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Введение. Оперативное лечение прободной язвы является дополнительным 
фактором травматизации местных тканей желудка, что может способствовать 
развитию послеоперационных осложнений.

Цель исследования. Оценить показатели прооксидантно-антиоксидантного 
статуса в стенке желудка при бесшовном способе закрытия перфоративного язвен-
ного отверстия.

Материалы и методы. Проведено изучение уровня прооксидантов и антиокси-
дантов в образцах ткани желудка лабораторных животных после бесшовного за-
крытия перфоративного отверстия в сравнении с традиционным шовным способом. 

Результаты и заключение. Показано, что при бесшовной герметизации перфо-
ративного отверстия желудка с применением фибринового клея «Фибриностат» 
происходят те же процессы, что и при шовном, однако окислительный стресс менее 
выражен, что может быть связано с антиоксидантными, гастропротекторными 
и регенераторными свойствами фибринового клея.
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Introduction. Surgical treatment of perforated ulcer is an additional factor in trauma-
tization of local tissues of the stomach, which can contribute to the development of post-
operative complications.

Purpose of the study. To evaluate the indicators of prooxidant-antioxidant status 
in the wall of the stomach with a sutureless method of closing a perforated ulcer opening.

Materials and methods. The level of prooxidants and antioxidants in gastric tissue 
samples of laboratory animals was studied after seamless closure of the perforation hole 
in comparison with traditional suture closure.

Results and conclusion. It is shown that during seamless sealing of the gastric per-
foration using fibrin glue “Fibrinostat” the same processes occur as during suture sealing, 
however, oxidative stress is less pronounced, which may be associated with the antioxidant, 
gastroprotective and regenerative properties of fibrin glue.

Key words: penetrating ulcer, suturing, seamless closure methods, fibrin glue, lipid 
peroxidation, antioxidant system.
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Прободение гастродуоденальной язвы отно-
сится к жизнеугрожающим осложнениям 

язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной 
кишки, и является прямым показанием для опера-
тивного лечения. Частота развития перфораций га-
стродуоденальных язв составляет от 7 до 15 % [1].

Основными методами лечения перфоративной 
гастродуоденальной язвы в настоящее время являют-
ся ушивание язвы, резекция желудка, различные 
виды иссечения и ушивания язвы с пластикой и ва-
готомией [2]. Имеются данные об использовании 
бесшовных методов закрытия перфоративного отвер-
стия гастродуоденальных язв с использованием фиб
ринового клея [3]. Наиболее частым осложнением 
в послеоперационном периоде является несостоя-
тельность ушитой перфорации (до 11 % случаев) [4], 
летальность в таком случае может составлять от 1,3 % 
до 29,4  % [5]. Послеоперационная летальность 
в Республике Беларусь в 2019 году, по сравнению 
с 2009 годом, выросла в 3,6 раза и составила 
4,82 % [6]. К причинам роста летальности относят 
тяжесть состояния пациентов, сопутствующую па-
тологию, позднее обращение за помощью.

Таким образом, выбор способа закрытия дефек-
та желудка и двенадцатиперстной кишки при язвен-
ной болезни является до конца не решенной проб
лемой.

В Республике Беларусь разработана и внедре-
на в медицинскую практику группа препаратов, со-
держащих компоненты и факторы свертывающей 
системы крови (фибриновый клей «Фибриностат», 
«Фибриностат М»). В отечественной и зарубежной 
литературе имеются данные о применении фибри-
нового клея в экспериментальной и клинической 
практике [7]. Фибриновая субстанция клея высоко-
пластичная, неагрессивная и гомологичная по отно-
шению к рецепиентным тканям, и применяется 
для фиксации различных тканей и органов, гермети-
зации сосудистых и кишечных швов, изоляции швов 
на паренхиме легких, плевре, трахее, бронхах, пи-
щеводе, для ускорения заживления ран в гнойной 
и пластической хирургии [7].

Оксидативный стресс – это состояние, при ко-
тором оксидативные процессы превышают мощ-
ность антиоксидантных защитных систем организма. 
В организме существует физилогический уровень 
свободнорадикальных реакций, срыв регуляторных 
систем которых инициирует избыточную регенера-
цию активных форм кислорода и снижение актив-
ности системы антиоксидантной защиты (АОЗ), что 
в дальнейшем приводит к тяжелым нарушениям 
клеточного метаболизма. [8]. Реакции окисления 
сопровождаются образованием свободных ради-
калов (супероксидного анион-радикала, перекиси 
водорода и гидроксильного радикала), которые всту-
пают в реакцию с ненасыщенными жирными кис-
лотами мембран, нарушая их структуру. Данный 
процесс называют перекисным, так как первичным 

стабильным продуктом процесса окисления нена-
сыщенных жирных кислот являются гидроперекиси. 
В результате появляются молекулы, которые являют-
ся первичными продуктами перекисного окисления 
липидов (ПОЛ). Последующее развитие цепи проис-
ходит при присоединении кислорода, в результате 
чего образуются вторичные продукты ПОЛ – кето-
диены и сопряженные триены. Конечные продукты 
перекисного окисления полиненасыщенных жир-
ных кислот – шиффовы основания [9]. Накопление 
в ткани продуктов ПОЛ (диеновых конъюгатов (ДК), 
малонового диальдегида (МДА) и другие) ведет к по-
вреждению клеточных мембран и нарушению реге-
нерации. Избыточному образованию активных форм 
кислорода противостоит система АОЗ, ведущим зве-
ном которой являются антиоксиданты (супероксид-
дисмутаза (СОД), каталаза, глутатионпероксидаза, 
глутатионтрансфераза, глутатион, витамин Е, вита-
мин С и другие) [8].

Цель исследования – оценить показатели про-
оксидантно-антиоксидантного статуса в стенке же-
лудка при бесшовном способе закрытия перфора-
тивного язвенного отверстия.

Материалы и методы

Исследования проводились на белых беспород-
ных крысах массой 200–230 г. Животные (n = 40) 
содержались в условиях университетского вивария 
при свободном доступе к воде и пище, искусствен-
ном освещении, стандартизации температурного ре-
жима (20–22 ºС) и искусственной вентиляции поме-
щения. Все этапы эксперимента были выполнены 
в соответствии с «Европейской конвенцией о защите 
позвоночных животных, используемых для экспери-
ментов или в иных научных целях» и одобрены ко-
миссией по биомедицинской этике учреждения обра-
зования «Гродненский государственный медицин-
ский университет». Операции проводились под общим 
обезболиванием кетамином 50 мг/мл – 0,4 мл 
на одну особь. Крысам по средней линии проводи-
лась мини-лапаротомия. В рану выводился желудок 
и моделировалась перфоративная язва. На перед-
ней стенке его дистального отдела выполнялась 
инъекция в стенку 0,1 мл 3,6  %-го раствора HCl. 
После 10 минутной экспозиции визуально отмечал-
ся некроз передней стенки желудка в месте инъек-
ции. В дальнейшем после проведения вышепере-
численных действий в центре некроза моделирова-
лось перфоративное отверстие пункционной иглой 
диаметром 2 мм.

Животные были разделены на 2 группы в зави-
симости от способа закрытия перфоративного отвер-
стия. В контрольной группе (n = 20) дефект закры-
вали однорядными узловыми швами с перитониза-
цией участком большого сальника на сосудистой 
ножке.

В опытной группе (n = 20) поверх перфоратив-
ной язвы укладывали участок большого сальника 



Оригинальные научные публикацииОригинальные научные публикации	

84
МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ 4/2025МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ 4/2025

на ножке, выступающий за края язвы на 0,5 см 
с фиксацией его фибриновым клеем «Фибриностат». 
После брюшную полость послойно ушивали.

Через определенные интервалы времени (на 3-и, 
7-е, 14-е, 28-е сутки после операции) животных вы-
водили из эксперимента путем декапитации. Про-
водился забор ткани желудка из периульцелярной 
зоны для исследования показателей прооксидантно-
антиоксидантного статуса. Участок стенки желудка 
крысы после декапитации выделяли и заморажи-
вали в жидком азоте, в котором хранили до исполь-
зования. Для получения гомогенатов образцы тка-
ней массой 200 мг измельчали в гомогенизаторе 
(стекло/тефлон) при 4000 об/мин в 1,8 мл холодного 
0,01 мМ калий-фосфатного буфера, рН 7,38, содер-
жащего 137 мМ NaCl, 2,7 мМ KCl, 10 мМ Na2HPO4, 
1,76 мМ KH2PO4, 1 мМ ЭДТА и далее гомогенаты 
хранили при температуре 4 ºС до процедуры прове-
дения методики. Активность свободнорадикальных 
процессов оценивали по содержанию первичных (ДК) 
и вторичных (МДА) продуктов ПОЛ. Для исследова-
ния антиоксидантной системы определяли содер-
жание неферментативных (восстановленный глута-
тион (GSH), α-токоферол), и ферментативных (актив-
ность каталазы и СОД) компонентов.

Уровень ДК определяли с помощью метода [10], 
основанного на интенсивности поглощения диено-
вых структур гидроперекисей липидов в области 
233 нм на спектрофлуориметре СМ 2203 («СОЛАР», 
Беларусь) и выражали в ЕД/г ткани. Концентрацию 
МДА оценивали по взаимодействию с тиобарбиту-
ровой кислотой, которая при высокой температуре 
в кислой среде приводит к образованию триметино-
вого комплекса розового цвета [10]. Интенсивность 
окраски измеряли на спектрофотометре PV1251C 
(«СОЛАР», Беларусь) при длине волны 540 нм, по отно-
шению к контролю. Концентрацию МДА выражали 
в мкмоль/г ткани. Содержание GSH изучали по моди-
фицированному методу Дж. Седлак и Р. Линдсэй [11]. 
В основе метода лежит реакция взаимодействия 
SH-групп глутатиона с 5,5-дитиобис (2-нитробензой-
ной кислотой), способной поглощать свет при дли-
не волны 412 нм. Содержание GSH выражали 
в мкмоль/г ткани. Для определения активности ка-
талазы в гомогенатах использовали метод М. Коро-
люк [12], основанный на спектрофотометрической 
регистрации количества окрашенного продукта ре-
акции Н2О2 с молибденовокислым аммонием, име-
ющим максимальное светопоглощение при длине 
волны 410 нм. За единицу активности принимали 
количество фермента, катализирующее образование 
1 ммоль продукта за 1 минуту в условиях испытания. 
Активность СОД оценивали методом, основанным 
на скорости ингибирования реакции аутоокисления 
адреналина [13]. Величину оптической плотности 
измеряли на спектрофотометре PV1251C («СОЛАР», 
Беларусь) при длине 347 нм через 30 секунд в те-
чение 3 мин относительно пробы без адреналина. 

Активность СОД выражали в условных единицах на 
мг белка. За 1 условную единицу принимали 1  % 
ингибирования. Концентрацию α-токоферола опре-
деляли по методу С. Л. Тэйлор [14], основанному на 
определении интенсивности флуоресценции гекса-
нового экстракта при длине волны возбуждения 
286 нм и испускания 330 нм на спектрофлуориме-
тре СМ 2203 («СОЛАР», Беларусь). Концентрацию 
α-токоферола выражали в мкмоль/г ткани.

Полученные результаты подвергались статисти-
ческой обработке программами Microsoft Excel 
2013 и Statistica 10.

Описательная статистика численных показате-
лей в группах приведены в виде «M ± SD», где «M» – 
среднее арифметическое, «SD» – стандартная ошиб-
ка показателя. Нормальность распределений пока-
зателей проверялась при помощи критерия 
Шапиро-Уилка. Сравнение численного показателя 
между группами выполнялось при помощи диспер-
сионного анализа (ANOVA) для незави- симых вы-
борок с предварительной проверкой при помощи 
критерия Ливена гипотезы об отсутствии различий 
в групповых дисперсиях показателя. Если ANOVA 
указывал на наличие статистически значимых раз-
личий между, как минимум, 2 средними, то прово-
дились попарные апостериорные сравнения сред-
них по критерию Тьюки.

Результаты и обсуждение

В ранее выполненных исследованиях установ-
лено, что в области язвенного дефекта слизистой 
оболочки желудка и вокруг него отмечается значи-
тельное повышение продуктов ПОЛ [8]. В связи с 
этим, сравнение с нормальными показателя- ми 
ПОЛ в стенке желудка нами не выполнялось ввиду 
нецелесообразности.

На 3-и сутки после операции в опытной группе 
отмечалось статистически значимое снижение кон-
центрации МДА на 62,4 % (p = 0,0092) и увеличе-
ние уровня ДК на 79,15 % (p = 0,0007) по отноше-
нию к контрольной группе (таблица 1), что свиде-
тельствует об активации процессов ПОЛ. Как было 
ранее показано, язвенная болезнь сопровождает-
ся антиоксидантной недостаточностью, которая 
выражается деструкцией клеточных мембран сли-
зистой оболочки желудка и гастродуоденальной 
зоны [15].

На 7-е сутки в опытной группе концентрация 
α-токоферола была достоверно ниже чем в конт
рольной на 38,3 % (р = 0,004). При стрессе отмеча-
ется нарушение в работе антиоксидантной систе-
мы слизистой желудка: уменьшается содержание в 
клетках восстановленного глутатиона, снижается 
активность каталазы и глутатионредуктазы, может 
снижаться активность СОД. Так же следует отме-
тить, что α-токоферол не проявляет гастропротек-
торных свойств при стрессовых воздействиях [16], 
что и наблюдается в нашем эксперименте. Другие 
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авторы отмечают, что снижение концентрации α-токо
ферола может носить транзиторный характер и свя-
зано с особенностями питания животных в после- 
операционном периоде [8].

На 28-е сутки после операции в опытной группе 
отмечалось достоверное повышение активности ка-
талазы на 40,36 % (р = 0,0117) в сравнении с конт
рольной (таблица 2). Способность фибринового клея 
повышать активность каталазы, выявленная нами, 
также может являться одним из механизмов, лежа-
щих в основе реализации противоязвенного эффек-
та данного метода [17] и обусловлено репаративны-
ми и гастропротекторными свойствами фибрино-
вого клея [7].

Таким образом, при сравнении шовного метода 
в контрольной группе и бесшовного с применением 
фибринового клея в опытной группе, в большин-
стве показателей прооксидантно-антиоксидантной 
системы отмечаются схожие динамические измене-
ния показателей прооксидантно-антиоксидантного 

статуса в стенке желудка, однако имеются изме- 
нения некоторых показателей, свидетельствующих 
о гастропротекторных свойствах метода, применя-
емого в опытной группе.

Заключение

1. Результаты проведенных исследований сви-
детельствуют об отсутствии значимых отличий в боль-
шинстве показателей прооксидантно-антиоксидант-
ной системы в ткани желудка после бесшовного 
закрытия перфоративного отверстия желудка саль-
ником с фибриновым клеем, в сравнении с тради-
ционным шовным.

2. Экспериментально показано, что при бесшов-
ной герметизации перфоративного отверстия желуд-
ка с применением фибринового клея «Фибриностат» 
происходят те же процессы, что и при шовном, 
однако в опытной группе окислительный стресс ме-
нее выражен в сравнение с контрольной, что под-
тверждается более высоким уровнем каталазы 

Таблица 1. Показатели прооксидантно-антиоксидантного статуса ткани желудка в опытной и контрольной группе 
в ранние послеоперационные сроки (M ± SD)

Сроки после операции, 
сутки Показатель Контрольная группа Опытная группа

3 GSH, мкмоль/г 267,4 ± 75,61 231,59 ± 112,49
Каталаза, нмоль/мин/г 5,154 ± 0,98 5,734 ± 0,781
МДА, мкмоль/г 19,67 ± 4,91 7,395 ± 1,597*
ДК, ЕД/г 4 ± 0,99 19,19 ± 5,56**
СОД, усл. ед 0,36 ± 0,047 0,9 ± 0,18
α-токоферол, мкмоль/г 13,65 ± 0,49 12,906 ± 1,069

7 GSH, мкмоль/г 342,07 ± 28,07 300,68 ± 66,64
Каталаза, нмоль/мин/г 2,195 ± 0,881 4,631 ± 0,651
МДА, мкмоль/г 17,24 ± 2,2 13,63 ± 1,75
ДК, ЕД/г 10,6 ± 1,51 9,62 ± 1,34
СОД, усл. ед 1 ± 0,15 0,53 ± 0,076
α-токоферол, мкмоль/г 13,89 ± 0,5 8,578 ± 1,194*

Примечание: * – статистически значимые различия изучаемых параметров по отношению к контрольной группе (p < 0,05); 
** – высоко статистически значимые различия изучаемых параметров по отношению к контрольной группе (p < 0,001).

Таблица 2. Показатели прооксидантно-антиоксидантного статуса ткани желудка в опытной и контрольной группе 
в поздние послеоперационные сроки

Сроки после операции, 
сутки Показатель Контрольная группа Опытная группа

14 GSH, мкмоль/г 162,96 ± 28,86 351,8 ± 79,7
Каталаза, нмоль/мин/г 5,386 ± 1,562 6,222 ± 1,706
МДА, мкмоль/г 16,72 ± 1,91 13,34 ± 1,72
ДК, ЕД/г 9,54 ± 1,51 8,48 ± 1,38
СОД, усл. ед 1 ± 0,26 0,526 ± 0,053
α-токоферол, мкмоль/г 12,193 ± 3,23 13,93 ± 0,915

28 GSH, мкмоль/г 498,2 ± 55,35 557,84 ± 152,02
Каталаза, нмоль/мин/г 4,161 ± 0,812 6,978 ± 1,408*
МДА, мкмоль/г 12,951 ± 3,224 11,99 ± 1,43
ДК, ЕД/г 4,08 ± 0,69 17,78 ± 1,5
СОД, усл.ед 1,18 ± 0,41 0,96 ± 0,17
α-токоферол, мкмоль/г 13,73 ± 0,8 14,98 ± 1,54

Примечание: * – статистически значимые различия изучаемых параметров по отношению к контрольной группе (p < 0,05); 
** – высоко статистически значимые различия изучаемых параметров по отношению к контрольной группе (p < 0,001).
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на 28 сутки (p  <  0,05). Это может свидетельство-
вать о наличии антиоксидантного, гастропротектор-
ного и регенераторного свойств фибринового клея.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта инте-
ресов.
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