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КЛИНИКО-ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ СОСТОЯНИЯ 
СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ КИШЕЧНИКА ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ 
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Определены клиническая симптоматика кишечной дисфункции и особенности эндоскопической картины 
кишечника у больных хроническим холециститом. По результатам эндоскопических и морфологических исследо-
ваний у 30,6 % пациентов с хроническим бескаменным холециститом и у 92,5 % больных хроническим кальку-
лезным холециститом выявлен хронический неязвенный колит. Хроническому холециститу сопутствует кишеч-
ный дисбиоз, тяжесть которого более значительна при хроническом калькулезном холецистите. Установлено, что 
снижение количественной плотности энтероцитов подвздошной кишки, продуцирующих мотилин и субстанцию Р, 
и кишечный дисбиоз становятся факторами риска холелитиаза.  
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CLINICAL AND PROGNOSTIC IMPORTANCE OF  CHANGES  
IN THE  INTESTINAL MUCOSA   AT  PATIENTS WITH CHRONIC 

CHOLECYSTITIS 

S.V. Volkov 
 

Abstract. The frequency of clinical symptoms of intestinal dysfunction and endoscopic picture at patients with a 
chronic cholecystitis were determined. It was shown that in 30,6 % patients with chronic noncalculous cholecystitis and in  
92,5 % with chronic calculous cholecystitis the chronic colitis is registered. It was demonstrated  that decreased number 
of motilin- and  substance P-producing  cells in the small and large  intestine and  bacterial overgrowth are risk factors of 
cholelithiasis.  
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Хронический холецистит по распространен-

ности, наличию осложнений является одной из 
актуальных проблем гастроэнтерологии, тре-
бующих дальнейшей разработки [7, 10]. Остается 
окончательно не решенной проблема ранней ди-
агностики холелитиаза. 

По современным воззрениям, холестерино-
вый холелитиаз реализуется посредством сни-
жения энзиматической конверсии холестерина, 
изменения состава и пула желчных кислот, сек-
реции дефектных везикул из-за недостаточного 
включения в них фосфолипидов, способности 
желчи к нуклеации, моторно-тонических наруше-
ний желчного пузыря и желчевыводящих путей [4]. 
Также известно, что в литогенезе, наряду с ме-
таболическими нарушениями в гепатоцитах, 
важное место занимают внепеченочные факто-
ры, и в первую очередь, функциональные и струк-
турные изменения кишечника. Изменения в би-
лиарной системе, в свою очередь, усугубляют 
и поддерживают кишечную дисфункцию [13].  

В современных концепциях патогенеза 
функциональных и структурных нарушений ки-
шечника большое значение придается наруше-
ниям в нейроэндокринной системе пищевари-
тельного тракта [9]. По сравнению с другими от-

делами пищеварительного  тракта в кишечнике 
отмечается максимальное содержание энтеро-
хромаффинных клеток, продуцирующих мотилин 
и субстанцию Р, – мощных регуляторов биологи-
ческих и патологических процессов [11, 12]. 

Учитывая тесные функциональные связи 
желчного пузыря и кишечника, представляется 
важным исследование клинических, микробиоло-
гических и морфологических особенностей ки-
шечника при различных клинических формах 
хронического холецистита.  

 
ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Изучить клинико-морфологические особен-

ности и микроэкологию кишечника при хрониче-
ском холецистите.  

 
МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
В работе использованы материалы, полу-

ченные при обследовании 62 пациентов с хрони-
ческим бескаменным холециститом (ХБХ) и 40 
с хроническим калькулезным холециститом (ХКХ). 
Контрольную группу составили 30 практически 
здоровых лиц. Критериями исключения пациен-
тов из исследования служило наличие воспали-
тельных заболеваний кишечника, дивертикуляр-
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ной болезни, хронических заболеваний печени, 
паразитарных инвазий желудочно-кишечного 
тракта и факт приема антибиотиков в течение 
последних 3 месяцев. 

При постановке диагноза использовали 
классические клинические, биохимические и ульт-
развуковые методы исследования [5, 7]. Для 
уточнения характера дискинетических рас-
стройств желчного пузыря с помощью ультразву-
ка определяли его объем натощак и после жел-
чегонного завтрака, в качестве которого приме-
няли 20 г сорбита со 100 мл воды [2].  

Для биохимических исследований использо-
вали пузырную желчь, полученную при дуоде-
нальном зондировании (у пациентов с ХБХ) или 
интраоперационно (у пациентов с ХКХ). В работе 
использованы методы определения содержания 
желчных кислот и холестерина в желчи по В.П. Ми-
рошниченко с соавт. (1978) и общих фосфолипи-
дов в желчи по Vaskovsky et al. (1975). Для характе-
ристики стабильности коллоидного состояния 
желчи применяли литогенный индекс, который 
рассчитывали на основании данных о содержа-
нии в желчи фосфолипидов, желчных кислот и хо-
лестерина [3]. 

В работе использованы методы диагностики 
дисбактериоза кишечника согласно Отраслевому 
Стандарту "Протокол ведения больных. Дисбак-
териоз кишечника" (ОСТ 91500.11.0004-2003, ут-
вержден Приказом МЗ РФ № 231 от 09.06.2003). 
Бактериологическая оценка микробиоценоза 
толстой кишки основывалась на исследовании 
микрофлоры кала с выделением степеней дис-
бактериоза [1, 6]. Вывод о наличии истинного 
дисбактериоза делали на основании повторных ис-
следований, проведенных с интервалом 2–5 дней.  

Материал для гистологического и иммуноги-
стохимического исследований забирали при-
цельно при колоноскопии из дистального отдела 
подвздошной кишки. Для гистологических ис-
следований применяли окраску гематоксилином 
и эозином. При определении активности воспа-
лительных изменений слизистой оболочки ки-
шечника использовали критерии, предложен-
ные А.М. Ногаллером (1989). Для верификации 
энтерохромаффинных клеток, продуцирующих 
мотилин и субстанцию Р, применяли иммуноги-
стохимический метод, в качестве первичных анти-
тел использовали коммерческие антитела к моти-
лину (Sigma, St. Louis, USA, титр 1:250) и суб-
станции Р (ICN, Costa Mesa, USA, титр 1:200). 
Морфометрический анализ выполняли с помо-
щью системы компьютерного анализа микроско-
пических изображений (Nikon). Количество клеток 
подсчитывали в 5 полях зрения и цифровые дан-
ные пересчитывали на 1 мм2

 слизистой оболочки 
подвздошной кишки с помощью пакета приклад-
ных морфометрических программ "Videotest". 

Статистическую обработку результатов ис-
следования проводили с помощью пакета про-
грамм "STATISTICA" с использованием критери-
ев достоверности Стьюдента и Манна–Уитни. 
Исследование одобрено этическим комитетом 
Саратовского медицинского университета. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
На основании результатов ультразвукового 

исследования желчного пузыря с желчегонным 
завтраком у 36 (58,1 %) больных ХБХ была диаг-
ностирована дискинезия желчного пузыря (ДЖП) 
по гипомоторному типу, а у 26 (41,9 %) – наруше-
ние моторно-эвакуаторной функции желчного пу-
зыря в виде гипермоторной дискинезии.  

Результаты биохимического исследования 
желчи соответствуют современным представле-
ниям о том, что холелитиаз реализуется посред-
ством насыщения желчи холестерином при одно-
временном уменьшении концентраций желчных 
кислот и фосфолипидов, моторно-эвакуаторных 
нарушений желчного пузыря. При биохимическом 
исследовании желчи у больных ХБХ отмечено 
повышение литогенного индекса желчи до 
0,69±0,02 при ХБХ с ДЖП по гипермоторному ти-
пу и до 0,92±0,03 при ХБХ с ДЖП по гипомотор-
ному типу (в группе практически здоровых лиц – 
0,56±0,02, р < 0,001). Наиболее существенное 
возрастание литогенного индекса до 1,28±0,02 
отмечено у больных ХКХ (p < 0,001 по сравнению 
со значениями в контроле). 

При целенаправленном расспросе многие 
пациенты с ХБХ отмечали нарушения функций 
кишечника: наиболее часто больных беспокоили 
запоры (38,7 %), реже – боли по ходу толстой 
кишки (30,6 %), поносы (6,5 %), болезненность 
при пальпации живота в проекции кишечника 
(8,1 %). У больных ХКХ чаще регистрировали за-
поры (65 %), периодические поносы с учащением 
стула до 5 раз (12,4 %). Обращала внимание 
значительная частота не только субъективно 
ощущаемых болей в животе (у 57,5 % пациен-
тов), но и нередко обнаруживаемая болезнен-
ность при пальпации по ходу кишечника (у 37,5 % 
пациентов). 

Анализ кала на дисбиоз практически здоро-
вых лиц в 10 % случаев выявил 1-ю, в 3,3 % – 2-ю 
степени дисбиотических нарушений. Изменения 
касались снижения содержания бифидобактерий 
или кишечной палочки. Указанные изменения 
не сопровождались какими-либо кишечными 
проявлениями. 

Дисбиоз кишечника при ХБХ определяли 
у 54,8 % пациентов, что достоверно чаще, чем 
в контрольной группе (p < 0,05), при этом в 32,3 % 
обнаружена 1-я, в 16,1 % – 2-я, и в 6,4 % случаев – 
3-я степени кишечного дисбиоза. При оценке ко-
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личественного состава микрофлоры кала у боль-
ных ХБХ выявлено снижение общего количества 
бифидобактерий, лактобактерий, пролиферация 
кишечной палочки и ее гемолитических штаммов. 
Нарушения биоценоза кишечника выявлены 
у 77,5 % больных ХКХ, что существенно чаще, 
чем в группе практически здоровых лиц и боль-
ных ХБХ (p < 0,05). При этом 1-я степень дисбио-
за отмечена у 10 % пациентов, 2-я – у 55 %, 3-я – 
у 12,5 % пациентов. При количественном анали-
зе микрофлоры толстой кишки у больных ХКХ ус-
тановлено, что частота обнаружения кишечной 
палочки, имеющей лактозонегативные свойства, 
протея, энтерококков, клостридий была выше, 
а содержание бифидобактерий и лактобакте-
рий – ниже по сравнению с аналогичными пока-
зателями при ХБХ. Метаболические изменения 
в пузырной желчи у пациентов с ХКХ коррелиро-
вали с тяжестью микроэкологических нарушений 
в кишечнике. Нами определены корреляции ме-
жду содержанием холестерина, желчных кислот, 
литогенным индексом пузырной желчи и нали-
чием и тяжестью кишечного дисбиоза (r = 0,64; 
r = –0,58; r = 0,71; при p < 0,05). Полученные дан-
ные позволяют рассматривать нарушения ки-
шечного микробиоценоза при ХКХ в качестве 
фактора риска метаболических расстройств и по-
вышения литогенности пузырной желчи. 

При эндоскопическом анализе толстой киш-

ки у 30,6 % больных ХБХ определялась 1-я сте-
пень активности воспаления слизистой оболочки 

кишечника, при морфологическом исследовании 

у этих пациентов выявлено поверхностное вос-
паление слизистой оболочки. У 25,8 % пациентов 
с ХБХ морфологически отмечались гиперплазия 
бокаловидных клеток эпителия и переполнение 

их муцином, что соответствует характеристике 

синдрома раздраженного кишечника.  
При ХКХ эндоскопически определялись бо-

лее выраженные изменения слизистой оболочки 

кишечника: гиперемия, сглаженность сосудистого 

рисунка, ее зернистость, подслизистые кровоиз-
лияния; у 15 % пациентов обнаруживалась диф-

фузная атрофия слизистой, у 40 % – очаговая 
атрофия. У пациентов с ХКХ 1-я степень активно-
сти воспаления обнаружена у 60 %, 2-я – у 32,5 % 

пациентов соответственно. Гистологическая кар-

тина слизистой оболочки кишечника при хрони-

ческом холецистите характеризовалась лимфо-
плазмоцитарной инфильтрацией, уплощением, 

дистрофией покровного эпителия, атрофией вор-

син. Крипты были расширены, извиты, увеличи-

валось количество бокаловидных клеток.  
Таким образом, у 30,6 % пациентов с ХБХ 

и у большинства больных ХКХ выявлены призна-
ки неязвенного колита, который, по данным эн-
доскопии с биопсией, часто носил характер хро-
нического. Явления очаговой и диффузной атро-

фии слизистой толстой кишки свидетельствовали 
не столько об остроте, сколько о длительности 
патологического процесса в толстой кишке. На-
личие и степень выраженности воспалительных 
изменений слизистой оболочки кишечника кор-
релировали со степенью дисбиоза: чем значи-
тельней дисбиоз, тем существенней активность 
воспаления (r = 0,67, при p < 0,05) 

Клинические проявления кишечной дис-
функции, эндоскопические и морфологические 

признаки поражения кишечника, биоценоз тол-

стой кишки при холецистите во многом определя-
лись количественными характеристиками и струк-
турными особенностями эндокринных клеток 
слизистой оболочки подвздошной кишки. В ходе 

иммуногистохимических и морфометрических ис-
следований установлено, что для пациентов с ХБХ 

с ДЖП по гипермоторному типу характерно по-

вышение количественной плотности энтероцитов 
подвздошной кишки, иммунопозитивных к моти-

лину и субстанции Р. В тоже время для пациен-

тов с ХБХ и ДЖП по гипомоторному типу и боль-

ных ХКХ типичны сходные изменения: уменьше-

ние морфометрических показателей энтероцитов 
подвздошной кишки, иммунопозитивных к моти-

лину и субстанции Р, более существенное при 

ХКХ (см. табл.). При ХБХ и ХКХ выявлена корре-

ляция количественной плотности энтероцитов, 

иммунопозитивных к мотилину, с содержанием 

холестерина (r = –0,64) и желчных кислот (r = 
0,56) в пузырной желчи. Между наличием атро-

фии в слизистой оболочке кишечника на фоне 

хронического холецистита и количеством энте-

роцитов, продуцирующих субстанцию Р, отмече-

на обратная корреляционная связь (r = –0,62).  
 

Таблица 

Количественная характеристика энтероцитов,  
иммунопозитивных к мотилину и субстанции Р,  

у больных хроническим холециститом 

Иммунопозитивные  
энтероциты 

 
Группа обследо- 
ванных  

 
Показатель к  мотилину к субстанции Р 

Практически здоровые 
лица (n = 14) 

Больные ХБХ с ДЖП  
по гипермоторному типу 
(n = 26) 

Больные ХБХ с ДЖП  
по гипомоторному типу 
(n = 36) 

Больные ХКХ (n = 40) 

 

10,2±1,1 

 
 

16,4±1,3* 

 
 

7,1±0,5** 

3,5±0,4**
#
 

 

8,7±0,7 

 
 

13,4±0,8* 

 
 

6,4±0,4** 

2,8±0,4**
#
 

 

П р и м е ч а н и е. Результаты приведены на 1 мм2
 сли-

зистой оболочки подвздошной кишки; * – показатели имеют 
достоверные различия со значениями в группе практически 
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здоровых лиц (p < 0,05); ** – показатели имеют достоверные 
различия со значениями в группе больных ХБХ с ДЖП по ги-
пермоторному типу (p < 0,05); 

#
 – показатели имеют досто-

верные различия со значениями в группе больных ХБХ 
с ДЖП по гипомоторному типу (p < 0,05). 

Проведенные нами исследования позволя-
ют дополнить представления о механизмах раз-
вития хронического холецистита. К универсаль-
ным факторам риска литогенеза традиционно 
относят нарушения состава и физико-химических 
свойств желчи, гипомоторику желчного пузыря 
и воспалительные изменения в нем, способст-
вующие нуклеации. Развитие ХКХ сопровождает-
ся гипоплазией энтероцитов, иммунопозитивных 
к мотилину и субстанции Р, что ведет к наруше-
нию моторной деятельности желчного пузыря, 
кишечника, воспалительным и атрофическим из-
менениям в слизистой оболочке кишечника и на-
растанию литогенности желчи. Развитие хрони-
ческого холецистита ассоциировано с кишечным 

дисбиозом, который, в свою очередь, тесно свя-
зан с метаболическими изменениями желчи в сто-
рону повышения ее литогенности. Можно пред-
положить, что нарушения компонентов диффуз-
ной нейроэндокринной системы инициируются 
кишечным дисбиозом. В то же время эти связи 

могут быть двусторонними.  
Полученные результаты позволяют отнести 

пониженную количественную плотность энтеро-
цитов подвздошной кишки, иммунопозитивных 
к мотилину и субстанции Р, и нарушение кишеч-
ного биоценоза к дополнительным механизмам 

литогенеза. Результаты исследования свиде-
тельствуют о необходимости коррекции биоцено-
за кишечника в комплексном лечении больных 
хроническим холециститом как одного из мето-
дов профилактики холелитиаза.  

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
1. Хроническому холециститу сопутствуют 

функциональные и структурные изменения сли-
зистой оболочки кишечника: при хроническом 
бескаменном холецистите морфологическая кар-
тина чаще соответствует синдрому раздраженно-

го кишечника, при хроническом калькулезном хо-
лецистите диагностируется хроническое воспа-
ление и атрофия слизистой оболочки кишечника.  

2. Хронический бескаменный холецистит 

с дискинезией желчного пузыря по гипермотор-
ному типу характеризуется гиперплазией клеток 
подвздошной кишки, продуцирующих мотилин 
и субстанцию Р. Для хронического бескаменного 

холецистита с дискинезией желчного пузыря по 
гипомоторному типу и хронического калькулезно-
го холецистита типичны сходные изменения: ги-
поплазия клеток, продуцирующих мотилин и суб-
станцию Р. Между литогенностью пузырной жел-
чи и количественной плотностью энтероцитов, 

продуцирующих мотилин, существует обратная 
связь.  

3. Для хронического холецистита характерен 
дисбиоз толстой кишки, выраженность которого 
ассоциирована с клинической формой и характе-
ром течения заболевания: максимальные нару-
шения биоценоза наблюдаются у больных хро-
ническим калькулезным холециститом. Наруше-
ние кишечного биоценоза у больных хроническим 
холециститом замыкает один из патогенетиче-
ских кругов холелитиаза.  
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