8 КУО/мл та одноразову аплікацію на
слизову оболонку ротової порожнини суспензії
культури віруса простого герпесу першого типу пі-
сля втирання тріпсіну.

14.01-19.01.2000р. Протягом наступних 6 днів
тваринам двічі на день продовжували вводити
лише суспензію чистої культури Helicobacter pylori
в вищезазначеній дозі.

З 19.01 по 23.01 у щурів піддослідної групи ви-
являли клінічні прояви гострого хелікобактерно-
герпетичного гастродуоденіту (по 5-тибальній
шкалі, яка включає характеристику активності та
харчової поведінки тварин, стан шерстяного по-
криву, диспептичні прояви, стан слизової оболонки
ротової порожнини, шлунку і дванадцятипалої ки-
шки).

16.02.2000р. На 35 день після початку інфіку-
вання моделювали рецидив герпетичної інфекції
шляхом одноразового підслизового введення про-
стіну Е2 в місце первинного інфікування вірусом
простого герпесу першого типу з очікуванням клі-
нічних ознак рецидиву герпесу протягом 3-9 днів

та проявів асоційованої форми хелікобактерно-
герпетичного хронічного гастродуоденіту.

23.02.2000р. Методом евтаназії проводили за-
бій 12 тварин контрольної групи і 24 щурів піддос-
лідної групи для визначення макроскопічних і
морфологічних змін в органах травного каналу, ті-
мусі, селезінці, печінці. Проводили забір крові для
вивчення стану імунологічної системи. Підтвер-
дження етіологічної ролі Helicobacter pylori здійс-
нювали за допомогою гістологічного, бактеріологі-
чного та уреазного методів в біоптатах шлунку і
дванадцятипалої кишки. Герпетичне інфікування
документували імунофлуоресцентним методом
дослідження біоптатів слизової оболонки ротової
порожнини, шлунку і дванадцятипалої кишки.

Макроскопічно у всіх тварин піддослідної групи
виявлені ерозивно-виразкові пошкодження слизо-
вої оболонки ротової порожнини, шлунку і двана-
дцятипалої кишки.
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