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Rezumat

Acest studiv experimental este efectuat in cadrul testdvii clinice a eficienfei stevilizévii chimice nechirurgicale cu Mepacrin pe
iepuroaica rusa Belgian Ath. Am folosit pentru aplicarea ci intrautering doza folositd la om. 232 my Mepacrin si am prelevat cornul
wterin la 30 yi 60 zile de la aplicare. Studinl micrascapic al pieselor ae aratd modifjicari svidente ale werulud, constand in metaplazia
endometrului, fibroza corionului yi a muscularei; de asemenea, se produce, contrar ayteptdrilor noastre, dilatarea cornului wevin yi
nu stenoza. Modificarile structurale ale peretelui werin ne sugervazd ¢, pe Linga obswucpia tubard obfinud la femeie, se adaugd
§i modificarea endometrului prin fibrozare, care il fuce inpropriv nidafiei. '

Abstract - Non-Surgical Female Sterilization using Mepacrine (Quinacrine)

This experiment is part of our clinical study about the efficiency of the non-surgical female sterilization using Mepacrine
(Quinacring). The experiment was made on White Belgian rabbits: using the, same dose of 250mg used wn lnn, roduced in the
left werine cornua. The cornuas were prelevated afier 30 and 60 days afier cpplication and the chunges were studied on microscope.
The modifications are - first a metaplasia of the endometrial cell - they are changing into a pyeado-stratificd cpithelium without
secretory activity. The corion and the muscular layer are highly fibroused. ,

The structural changes in the endomitrium are suggesting what near the closwre of wierine tbal oriffices, the endometrian’

becomes inadequate for nidation.

De la incepercea testiirilor clinice pentru folosirea folosite au fost diferite: soarcei si iepuri (Zipper),
Mcpacrinului in sterilizarea ncchirurgiculd a fenicii maimuge (Dubin si Zaneveld) si chiar pore (Zaneveld),
au inceput si studiite pe madele eaperimentale pe far substan{a a fost (olositd sub formi de solujie, pasia
animale, incercdndu-se obiectivizarea modilicdcior  sau tablete. In cadrul studiului nostru am facut un

histologice produse de aceastd subsicaji. Animalele  studiu experinacntal, La Inceput pe soareci albi si apoi

CORESPONDEN]A: Dr. A. Rogea, Clinica Obstet.Ginecol. 1, 3400 Chyj-Napaca, sw: Clinicilor 3-5

COVINTE CHEIE: mepacrin, sterilizare nechivurgicald Obstetrica §i Ginecologia 221

Non-surgical female sterilization using Mepacrine (quinacrine).

VIII-34

ST IR Y R TR T T



Obstetrica si Ginecologia. UNFPA 1996; XI(VI):221-4. - (CREATED FROM SCANNED DOCUMENT, PLEASE

REFER TO ORIGINAL)

Stervilizarea nechirurgicald [osining

pe iepuroaicc, iarsubsianjaafostfolositd sub forma
de solujie la soareci. Deoarece modificitile locate nu
au fost concludente, amhotirdtsifolosinzicpuroaice,
iar substan{a, pentru a crea condifii similare cu

aplicarea la om, sub foma de tablete.
MATERIAL $1 METGLA

in acestexperimentam [olositicpuroaice adulte,
din rasa Belgian Alb, intre 3 sid kg, in petfectii stare
2 sdndtate.

L a fiecare exemplar am folosit 7 tablete de
Mcpacrin, ficcarea32mg=252mgin lotal, dozasimi-

|
lard cu cea folositd la o aplicajie la om.
‘Tchnica interventiei

Sub narcozi cu eler, st praclici laparatomia gi se
evidentiazi uterul. Dupi incizia cornului oterin sting
se introduc pe rind cele 7 1ablete de Mepacrin §i spoi
se fuce histerorafia si celioralia. Dupii interventie,
iepuroaicele au fost izolate in cusca individuald, sub
obscrvajic. Am prelevat uterul la 30 si 60 de zile dupa
interventie, folosind cornul drept ca martor. Piesele
recoltate au fost {ixate in fonmalind si au [ost preluctrate
prin metoda clasici - includere in parifind, secfionare
si coloratie cu Tlematoxilin: Bosina: cxamioure nuicro.
scopici s-a Ficut cu obiectival x 100,

Doza de Mepacrin este identicd cucen [olositi la
om, revenind 77 mg/kg lafepure, B Jdue 2,22 mpihp
laom, decrde IS ommar mare. A consid g grenta o
medice la iepure 3.5 kg, iar la femeie 60 kg, Am folosil
aceastd dozd mare §i penfra a verifica impeete] invic

al preparatului asupra animalelor.
REZULTATE
Impactul dozei de 77 mg/kg de Mepacrinnu a

fost in misuri sd alecleze starea generaiii a

iepuroaicelor, eleliind active, cuapeiiluj pstrat, fard
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senmne clinice de suferingz evidente. La momentul
pieclevaddi pieselor aspectul macroscopic al
petitoneulut viszerml era normal, corrul stang suferind
o0 librozi care 1i da un aspect moniliform la 30 zile si
o transformare veziculoasd cu perelele subjire la
prelevarea la 60 zile, Aspecial ficatului era macro-
scopic normal.

Aspecte microscopice

1. Perctele uterin normal

- Endometrul (mucoasa) are celuleinalte, cu as-
pect caracteristic, unistratificat, cu limita bazala
delimitatid si integrii Peretele uterin face numeroase
cute veluminoase cu anlractuozitdfi adanci. Cutele sunt
acoperile de la virf sprebazade endometru intact.

- Corionul (submucoasa) este bine dezvoltat,
reprezentat prin fesut conjuncliv, bogat in [ibre con-
Junctive si celule. Sunt prezente si nemeroase glade
inloatd grosimea corionulet, mai concentrale spre
endometru.

Fpitclivl glandular este integru si i degenerdri.

-Miometul (musculara) cste bine dezvoltat, cu

straturi circulare bine consolidate.

Ifig. 1 Peretele uterin nonnal
2. santionul prelevat la 30 zile
- Endometrul: cclulele manifestd 0 evidenltd

aplatizare cu tendinfa de a deveni cpitcliu cubic,
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multe cute tind spre aspectul de vegetatii polipoide.

- Corionul: este bie dezvoltat,

cu lumenul ingustat gi epiteliul glandular cubic.

marior.
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ligantionul prelevat la 30 zile -

3. Esantionul prelevat la 60 zile

Fig. 3

Esantiond prelevat la 60 zile

continuitatea fiind pastratd. Peretele uterin intens cutat,

dar cu structura

predominant fibroasd, glandele uterine reduse numeric,

Glandele sunt dispuse mai ales in stratul supe-
nor al corionului, liind absente in straturile profunde.

- Musculatura: aspectul identic cu cc descris la

[Lumenul cornului uierin este puternic dilatat,

perctele este [oarte redus ca grosime pe toatd

circumferinga tui.

- Endometrul: suferd o metaplazie severa,
glandcele uterine dispir detot, endometrul se trans-
forma intr-un epitehu pseudo-stratificat.

- Corionul: suleri 0 atrolie severa, glandcele
uterine sunt absente, corionul transformandu-se
intr-un jesut fibros, cu fibre dispuse circular.
cu fascicule de fibre.

- Miometrul: atrofiat,

musculare dispuse preponderent circular, dar

intrepdtrunse cu libre conjunctive.
DISCUTIA REZULTATELOR

Efectul Mcepacrinului asupra uterului de
icpuroaicd oste evident, Liind practic o fibrozare
puternica, progresivit piana la 60 zile dupi o aplicare
unica. Tn primol imp, este alectat endometrul care se
aplutizeaza, iar glandele uterine se reduc numeric, in
final, endomerral sulerd mctaplazice severd, corionul
se atrofazd progresiv devenind la 60 zile predomi-
nunt libros.

Miomelrul se atrofiaza predomindnd fibrele con-
Junctive, aspectut ferm al modilicarilor histologice
diferd de cele raportate de catre Zipper (8) care a folosit
substanja sub formi de solujie. De asemenea, efectul
asupra lumenului cornului ulerin este contrar celui
agleptat de noi - sienoza, exerimentul nostru avand ca
urmare o dilatare a limenului.

Surprinzitor este fenomenul de subjiere i
metaplazic o endometinlun, cu disparipia glandelor
uterine,.ceca ce ne duce la concluzia ¢, pe langi
stenvznee orificilor atesine ale vompelor, Mepacnnul
produce si o atrolic 4 endometrulun care, Jdaca
l"cu:mla[iu are loc uste total improprin nidajiei. De
0 agresiune toxicd asupra

asemenca, rezulta ca

organismului icpurilor cu 0 dozii de 35 w-i mai mare

ca la om, nualecteazd biologia animalului. La _

experimentele viitoare vom cfectua yi examenul his-
tologic al ficatului si rinichiului pentru a proba starea

lor.
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CONCLUZII

1. Aplicarea de Mepacrin fn uterul de ieporoaici
~este urmald de modificin tistologice Jocalizate la
cornul in care el este introdus. ’

2. Electul este inainte de foate 0 meiaplazie a
endometrului de carui celule inalte vor deveni de as-
pect pseudo-stratilical.

3. are loc disparifia Slandelor din endomeltru si
o librozare a corionului.

4. Clectulasupra lumenului este de ditatare,
insolitd de subfierea peretelui.

5. Madiliciuile endometrilui ne sugereazii ¢, pe
langi electul de stienozare i orificiitor uterine ale
trompelor, Mepacrinul modifici endometrul,

facandu-l impropriu nidajici.

6. Lvolufia icpuroaicelor dupit aplicarca
Mepacrinului in doza de 77 mp/kg afostbuni,
rezultdnd ¢ substanjanua produs modilicaii biologice

evidente clinic.

s

-

s

o

o

Tyl

' 224, Obstetrica i Ginecologia

LR

Obstetrica si Ginecologia. UNFPA 1996; XI(VI):221-4. - (CREATED FROM SCANNED DOCUMENT, PLEASE
REFER TO ORIGINAL)

LRI OGRATIE

I Chandin N - "Taoxic eflects of quinacrine hydrochloride 111
Rhessus monkeys”™ - Contraception. 24, 198 126974

2. Dubin N 1 "Pharmacology of uinacrine hydrochloride with

emphazis on its vse as tbal occlusive agent” i "Female
iranscervical stet ilization” - Ed.[arper & Row. Philadelphia
1991, 60

3. Dubin NI - "Cowmparative effects of intranterine instillation
o f analogues of quinacrine and tetracycline om wierme morpho-
logy in the rat” - Contraception. 29. t 984, §53-59

4. Dubin N.IL - "Prarmacokynetic studies in quinacrine follow-
ing intauterine administration 1o cynomologus monkevs” jji
Fertility and Sterility. 38. 1982, 735-40

S.Malaviya 3 cl col - "Chemical ocolusion of monkey oviducts
with quinacrine” - Contraception, 12,1975, 3 1-16

6 Zaneveld 1 - UEvatuation ol slow-release quimacrine pellets
in the pig” in "Female transcervical steilization” - Ld t Tarper &
Row. Philadelphia 198 3 122 .
7 Zanevedl. - "Lack ol tebal occlusion by antraulerine

quinacrine and tetracy  clitic mthe prunate” - Contraception. 30
1984, 161-107

§ Zipper J - "Phannacological agents that potentiate o inhibir
the occlusive actien of quinacrine m the tabbit tube and
uterus™ - prezentat It workshopul de la Airlis. Virginia. 2-3 Dec
197 1. New-York Academic Press 1972 151-1 5%

Non-surgical female sterilization using Mepacrine (quinacrine).

VII-34

ai

de
cu
pit
In

N

. su




	a: Obste
trica 
si 
Ginec
ologia
. 
UNF
PA 
1996; 
XI(VI)
:221-4
. - 
(CRE
ATE
D 
FRO
M 
SCA
NNE
D 
DOC
UME
NT, 
PLE
ASE 
REF
ER 
TO 
ORIG
INAL)
	b: Non-surgical female sterilization using Mepacrine (quinacrine).
VIII-34



