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Представлены результаты обследования 139 больных с коморбидным течением хронического некалькулез-
ного холецистита и хронического гастрита, аcсоциированного с Н. pylori. Показано, что ведущим проявле-
нием, определяющим особенности течения сочетанной патологии в фазе ремиссии заболеваний, является 
нарушение основных видов обмена. У больных с коморбидным течением заболеваний обменные нарушения 
характеризуются дислипидемией, диспротеинемией, гиперинсулинемией с инсулинорезистентностью. Уста-
новлена связь между степенью выраженности метаболических нарушений и функциональным состоянием 
печени при коморбидном течении заболеваний. При нарушении функционального состояния печени дисли-
пидемия приобретает атерогенный характер, усугубляются нарушения белкового и углеводного обмена.
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Полиморбидность является характерной 
чертой современного гастроэнтерологического 
больного. Хронический холецистит у каждого 
второго пациента сочетается с хроническим 
гастритом [1, 2]. Сочетание двух заболеваний 
взаимно отягощает их течение, качественно 
трансформирует клиническую симптоматику, 
снижает эффективность традиционных лечеб-
ных мероприятий. Существует мнение, что в 
основе полиморбидности в гастроэнтерологи-
ческой практике лежат метаболические нару-
шения, обусловливающие системные морфо-
функциональные изменения органов пищеваре-
ния и нечеткую клиническую симптоматику [3, 
4]. Можно предположить, что одновременное 
течение двух заболеваний формирует новый 
симптомокомплекс со своими клинико-метабо-
лическими особенностями. 

Целью работы явилось изучение характера 
метаболических нарушений у больных хрони-
ческим холециститом в сочетании с хроничес-
ким гастритом, аcсоциированым с Н. pylori, в 
фазе ремиссии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 

Обследованы 299 человек,  из них 266 
больных хроническим некалькулезным холе-
циститом в фазе ремиссии (средний возраст 

47,2 ± 8,77 года) и 33 практически здоровых че-
ловека (средний возраст 43,6 ± 4,16 года). 

Диагноз устанавливали на основании дан-
ных клинического осмотра, ультразвукового  
исследования желчного пузыря и печени, 
фракционного хроматического дуоденального  
зондирования, фиброгастродуоденоскопии с 
взятием гастробиоптатов слизистой оболочки  
с последующей их гистобактериоскопией и 
проведением уреазного теста. Лабораторное 
обследование включало определение биохи-
мических функциональных проб печени по 
стандартным методикам (активность аланин- 
(АлАТ) и аспартатаминотрансферазы (АсАТ), 
щелочной фосфатазы (ЩФ), содержание об-
щего билирубина). Критерием увеличения ак-
тивности АлАТ считали уровень более 0,68 
ммоль/(ч × л), АсАТ – более 0,45 ммоль/(ч × л), 
ЩФ – более 360 нмоль/(с × л), содержания об-
щего билирубина – более 20,5 мкмоль/л [5]. С 
целью исследования метаболического статуса 
у всех больных в сыворотке крови определяли 
содержание общего холестерина (ОХС), холес-
терина липопротеидов высокой плотности (ХС 
ЛПВП), триглицеридов (ТГ), глюкозы, инсули-
на с использованием наборов «Olvex», «Вектор-
Бест» (Россия), «DRG» (Германия), общего бел-
ка биуретовым методом (набор «Агат», Россия) 
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и белковых фракций методом электрофореза 
на аппарате УЭФ-01 («Астра», Россия). Содер-
жание холестерина липопротеидов низкой (ХС 
ЛПНП) и очень низкой плотности рассчитывали 
по формулам Фридвальда [6]. Уровни липидов 
сыворотки крови оценивали согласно рекомен-
дациям National Cholesterol Education Program, 
ATP-III, США (2001). Рассчитывали индекс ате-
рогенности, индекс резистентности к инсулину 
(ИР) по НОМА. Гиперинсулинемию диагности-
ровали при содержании инсулина > 12 мкЕд/мл, 
инсулинорезистентность – при значении ИР по 
НОМА > 2,7 ед. [7]. 

Диагноз устанавливали согласно между-
народному классификатору болезней МКБ-10 
(К 81.1 – хронический холецистит), классифи-
кации функциональных расстройств билиарной 
системы («Римский консенсус», 2006) и клас-
сификации гастрита («Сиднейская система», 
1997). Обследование пациентов проводили пос-
ле подписания информированного согласия и в 
соответствии со стандартами Хельсинкской де-
кларации (2008). В исследование не включались 
пациенты, имевшие в анамнезе хронический  ге-
патит вирусной и невирусной этиологии, ише-
мическую болезнь сердца, сахарный диабет. 

По данным УЗИ у пациентов определялись 
признаки хронического холецистита – уплот-
нение и утолщение стенки желчного пузыря 
(4,46 ± 0,3 мм), неравномерность ее толщины 
с неровным внутренним контуром, деформа-
ция желчного пузыря (перегибы и перетяжки 
в области дна и шейки). Хронический холецис-
тит протекал преимущественно на фоне гипо-
кинетической и гипотонической дисфункции 
желчного пузыря (84 % больных), нормотония 
встречалась у 16 % пациентов. У 139 больных 
хроническим холециститом сопутствующая 
патология была представлена хроническим не-
атрофическим антральным гастритом, GI S0 
по OLGA-system (126 человек), и хроническим 
мультифокальным атрофическим гастритом, GI 
SI по OLGA-system (13 человек), ассоциирован-
ным с Н. pylori. Эти пациенты составили 1-ю 
группу наблюдения. Во 2-ю группу наблюдения 
вошли 127 больных хроническим некалькулез-
ным холециститом. Продолжительность анам-
неза заболеваний у пациентов в обеих группах 
варьировала от 2 до 10 лет. Группу контроля 
составили 33 человека, у которых после тща-
тельного обследования не было выявлено забо-
леваний сердечно-сосудистой, эндокринной и 
пищеварительной систем. Группы были сопос-
тавимы по полу и возрасту. 

Статистическую обработку результатов ис-
следования проводили, вычисляя среднее ариф-

метическое значение (М), ошибку среднего 
арифметического значения (m), и представляли 
в виде M ± m. Различия между группами оце-
нивали с помощью критерия Стъюдента, до-
стоверными считались результаты при р < 0,05. 
Связь между различными признаками в иссле-
дуемой выборке определялась с помощью кор-
реляционного анализа величиной коэффициен-
та корреляции Пирсона (r).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Клинические проявления заболевания у 
больных обеих групп характеризовались отсутс-
твием (74 % случаев) или слабо выраженными 
редко возникающими и кратковременными эпи-
зодами диспептического синдрома (26 % случа-
ев) (табл. 1). Пациенты 1-й и 2-й групп указы-
вали на чувство тяжести в правом подреберье, 
горечь в ротовой полости, тошноту, изжогу. 

У пациентов 1-й группы с сочетанной па-
тологией в 53,2 % случаев отмечалось измене-
ние функциональных проб печени. В 38,8 % 
случаев наблюдалось увеличение активности 
АсАТ (0,76 ± 0,05 ммоль/(ч × л) при 0,34 ± 0,04 
ммоль/(ч × л) у здоровых людей, р < 0,001), у 
25,2 % больных – активности АлАТ (1,14 ± 0,04 
ммоль/(ч × л ) при 0,43 ± 0,03 ммоль/(ч × л) у 
здоровых людей, р < 0,01), у 14,4 % больных – 
активности ЩФ (864,33 ± 50,4 нмоль/(с × л) 
при 554,0 ± 24, нмоль/(с × л) у здоровых лю-
дей, p < 0,02) и у 14,4 % больных – содержа-
ния общего билирубина (33,9 ± 2,91 мкмоль/л 
при 14,5 ± 0,53 мкмоль/л у здоровых людей, 
p < 0,05) за счет прямой фракции. Изменения 
биохимических проб печени указывали на на-
личие в 25,2 % случаев умеренно выраженного 
цитолитического синдрома, в 14,4 % – умерен-
но выраженного холестатического синдрома и 
в 13,6 % – умеренной гиперферментемии в виде 
увеличения активности АсАТ. Следует отме-
тить, что у 33 % больных с сочетанной пато-
логией умеренно выраженный цитолитический 
и холестатический синдромы определялись при 
отсутствии какой-либо клинической симптома-
тики. Изменение липидного обмена у больных 
1-й группы проявлялось умеренной гиперхо-
лестеринемией, достоверно выраженной гипер-
триглицеридемией, гипербеталипопротеинеми-
ей и увеличением индекса атерогенности отно-
сительно здоровых (см. табл. 2). 

Нарушение белкового обмена характеризо-
валось гипоальбуминемией (р < 0,001) и увели-
чением доли β-глобулинов на 31,5 % (р < 0,001), 
изменение углеводного гомеостаза – умерен-
ной гиперинсулинемией (р < 0,001), сопровож-
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дающейся развитием инсулинорезистентности 
(р < 0,001) на фоне нормогликемии. У боль-
ных 1-й группы с цитолитическим, холеста-
тическим синдромом и гиперферментемией по 
АсАТ наряду с увеличением доли атерогенных 
фракций отмечалась гипоальфахолестерине-
мия (р < 0,01). При повышении активности 
трансаминаз и гипербилирубинемии наблюда-
лись увеличение фракции γ-глобулина на 27 % 
(р < 0,02) и гипергликемия (р < 0,01). Установ-
лены корреляционные связи между маркерами 
холестаза и параметрами липидного, белково-
го обменов. Так, определялась прямая зависи-
мость между активностью ЩФ и содержанием 
ОХС (r = 0,647; р < 0,05), ХС ЛПНП (r = 0,601; 
р < 0,05), β-глобулина (r = 0,590; р < 0,05) и об-
ратная связь между активностью ЩФ и концен-
трацией альбумина (r = –0,828; р < 0,05). 

Данные исследования показали, что мета-
болический статус у больных с коморбидным 
течением хронического холецистита и хрони-
ческого гастрита, аcсоциированого с Н. pylori, в 

фазе ремиссии характеризуется дислипопротеи-
демией, диспротеинемией, гиперинсулинемией 
и инсулинорезистентностью. У каждого второ-
го пациента 1-й группы определяются умерен-
но выраженный цитолитический и холестати-
ческий синдромы. При этом у пациентов с ци-
толитическим и холестатическим синдромами 
отмечаются более тяжелые по степени выра-
женности метаболические нарушения. Дисли-
попротеидемия проявляется гипоальфахолесте-
ринемией на фоне гипертриглицеридемии и ги-
пербеталипопротеидемии, увеличением индекса 
атерогенности крови. В протеинограмме у этих 
пациентов наряду с гипербетаглобулинемией и 
гипоальбуминемией определяется гипергамма-
глобулинемия, что, вероятно, отражает измене-
ние иммунореактивности организма [8].

Во 2-й группе у 34 % больных выявле-
на умеренная гиперферментемия, характе-
ризующаяся увеличением активности АлАТ 
(1,12 ± 0,07 ммоль/(ч × л), р < 0,001) относитель-
но контрольной группы на фоне нормальных 

Таблица 1
 Клиническая характеристика обследованных пациентов

Показатель 1-я группа (n = 139) 2-я группа (n = 127)

Количество мужчин 49 38
Количество женщин 90 89
Средний возраст, лет (M ± m) 45,2 ± 7,6 49,6 ± 9,8

Формы хронического гастрита (количество пациентов, %)
Антральный 90,6 0
Мультифокальный 9,4 0

Клиническая картина (количество пациентов, %)
Болевой синдром: 

чувство тяжести в эпигастрии 9,3 4,7
чувство тяжести в правом подреберье 17,3 11,0
всего 26,6 15,7 

Диспептический синдром:
отрыжка 9,3 7,9 
тошнота 10,8 6,3 
изжога 4,3 2,3 
горечь в ротовой полости 3,6 8,7 
всего 28,0 25,2 

Моторно-эвакуаторная функция желчного пузыря:
количество пузырной желчи > 70 мл 84,2 83,5
время выделения пузырной желчи > 40 мин 86,4 84,8

Изменение биохимических проб печени:
повышение активности АлАТ 0 34,0
повышение активности АлАТ и АсАТ 25,2 0
повышение активности АсАТ 13,6 0
повышение активности ЩФ 14,4 0
гипербилирубинемия 14,4 0
всего 53,2 34,0



БЮЛЛЕТЕНЬ СО РАМН, ТОМ 32, № 3, 2012 65

Кнышова В.В. и др. Метаболические нарушения у больных с коморбидным течением… /c. 62–67

значений других биохимических проб печени 
(см. табл. 1). Величины параметров липидного 
спектра крови в целом по группе статистичес-
ки значимо не отличалось от показателей конт-
рольной группы (см. табл. 2). При этом уровень 
ТГ у больных 2-й группы был в 2 раза ниже 
(р < 0,05), чем у пациентов 1-й группы. Измене-
ния в протеинограмме отмечались у всех паци-
ентов 2-й группы и проявлялись достоверным 
снижением альбуминовой фракции и увеличе-
нием фракции β-глобулина на 13 % относитель-
но контрольной группы. Величины параметров 
углеводного обмена – содержание инсулина и 
индекс НОМА – были достоверно выше анало-
гичных показателей у здоровых лиц, но их зна-
чения не превышали рекомендуемых норм. У 
пациентов с гиперферментемией по АсАТ опре-
делялось достоверное увеличение содержания 
ОХС и ХС ЛПНП на 23,5 и 37,8 % соответс-
твенно относительно контрольной группы. В то 
же время содержание ТГ и ХС ЛПВП у этих 
больных, достоверно превышавшее показатели 

в контрольной группе, не выходило за границы 
рекомендованных целевых уровней.

Представленные данные свидетельству-
ют, что метаболический статус у пациентов с 
хроническим некалькулезным холециститом 
характеризуется диспротеинемией, при этом 
изменение соотношения белковых фракций не 
отличается от изменения аналогичных показа-
телей у пациентов 1-й группы. Показатели уг-
леводного обмена, находящиеся в границах ре-
комендуемых норм, указывают на сохранение 
глюкозоинсулинового гомеостаза у пациентов 
этой группы. У каждого третьего пациента 2-й 
группы определяется изменение функциональ-
ных проб печени в виде повышения активности 
АлАТ. У больных с гиперферментемией дис-
протеинемия сочетается с дислипопротеидеми-
ей, проявляющейся умеренной гиперхолестери-
немией и гипербеталипопротеинемией.

Результаты исследования показали, что у 
пациентов с сочетанной патологией и монопа-
тологией в фазе ремиссии имеются изменения 

Таблица 2
 Показатели липидного, углеводного и белкового обменов у больных 
 хроническим некалькулезным холециститом и с сочетанной патологией (M ± m)

Показатель Здоровые 
люди (n = 33)

Обследованные пациенты (n = 266)
1-я группа, пациенты с хро ни -
ческим некалькулезным хо ле-

циститом и хроническим гастритом

2-я группа, пациенты с 
хроническим некалькулезным 

холециститом
А (n = 139) Б (n = 74) А (n = 127) Б (n = 43)

Показатели липидного спектра крови
Содержание ОХС, ммоль/л 4,89 ± 0,2 5,73 ± 0,4* 5,46 ± 0,4 5,3 ± 0,27 6,04 ± 0,27*
Содержание ТГ, ммоль/л 0,88 ± 0,08 2,67 ± 0,26** 2,8 ± 0,47** *1,44 ± 0,19 1,85 ± 0,22**
Содержание ХС ЛПНП, ммоль/л 2,99 ± 0,22 3,87 ± 0,36* 3,85 ± 0,35* 3,30 ± 0,25 4,12 ± 0,27**
Содержание ХС ЛПВП, ммоль/л 1,32 ± 0,09 1,2 ± 0,09 0,88 ± 0,07** 1,21 ± 0,09 1,08 ± 0,09*
ИА, ед. 2,41 ± 0,19 3,79 ± 0,42** 4,35 ± 0,46** 3,95 ± 0,6 5,15 ± 0,8**

Показатели углеводного обмена

Содержание глюкозы натощак, 
ммоль/л 

4,78 ± 0,53 5,96 ± 0,62 6,29 ± 0,82 5,08 ± 0,22 4,98 ± 0,26

Содержание инсулина, мкЕд/мл 3,08 ± 0,43 12,40 ± 0,82** 12,70 ± 0,50** *6,72 ± 0,84** *5,09 ± 0,89
Индекс НОМА, ед. 0,48 ± 0,09 3,12 ± 0,7** 3,23 ± 1,08** *1,63 ± 0,17** 1,25 ± 0,1**

Показатели белкового спектра крови

Содержание общего белка, г/л 76,38 ±1,14 73,91 ± 1,82 75,81 ± 1,28 74,16 ± 1,7 75,73 ± 1,83
Содержание альбумина, % 64,38 ± 1,23 56,34 ± 1,2** 55,90 ± 1,07** 56,00 ± 1,63** 56,33 ± 1,17**
Содержание α1-глобулина, % 2,8 ± 0,64 4,13 ± 0,34 4,27 ± 0,36 4,00 ± 0,26 4,17 ± 0,12*
Содержание α2-глобулина, % 8,4 ± 0,29 8,73 ± 0,4 8,05 ± 0,16 8,50 ± 0,32 9,20 ± 1,31
Содержание β-глобулина, % 11,25 ± 0,54 14,79 ± 0,6** 14,80 ± 0,23** 15,70 ± 0,48** 15,10 ± 0,4**
Содержание γ-глобулина, % 13,35 ± 1,09 16,10 ± 1,31 16,95 ± 1,04* 16,1 ± 0,98 15,23 ± 0,44

Примечание. А – вся группа, Б – лица с цитолитическим и холестатическим лабораторными синдромами; звездоч-
ками отмечены статистически значимые отличия от соответствующих показателей: справа – лиц контрольной группы 
(здоровых людей), слева – лиц 2-й группы; * – p < 0,05, ** –  p < 0,01.
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метаболического статуса, в то время как кли-
нические проявления характеризуются скудной 
симптоматикой, представленной преимущест-
венно диспептическим синдромом. У пациентов 
с сочетанной патологией нарушение обменных 
процессов носит более выраженный характер, 
проявляясь диспротеинемией, дислипопроте-
инемией и дисбалансом глюкозоинсулинового 
гомеостаза. Обращает на себя внимание тот 
факт, что тяжесть нарушений белкового, липид-
ного и углеводного обменов сопряжена с дис-
функцией гепатоцитов, которая сопровождает 
заболевания билиарной системы и проявляет-
ся изменением функциональных проб печени. 
Умеренно выраженные диспротеинемия, дис-
липопротеинемия, гиперинсулинемия и инсу-
линорезистентность, вероятно, связаны с нару-
шением липолиза свободных жирных кислот и 
рецепторного катаболизма липопротеидов, уль-
траструктурными изменениями гепатоцитов в 
виде полиморфизма митохондрий, расширения 
и деструкции гладкой эндоплазматической сети 
и угнетения энергетического обмена без пато-
логических изменений функциональных проб 
печени [9]. Атерогенная дислипопротеинемия, 
гиперглобулинемия с увеличением доли фрак-
ции γ-глобулина и гипергликемия могут быть 
следствием мембранодеструктивных процес-
сов, о чем свидетельствует диагностируемый 
у этих пациентов цитолитический синдром. 
Существует мнение, что гиперферментемия яв-
ляется адаптивной реакцией усиления аланин-
глюкозного пути и активации компенсаторного 
синтеза глюкозы из белковых субстратов, что 
может проявляться нарушением глюкозоин-
сулинового гомеостаза [10]. Одной из причин 
повышения уровня трансаминаз считается уве-
личение интенсивности процессов перекисного 
окисления липидов в печени, инициируемых 
гипоксией, эндогенной интоксикацией и нару-
шением регионарного кровообращения [11, 12]. 
Важную роль в развитии дислипопротеине-
мии и диспротеинемии играет нарушение ли-
политической, липид- и белковосинтетической 
функций печени. Это может быть следствием 
нарушения процессов желчевыделения, о чем 
свидетельствует наличие у пациентов умерен-
но выраженного холестатического синдрома и 
корреляционных связей индикаторов холестаза 
с показателями липидного и белкового обменов 
[12, 13].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. У больных с коморбидным течением хро-
нического холецистита и хронического гастри-

та, ассоциированного с Н. pylori, приоритетную 
роль в фазе ремиссии заболеваний играют мета-
болические нарушения. Нарушение липидного 
обмена характеризуется умеренной гиперхолес-
теринемией,  гипертриглицеридемией и гипер-
беталипопротеинемией. Нарушение белкового 
обмена проявляется гипербетаглобулинемией, а 
углеводного – гиперинсулинемией в сочетании 
с инсулинорезистентностью.

2. У 53,2 % больных с изменениями функ-
циональных проб печени нарушение липидно-
го обмена носит более выраженный характер, 
проявляясь гипоальфахолестеринемией на фоне 
увеличения атерогенных фракций.

3. Полученные результаты свидетельствуют 
о необходимости коррекции метаболических 
нарушений при коморбидном течении хроничес-
кого холецистита и хронического гастрита, ассо-
циированного с Н. pylori, в фазе ремиссии и це-
лесообразности разработки дифференцирован-
ных подходов к восстановительному лечению. 
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METABOLIC DISORDERS IN PATIENTS WITH COMORBID COURSE 
OF CHRONIC CHOLECYSTITIS AND CHRONIC GASTRITIS
Vera Vasyl’evna KNYSHOVA, Alla Valentinovna YURENKO, Alla Ivanovna SHEYKINA

Vladivostok Branch of the Far Eastern Scientifi c Center of Physiology and Pathology of Respiration 
of the SB RAMS – Institute of Medical Climatology and Rehabilitation
690105, Vladivostok, Russkaya str., 73g

The results of the observation of 139 patients with comorbide course of the chronic non-calculous cholecystitis and 
chronic gastritis associated with Н. pylori are presented. It was shown that the major manifestation of the metabolic 
status in polypathia is a disorder of the main types of metabolism. Dislipidemia, disproteinemia, hyperinsulinemia 
with insulin resistance characterize metabolism disorders in patients with comorbide course of the disease. The 
connection between degree of manifestation of the metabolic disorder and liver functional condition has been estab-
lished at comorbide course of diseases. Dislipidemia assumes atherogenic character, while protein and carbohydrate 
metabolism is aggravated on the background of the disorder of liver functional condition. 
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