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Распространенность желчно-каменной болез-
ни (ЖКБ) в экономически развитых странах мира 
составляет от 10–15 до 30 % населения [1]. ЖКБ 
находится на втором месте по частоте после яз-
венной болезни желудка и двенадцатиперстной 
кишки среди гастроэнтерологических заболева-
ний [5] и на третьем месте после сердечно-сосу-
дистых заболеваний и сахарного диабета в струк-
туре общетерапевтической патологии [7]. Среди 
хирургических пациентов с хроническими забо-
леваниями органов брюшной полости больные 
ЖКБ занимают первое место [9]. За последние 
40 лет заболеваемость ЖКБ удваивалась каждые 
10 лет [5]. Это связано не только с абсолютным 
учащением данной патологии, но и с возможно-
стями ранней (до развития хирургических ослож-
нений) диагностики, в связи с массовостью и до-
ступностью УЗИ органов брюшной полости [9].

Известно, что по составу около 75–80 % всех 
желчных камней являются холестериновыми, 
остальные – билирубиновыми и смешанными 
[22]. В образовании пигментных камней имеют 
значение заболевания, сопровождающиеся хро-
ническим гемолизом, а также алкогольный цир-
роз печени, инфекция желчевыводящих путей [5]. 

У женщин чаще выявляются холестериновые 
камни, а пигментные камни встречаются одина-
ково часто у женщин и мужчин [19]. Эти данные 
коррелируют с большей – в 2–5 раз – распро-
страненностью ЖКБ в женской популяции по 
сравнению с мужской [3, 5]. В г. Новосибирске 
по данным эпидемиологического обследования 
населения, проведенного сотрудниками НИИ 
терапии СО РАМН в рамках программы ВОЗ 
«MONICA» в 1994–1995 гг., распространенность 
ЖКБ в женской и в мужской популяциях в воз-
расте 35–54 лет при УЗИ желчных путей соста-
вила 8,3 и 4,7  % соответственно, а среди жен-
щин 25–64 лет – 10,5  % [3]. Такая зависимость 
от пола, возможно, обусловлена гормональными 
причинами.

Во многих исследованиях подтверждена 
связь риска ЖКБ с наличием беременностей, ко-
личеством родов [26], заместительной эстроге-
нотерапией [3, 53]. Показано, что эстрогены по-
вышают литогенность желчи за счет увеличения 
насыщения ее холестерином и снижения пула 
хенодезоксихолевой кислоты [32], снижают со-
кратительную функцию желчного пузыря [3, 4, 
62]. Некоторые авторы также связывают умень-
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шение скорости опорожнения желчного пузыря 
с возрастанием чувствительности рецепторов в 
стенке пузыря к прогестерону [3]. Кроме того, у 
беременных женщин за счет частичного «пере-
ключения» энергетических процессов с углевод-
ных на липидные [11] может меняться липидный 
профиль: во втором триместре беременности 
отмечено повышение уровня общего холестери-
на (ОХС) на 50 %, а триглицеридов – на 150 % 
[30]. Гендерные различия c преобладанием ЖКБ 
у женщин очевидны в молодом возрасте и посте-
пенно нивелируются по мере взросления, особен-
но после менопаузы [39].

В восточно-азиатской популяции более рас-
пространенными являются коричневые пиг-
ментные камни, ассоциированные с билиарной 
инфекцией и паразитами [57]. Однако если еще 
30–40 лет назад в Корее преобладали пигментные 
камни [40], то сегодня, вероятно, из-за вытесне-
ния традиционного питания высококалорийными 
«западными диетами», все большее распростра-
нение получают холестериновые камни [69].

Предрасполагающими факторами к развитию 
холестериновых камней являются возраст, избы-
точный вес, наследственный анамнез, этническая 
принадлежность, группа крови А (II) или 0 (I), 
чрезмерное употребление жирной пищи с высо-
ким содержанием холестерина, животных жиров, 
белков, легкоусваиваемых углеводов, редкий при-
ем пищи, голодание, быстрая потеря веса, анома-
лии развития желчного пузыря, беременность, 
длительный прием некоторых медикаментов, 
способствующих литогенезу (клофибрат, диуре-
тики, пероральные контрацептивы, никотиновая 
кислота, октреотид, циклоспорин А, цефтриаксон 
и др.), низкая физическая активность [3, 5, 57].

В связи с широкой распространенностью сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), в частно-
сти, артериальной гипертензии (АГ) (22,9 % лиц 
страдают АГ в развивающихся странах и 37,3 % – 
в развитых [12]), нам представляется актуальным 
изучение возможной связи этих двух заболева-
ний. Некоторые факторы риска ЖКБ и АГ явля-
ются общими: женский пол, возраст, ожирение, 
гипоальфахолестеринемия, гипертриглицериде-
мия, низкая физическая активность, сахарный 
диабет [3, 12].

В многочисленных исследованиях показана 
связь между ЖКБ и повышенным риском ССЗ. 
По данным N. Mendez-Sanchez с соавт., у больных 
ЖКБ повышена смертность от ССЗ, пациенты с 
ИБС, в свою очередь, имеют повышенный риск 
развития ЖКБ (отношение шансов 2,84, 95%-й 
доверительный интервал 1,33–6,07, p  <  0,007) 
[44]. В  другом исследовании среди женщин об-
наружено преобладание случаев инфаркта мио-

карда у больных ЖКБ [67]. В более поздней ра-
боте N.  Mendez-Sanchez с соавт. выяснили, что 
у 38,7 % больных ЖКБ увеличена толщина слоя 
«интима-медия» в сонной артерии по сравнению 
с группой контроля (без ЖКБ) – 20 %, а значит, по 
мнению авторов, повышен риск инсультов и ин-
фарктов миокарда [46]. По данным И.Н. Григорье-
вой с соавт., в эпидемиологическом исследовании 
обнаружена корреляция между ЖКБ и АГ, ЖКБ 
и  ИБС у женщин при отсутствии такой зависи
мости у мужчин. При этом показано, что наличие 
АГ у больных с ЖКБ обоих полов не сопровожда-
лось изменением липидного профиля [2].

Среди наиболее значимых факторов риска 
развития ЖКБ, наряду с окружностью талии, ин-
дексом массы тела, инсулинорезистентностью, 
указывается повышенное артериальное давление 
(АД) [44]. В работе N.C.  Chavez-Tapia с соавт. 
установлено, что пациенты с ЖКБ, подвергшиеся 
холецистэктомии, по сравнению с лицами груп-
пы контроля (без ЖКБ) имеют большее количе-
ство факторов риска ССЗ, независимо от возрас-
та, пола и индекса массы тела, среди которых, 
помимо сахарного диабета (p  <  0,018), отмече-
ны дислипидемия (p < 0,004) и повышенное АД 
(p < 0,001) [23]. Доказано, что 26 % смертельных 
исходов холецистэктомии (открытым и лапаро-
скопическим доступом) по поводу острого или 
хронического калькулезного холецистита обу-
словлено сердечно-сосудистой патологией [51].

При изучении китайской популяции в работе 
C.Y. Chen с соавт. сообщается об отсутствии ас-
социации ЖКБ и повышенного АД [24], однако 
в исследовании Q. Xu с соавт. показана взаимо
связь развития желчных камней с АГ в анамнезе 
[68]. Согласно данным И.Н.  Григорьевой с со-
авт., у женщин с ЖКБ АГ встречается достоверно 
чаще (41,6 %), чем у женщин без ЖКБ (30,1 %) 
[2]. В исследовании N. Muhammad с соавт. среди 
410 пакистанских пациентов с ЖКБ АГ выявлена 
в 31,7 % случаев [49].

По мнению ряда авторов, ЖКБ наряду с по-
вышенным АД относится к проявлениям метабо-
лического синдрома [45]. Согласно исследованию 
C. Cojocaru с соавт., наличие 4 или 5 компонентов 
метаболического синдрома (окружность талии, 
индекс массы тела, гликемия натощак, инсули-
немия и индекс инсулинорезистентности, АД ≥ 
130/85 мм рт. ст.) повышает риск развития ЖКБ 
в 3 раза (отношение шансов 3,3, p < 0,001) при 
отсутствии статистически выраженного влияния 
дислипидемии [27].

До сих пор нет единого мнения по наличию 
ассоциации между холелитиазом и дислипидеми-
ей: одни авторы подтверждают гиперлипидемию 
у больных ЖКБ [3, 11, 70], другие не находят раз-
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личий в липидном спектре у больных с ЖКБ и без 
нее [15, 17]. По мнению C. Thijs с соавт., неодно-
значность результатов исследований можно объ-
яснить тем, что содержание липидов в сыворотке 
крови, измеряемое в произвольный момент, не 
может соответствовать истинной концентрации 
сывороточных липидов в критическое время об-
разования желчных камней [60].

Публикуются противоречивые данные по сни-
жению гиперхолестеринемии после оперативного 
лечения ЖКБ. У лиц с конкрементами в желчном 
пузыре и у лиц, перенесших холецистэктомию 
по поводу ЖКБ, не обнаружено различий по со-
держанию липидов сыворотки крови, в том чис-
ле при стандартизации показателей по возрасту 
[2]. В исследовании T. Juvonen с соавт. показано 
достоверное снижение уровня ОХС и холестери-
на липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) на 
третий день после холецистэктомии (p = 0,0048 и 
p = 0,239 соответственно), но возвращение этих 
показателей на предоперационный уровень в по-
следующем и увеличение концентрации апопро-
теина В липопротеинов очень низкой плотности 
и промежуточной плотности через 3 года после 
операции (p = 0,0019 и p = 0,0001 соответственно) 
[37]. Согласно более поздней работе A.A. Malik с 
соавт., содержание ОХС, ЛПНП, триглицеридов 
падает после холецистэктомии на третий день 
и остается сниженным через 6 мес. после опе-
рации, что может иметь значение в уменьшении 
риска развития коронарной патологии. Значимо-
го изменения уровня ЛПВП через 6 мес. после 
операции не наблюдалось [43]. Ввиду того, что 
снижение концентрации ОХС в крови после уда-
ления желчного пузыря по поводу ЖКБ может 
свидетельствовать о некотором позитивном вли-
янии холецистэктомии на риск ССЗ, необходимы 
дальнейшие исследования в этой области.

С целью влияния на холестериновые желчные 
камни в качестве новой стратегии рассматривает-
ся применение гиполипидемических препаратов. 
По результатам нескольких исследований пока-
зано значительное снижение частоты симптом-
ной ЖКБ у пациентов, принимающих статины, 
которые способны уменьшать насыщение желчи 
холестерином [14, 22]. На фоне приема статинов 
значительно снижается вероятность холецистэк-
томии у женщин в США (в мультивариантном 
анализе относительный риск 0,88, 95%-й до-
верительный интервал 0,79–0,98, p  <  0,05) [61]. 
Обсуждается также включение в план терапии 
больных с холестериновыми желчными камнями 
блокатора кишечной абсорбции холестерина эзе-
тимиба [3]. Однако данная тактика не относится 
к гиполипидемической терапии фибратами, ко-
торые, наоборот, увеличивают риск ЖКБ за счет 

гиперхолестеринбилии и снижения синтеза желч-
ных кислот. Остается неясным влияние безафи-
брата на образование желчных камней ввиду его 
свойства улучшать моторику желчного пузыря 
[58].

Помимо клинико-лабораторных параметров, 
в мире активно изучают генетические факторы 
риска ЖКБ, дислипидемии и АГ, в частности, 
полиморфизм гена аполипопротеина Е (APOЕ). 
Аполипопротеин Е – это белок, который входит 
в состав липопротеинов очень низкой, промежу-
точной и высокой плотности, а также ремнантов 
хиломикронов и играет ключевую роль в транс-
порте липидов в плазме крови. Наиболее часто 
встречающиеся аллели гена APOЕ – Е2, Е3 и Е4 
[35].

Известно, что фенотип APOЕ4 ассоциирован 
с повышенной кишечной абсорбцией холесте-
рина [38], с пониженным содержанием дезокси-
холевой кислоты в желчи [55], с повышенным 
содержанием холестерина в гепатоцитах и, 
вследствие этого, увеличенным уровнем ЛПНП 
в сыворотке крови и гиперсекрецией холестери-
на в желчь [38, 47]. Фенотип АРОЕ2, наоборот, 
ответственен за сниженную кишечную абсорб-
цию холестерина [38], его замедленное усвоение 
печенью [65] и значительный рост синтеза желч-
ных солей [16, 47]. Однако полученные в разных 
странах результаты о связи ЖКБ и полиморфизма 
гена АРОЕ зачастую противоречивы: одни иссле-
дователи устанавливают положительную ассо-
циацию ЖКБ с наличием в генотипе аллеля Е4 
[20, 31, 63], другие – обратную зависимость [21, 
41], а третьи – отсутствие такой ассоциации [28, 
29, 34, 36]. P. Portincasa с соавт. показали, что у 
пациентов с ЖКБ, носителей аллеля АРОЕ4, по-
сле ударно-волновой литотрипсии повышен риск 
повторного камнеобразования [54]. В другом ис-
следовании такой зависимости не выявлено [64].

При изучении ассоциации полиморфизма 
гена АРОЕ с дислипидемией и риском ССЗ также 
в одних исследованиях показана связь с наличием 
в генотипе аллеля Е4 [33, 59, 66], в других иссле-
дованиях – аллеля Е2 [18]. При изучении новоси-
бирской популяции больных с холестериновыми 
желчными камнями не было выявлено различий 
в уровнях липидов у лиц с генотипами, содержа-
щими аллели Е2, Е3 и Е4, хотя была отмечена не-
которая тенденция к увеличению уровня ОХС у 
больных ЖКБ от аллеля Е2 к аллелю Е4 [2].

Ассоциация полиморфизма гена APOE с 
уровнем АД изучена мало. В исследовании X. Li 
с соавт. в китайской популяции обнаружена связь 
генотипов 3/4 и 4/4 с повышенным систоличе-
ским АД по сравнению с генотипами 2/3 и 3/3 
[42]. На основании данных В.Н.  Максимова, в 
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российской популяции выявлена значимая ассо-
циация генотипа 4/4 с наличием АГ (р = 0,022), а 
также с уровнем систолического АД (160 мм рт. 
ст. и выше) (р = 0,004) [6]. Вероятно, назрела не-
обходимость обследования каждой конкретной 
популяции для поиска ассоциации полиморфизма 
генов, в частности АРОЕ, с ЖКБ, дислипидемией 
и АГ.

В некоторых работах изучают оперативную 
тактику в лечении ЖКБ в зависимости от ССЗ. 
Так, при выявлении у пациентов с хроническим 
течением ЖКБ сердечно-сосудистых факторов 
риска (наличие ИБС, сахарного диабета и ин-
сульта в анамнезе), с целью снижения интра- и 
послеоперационных осложнений, связанных с 
развитием острого холецистита, рекомендовано 
проведение ранней холецистэктомии [25].

Влияние патологии желчного пузыря на раз-
витие ССЗ исследуют в эксперименте [50, 52]: 
показано, что кратковременное растяжение желч-
ного пузыря приводит к рефлекторному повы-
шению активности ренина плазмы с вовлечени-
ем афферентных вагусных путей и эфферентных 
симпатических механизмов, относящихся к бета-
адренорецепторам, способствующих увеличению 
частоты сердечных сокращений и АД, а также к 
коронарной, мезентериальной вазоконстрикции 
[48]. Однако авторы не изучали рефлекторные 
влияния при хроническом растяжении желчного 
пузыря.

Изучается влияние антигипертензивной тера-
пии на течение ЖКБ. Известно, что для хрони-
ческой билиарной патологии, в том числе ЖКБ, 
характерна дисмоторика желчного пузыря, пре-
имущественно гипокинетического типа, и вегета-
тивная дисфункция с общей тенденцией к преоб-
ладанию активности эрготропных вегетативных 
механизмов (надсегментарных структур и сим-
патического отдела вегегетативной нервной си-
стемы) [10, 13]. В исследовании А.Г. Николаевой 
показано, что неселективные бета-адренобло-
каторы (пропранолол) в качестве вегетотропной 
терапии имеют преимущества в коррекции дис-
моторики желчного пузыря главным образом ги-
покинетического типа, по сравнению с рутинной 
фармакотерапией (миотропным спазмолитиком 
дротаверином и холеретиком аллохолом), которая 
эффективна при гиперкинетическом типе диски-
незии [8]. В работе другого автора выявлено, что 
альфа-адреноблокаторы (индорамин), несмотря 
на изученный in vitro спазмолитический эффект 
на желчные пути, в исследовании in vivo облада-
ют прокинетическим действием на желчный пу-
зырь, что является профилактикой образования 
желчных камней, при этом бета-адреноблокаторы 
(пропранолол) такого эффекта не оказывают [56].

Очевидно, что ЖКБ является мультифакто-
риальным заболеванием, в генезе которого, по 
данным исследований, обсуждается участие сер-
дечно-сосудистых заболеванй, в частности АГ, а 
также дислипидемии. В связи с этим нам пред-
ставляется необходимым учитывать данные ме-
ханизмы при определении тактики лечения боль-
ного с холестериновыми желчными камнями.
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ARTERIAL HYPERTENSION AND DYSLIPIDEMIA AT GALLSTONE DISEASE
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Investigating the relationship between gallstone disease and arterial hypertension in the epidemiological study in the 
frame of WHO Programme «MONICA», performed in 1994–1995 years among representative sample from female 
population in Novosibirsk aged 25–64, it was shown that arterial hypertension was met more often (41.6 %) in women 
with gallstone disease compared with women without gallstones (30.1 %). Arterial hypertension was identified among 
31.7 % Pakistani patients with gallstone disease, but in the Chinese population in 1999 this association was not found. 
Decrease of high density lipoprotein blood level and hypertriglyceridemia is common risk factors for gallstone disease 
and arterial hypertension. However, the presence of arterial hypertension in patients with gallstone disease, was not 
accompanied by changes in the blood lipid profile.
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