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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы исследования 
 

Желчнокаменная болезнь (ЖКБ) является одним из наиболее 

распространенных заболеваний органов пищеварения. Эпидемиологические 

данные свидетельствуют о том, что ЖКБ страдают 10-15% взрослого населения, из 

которых 80% имеют бессимптомное течение. В то же время заболеваемость данной 

патологией характеризуется устойчивым ростом при нарушении питания, в 

основном из-за употребления сладкой, жирной, высококалорийной пищи и, как 

следствие, формирования метаболического синдрома. Одновременно с ростом 

заболеваемости растет и количество выполняемых оперативных вмешательств. 

Хирургическим методом лечения ЖКБ является холецистэктомия (ХЭ). 

Выполнение ХЭ предрасполагает к развитию патологического 

дуоденогастрального рефлюкса (ДГР), который, в свою очередь, сопряжен с 

развитием изменений в слизистой оболочке (СО) желудка и двенадцатиперстной 

кишки. По данным литературы у 58% пациентов отмечаются признаки ДГР и 

билиарного гастрита через 6 месяцев после проведения ХЭ [131]. 

С другой стороны, неразрешенной остается проблема злокачественных 

новообразований (ЗНО) во всем мире. По данным Всемирной организации 

здравоохранения (ВОЗ) в 2020 г. рак желудка занимал 6 место в структуре 

заболеваемости и 4 место в структуре смертности от злокачественных заболеваний 

различной локализации [7]. В Санкт- Петербурге по итогам 2017 г. рак желудка 

занял 2 и 5 место соответственно в структуре смертности и заболеваемости [26]. 

При этом ведущее место среди всех ЗНО ЖКТ отводится аденокарциноме желудка. 

Помимо клинической драматичности рак обуславливает значимое социально-

экономическое бремя, включая расходы на госпитализацию, диагностику, лечение 

и реабилитацию.  

В целом, среди населения, к группе риска возникновения 

морфофункциональных изменений в СО желудка с развитием атрофии, относятся 
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пациенты в возрасте старше 45 лет. Изменения вызваны нарушением трофики, 

микроциркуляции, снижением регенерации и клеточного метаболизма. К наиболее 

распространенным факторам риска рака желудка относят генетическую 

предрасположенность, инфицирование H. pylori, курение, алкоголь, 

злоупотребление соленой, жареной, консервированной пищей. Желчные кислоты, 

также способствуют неблагоприятной модификации СО в сторону развития 

неопластических изменений, поэтому патологический ДГР входит в число 

механизмов, способствующих формированию предраковых заболеваний желудка.   

Известно, что длительное воздействие химических компонентов таких как 

желчь, панкреатический секрет и ферменты тонкой кишки приводит к 

гистопатологическим изменениям СО желудка. Непосредственное влияние 

оказывается на нейроэндокринную и гуморальную функции желудка, вызывая 

нарушение ферментативной, секреторной, моторной функций, что запускает 

воспалительный процесс, повышающий риск формирования метаплазии и 

дисплазии СО. Значительная роль в патогенезе хронического воспаления уделяется 

микрососудам. Нарушение микроциркуляторного русла СО гастродуоденальной 

области определяет степень активности и течение заболевания с развитием 

неоплазии. Следовательно, изучение проявлений генерализованных 

микроциркуляторно-гипоксических расстройств в СО является крайне актуальной 

клинической задачей.   

Приоритетной является каузальная роль H. pylori, которая признана главным 

канцерогеном в развитии кишечной метаплазии, дисплазии и аденокарциномы 

желудка, что подтверждается различными источниками отечественной и 

зарубежной литературы. По некоторым данным одновременное воздействие H. 

pylori и наличие билиарного гастрита на фоне ДГР негативно сказывается на 

состоянии СО желудка, что увеличивает ее степень поражения и развитие 

пептических язв, а также повышает риск возникновения рака желудка. 

Несмотря на то, что ДГР широко распространен, единых критериев 

диагностики и эффективной лекарственной терапии на данный момент не 

существует. Учитывая весь спектр негативного воздействия патологического ДГР, 
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и H. pylori, пациенты, перенесшие ХЭ на фоне ЖКБ с одновременными признаками 

билиарного гастрита и H. pylori - инфекции должны подвергаться тщательному 

мониторингу для своевременного выявления изменений в СО желудка и 

двенадцатиперстной кишке. 

Таким образом, учитывая недостаточно изученные, а порою и противоречивые 

данные по вышеупомянутым вопросам, в рамках данной работы проведен анализ 

клинико-морфологических особенностей, иммуногистохимических характеристик 

СО и микроциркуляторного русла у пациентов с хроническим гастродуоденитом и 

перенесенной ХЭ по поводу ЖКБ в зависимости от H. pylori статуса пациентов. 

 

Степень разработанности темы исследования 

 

Важным вопросом является изучение влияния ДГР на течение H. pylori 

инфекции и наоборот. До сих пор не получено достоверных результатов 

относительно причинно-следственной связи между двумя факторами. Существуют 

две принципиально противоположные точки зрения на данную проблему. Согласно 

первой, H. pylori не влияет на тяжесть гастрита и развитие предраковых изменений 

на фоне ДГР. Согласно второй, наоборот, отмечают, что воздействие двух 

компонентов усиливает активность, степень тяжести H. pylori ассоциированного 

гастрита и развитие предраковых изменений с последующим прогрессированием 

рака желудка. По некоторым данным, выполнение эрадикационной терапии не 

устраняет кишечную метаплазию, персистенция которой теоретически может быть 

связана с влиянием желчных кислот на СО желудка, что ставит под сомнение 

предположение, что кишечная метаплазия является «точкой невозврата», если она 

уже сформирована на патоморфологическом уровне. 
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Цель и задачи исследования 

 

Изучить клинико-морфологические и иммуногистохимические особенности 

хронического гастродуоденита у пациентов с перенесенной холецистэктомией по 

поводу желчнокаменной болезни. 

1) Оценить клинические проявления хронического гастродуоденита в 

результате воздействия дуоденогастрального рефлюкса у пациентов с 

перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни в 

зависимости от H. pylori статуса. 

2) Уточнить эндоскопические проявления хронического гастродуоденита в 

результате воздействия дуоденогастрального рефлюкса у пациентов с 

перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни в 

зависимости от H. pylori статуса. 

3) Изучить морфологические особенности хронического гастродуоденита в 

результате воздействия дуоденогастрального рефлюкса у пациентов с 

перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни в 

зависимости от H. pylori статуса. 

4) Изучить иммуногистохимические характеристики хронического 

гастродуоденита в результате воздействия дуоденогастрального рефлюкса у 

пациентов с перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни 

в зависимости от H. pylori статуса. 

5) Оценить психоэмоциональное состояние и качество жизни у пациентов с 

хроническим гастродуоденитом и перенесенной холецистэктомией по поводу 

желчнокаменной болезни в зависимости от H. pylori статуса. 

 

Научная новизна 

 

Впервые изучены клинические особенности хронического гастродуоденита у 

пациентов с воздействием дуоденогастрального рефлюкса при H. pylori 

позитивном статусе, которые характеризуются выраженными диспепсическим и 
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болевым абдоминальным синдромами в отличии от пациентов с H. pylori 

отрицательным статусом. 

Впервые изучены иммуногистохимические маркеры (CD34, VEGF, CD95, 

Ki67, CDX2) слизистой оболочки желудка у пациентов с воздействием 

дуоденогастрального рефлюкса при H. pylori позитивном статусе, 

характеризующиеся положительной экспрессией эндотелиальных маркеров (CD34, 

VEGF), маркера кишечной пролиферации (CDX2) в антральном отделе желудка и 

имеющие прогностическое значение в развитии предраковых состояниях желудка. 

Впервые в ходе проспективного наблюдения была установлена причинно-

следственная связь между воздействием дуоденогастрального рефлюкса при H. 

pylori позитивном статусе и развитием кишечной метаплазии в слизистой оболочке 

желудка. 

Впервые предложены меры профилактики развития неопластических 

процессов в слизистой оболочке желудка у пациентов с плановой 

лапароскопической холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни, 

которые направлены на выявление H. pylori инфекции с последующим 

выполнением эрадикационной терапии.  

 

Теоретическая и практическая значимость работы 

 

Теоретическая значимость работы определяется тем, что доказана причинно-

следственная связь между сочетанным влиянием ДГР и H. pylori на СО желудка и 

увеличением экспрессии иммуногистохимических маркеров, отвечающих за 

развитие кишечной метаплазии. 

Практическая значимость определяется тем, что пациентам с клинически 

выраженной ЖКБ необходимо проводить диагностику H. pylori и эрадикационную 

терапию при положительном статусе. Это позволит персонализировать подход к 

пациентам, перенесшим ХЭ и проводить своевременную профилактику развития 

предраковых изменений СО желудка. 
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Методология и методы исследования 

 

Исследование одобрено решением Локального Этического комитета при 

Санкт-Петербургском государственном педиатрическом медицинском 

университете, протокол №03 от 15.12.2022. 

Дизайн исследования состоит из проспективного исследования. 

Проспективное исследование: 

 Проспективное исследование выполнялось в рамках стандарта медицинской 

помощи больным хроническим гастритом, дуоденитом, диспепсией - приказ 22 

ноября 2004 г. № 248; клинических рекомендаций Российской 

гастроэнтерологической ассоциации (РГА) и ассоциации «Эндоскопическое 

общество РЭНДО» по диагностике и лечению гастрита, дуоденита, 2021 год; 

клинических рекомендаций Российской гастроэнтерологической ассоциации по 

диагностике и лечению инфекции Helicobacter pylori у взрослых, 2018 год. 

 Пациентам до выполнения ХЭ дополнительно было проведено клиническое 

обследование, физикальное исследование, опрос и анкетирование по авторскому 

опроснику. В рамках опроса и анкетирования выполнялось выяснение жалоб, 

тщательный сбор анамнеза заболевания и жизни, определение характера питания, 

пищевых предпочтений, особенностей образа жизни, социального статуса 

пациентов, наследственной отягощенности по заболеваниям эндокринной системы 

(сахарный диабет, ожирение), сердечно-сосудистой системы, желудочно-

кишечного тракта. Оценка психоэмоционального состояния и качества жизни 

пациентов включала индивидуальную беседу и анкетирование с помощью 

следующих опросников: госпитальная шкала тревоги и депрессии (опросник 

HADS), шкала для оценки качества жизни SF-36, опросник качества жизни для 

определения выраженности симптомов со стороны желудочно-кишечного тракта 

(GSRS). Физикальное обследование пациентов (осмотр пациента) включало в себя 

последовательное объективное обследование по органам и системам, а также 

выполнение антропометрии и подсчета индекса массы тела. Всем пациентам 

проводилось лабораторное обследование, включающее в себя выполнение 
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клинического анализа крови (определение уровня гемоглобина, лейкоцитов, 

тромбоцитов и СОЭ), биохимического анализа крови (определение глюкозы, АЛТ, 

АСТ, ЩФ, ГГТ, амилазы, общего билирубина, прямого билирубина, креатинина и 

мочевины). Инструментальное обследование включало в себя выполнение 

ультразвукового исследования органов брюшной полости (УЗИ ОБП), ph-

импедансометрии желудка, фиброгастродуоденоскопии (ФГДС) с забором 

биоптатов из 4 точек (1-кардиальный отдел; 2-дно желудка; 3-пилорический отдел; 

4-двенадцатиперстная кишка). Выполнялось иммуногистохимическое 

исследование, морфологическое исследование биоптатов, которое включало 

окрашивание гематоксилином и эозином, альциановым синим, ШИК-реакцией, по 

Ван-Гизону и Романовскому - Гимзе.  

 Согласно действующим рекомендациям РГА по диагностике и лечению 

инфекции H. pylori у взрослых от 2018 г. первичная диагностика H. pylori 

проводилась всем пациентам двумя методами: с помощью морфологического 

исследования (окраска по Романовскому – Гимзе) и быстрого уреазного теста 

выполненного из антрального отдела и тела желудка (тест система для инвазивной 

экспресс-диагностики H. pylori по уреазной активности) [13]. Важным условием 

для начала диагностики являлось отсутствие приема ингибиторов протонной 

помпы (ИПП), антибактериальных препаратов и висмута трикалия дицитрада в 

течение 2 и 4 недель до проведения лечения.  

Эрадикационная терапия включала в себя назначение ИПП (рабепразола), 

кларитромицина, амоксициллина и висмута трикалия дицитрата в течение 14 дней 

(назначалась в соответствии с действующими рекомендациями РГА по 

диагностике и лечению инфекции H. pylori у взрослых от 2018 года) [13]. Оценка 

эффективности эрадикационной терапии оценивалась через 4 недели после 

завершения курса с помощью определения антигена H. pylori в кале. 

По результатам первичной диагностики H. pylori пациенты, которым 

планировалось выполнение ХЭ по поводу ЖКБ, были разделены на следующие 

группы: 
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• Пациенты с положительным статусом H. pylori и выполнением 

эрадикационной терапии 

• Пациенты с положительным статусом H. pylori и категорическим отказом от 

проведения эрадикационной терапии 

• Пациенты с отрицательным статусом H. pylori 

Проспективное исследование: 

 На повторном визите через 6 месяцев после ХЭ было проведено повторное 

клиническое обследование пациентов, физикальное исследование, опрос и 

анкетирование по авторскому опроснику. В рамках опроса и анкетирования 

выполнялось выяснение жалоб, тщательный сбор анамнеза заболевания и жизни, 

определение характера питания, пищевых предпочтений, особенностей образа 

жизни, социального статуса пациентов, наследственной отягощенности по 

заболеваниям эндокринной системы (сахарный диабет, ожирение), сердечно-

сосудистой системы, желудочно-кишечного тракта. Оценка психоэмоционального 

состояния и качества жизни пациентов включала индивидуальную беседу и 

анкетирование с помощью следующих опросников: госпитальная шкала тревоги и 

депрессии (опросник HADS), шкала для оценки качества жизни SF-36, опросник 

качества жизни для определения выраженности симптомов со стороны желудочно-

кишечного тракта (GSRS). Физикальное обследование пациентов (осмотр 

пациента) включало в себя последовательное объективное обследование по 

органам и системам, а также выполнение антропометрии и подсчета индекса массы 

тела. Всем пациентам проводилось лабораторное обследование, включающее в 

себя выполнение клинического анализа крови (определение уровня гемоглобина, 

лейкоцитов, тромбоцитов и СОЭ), биохимического анализа крови (определение 

глюкозы, АЛТ, АСТ, ЩФ, ГГТ, амилазы, общего билирубина, прямого 

билирубина, креатинина и мочевины). Инструментальное обследование включало 

в себя выполнение УЗИ ОБП, ph-импедансометрии желудка, ФГДС с забором 

биоптатов из 4 точек (1-кардиальный отдел; 2-дно желудка; 3-пилорический отдел; 

4-двенадцатиперстная кишка). Выполнялось иммуногистохимическое 

исследование, морфологическое исследование биоптатов, которое включало 
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окрашивание гематоксилином и эозином, альциановым синим, ШИК-реакцией, по 

Ван-Гизону и Романовскому -Гимзе.  

 По результатам обследования были сформированы 3 группы в зависимости от 

инфицированности H. pylori. 

• Группа I – 35 пациентов без выраженных клинических и эндоскопических 

проявлений, но имеющие признаки неактивного хронического гастродуоденита, 

связанные с инволютивными изменениями, особенностями микроциркуляции и 

атрофией СО.  

• Группа II – 35 пациентов с клинико – эндоскопическими, морфологическими 

проявлениями и наличием сочетанного повреждения СО патологическим ДГР и 

текущей H. pylori инфекцией. 

• Группа III – 30 пациентов с клинико - эндоскопическими и 

морфологическими проявлениями и наличием билиарного гастрита, 

неассоциированного с H. pylori инфекцией. 

 Пациентам была рекомендована модификация образа жизни и назначена 

лекарственная терапия: 

• Группа I – 35 пациентам с HP неассоциированным гастродуоденитом 

рекомендована диета 

• Группа II – 35 пациентам со смешанным гастродуоденитом рекомендована 

диета + урсодезоксихолевая кислота (УДХК) 10 мг/кг/сутки 

• Группа III – 30 пациентам с билиарным гастритом рекомендована диета + 

УДХК 10 мг/кг/сутки 

 На визите через 12 месяцев после ХЭ было проведено повторное клиническое 

обследование пациентов, физикальное исследование, опрос и анкетирование по 

авторскому опроснику. В рамках опроса и анкетирования выполнялось выяснение 

жалоб, тщательный сбор анамнеза заболевания и жизни, определение характера 

питания, пищевых предпочтений, особенностей образа жизни, социального статуса 

пациентов, наследственной отягощенности по заболеваниям эндокринной системы 

(сахарный диабет, ожирение), сердечно-сосудистой системы, желудочно-

кишечного тракта. Оценка психоэмоционального состояния и качества жизни 
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пациентов включала индивидуальную беседу и анкетирование с помощью 

следующих опросников: госпитальная шкала тревоги и депрессии (опросник 

HADS), шкала для оценки качества жизни SF-36, опросник качества жизни для 

определения выраженности симптомов со стороны желудочно-кишечного тракта 

(GSRS). Физикальное обследование пациентов (осмотр пациента) включало в себя 

последовательное объективное обследование по органам и системам, а также 

выполнение антропометрии и подсчета индекса массы тела. Всем пациентам 

проводилось лабораторное обследование, включающее в себя выполнение 

клинического анализа крови (определение уровня гемоглобина, лейкоцитов, 

тромбоцитов и СОЭ), биохимического анализа крови (определение глюкозы, АЛТ, 

АСТ, ЩФ, ГГТ, амилазы, общего билирубина, прямого билирубина, креатинина и 

мочевины). Инструментальное обследование включало в себя выполнение УЗИ 

ОБП, ph-импедансометрии желудка, ФГДС с забором биоптатов из 4 точек (1-

кардиальный отдел; 2-дно желудка; 3-пилорический отдел; 4-двенадцатиперстная 

кишка). Выполнялось иммуногистохимическое исследование, морфологическое 

исследование биоптатов, которое включало окрашивание гематоксилином и 

эозином, альциановым синим, ШИК-реакцией, по Ван-Гизону и Романовскому -

Гимзе.  

 

Личный вклад автора 

 

Автором проведен обзор отечественной и зарубежной литературы по теме 

диссертационного исследования, сформулированы цель и задачи работы. Автором 

самостоятельно разработан оригинальный опросник, осуществлен набор 

исследуемой группы пациентов, проанализированы клинико-анамнестические 

данные, результаты лабораторного и инструментального обследования пациентов, 

включая биопсийный материал СО гастродуоденальной области исходно и в 

проспективных точках наблюдения. Проведена статистическая обработка 

полученных результатов исследования, сформулированы научные выводы и 

практические рекомендации.  
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Положения, выносимые на защиту 

 

1) Клинические проявления у пациентов с патологическим 

дуоденогастральным рефлюксом в зависимости от H. pylori статуса и перенесенной 

холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни представлены следующими 

вариантами: болевым абдоминальным и диспепсическим синдромами. Симптомы 

диспепсии преимущественно ассоциированы с билиарным рефлюксом, а сочетание 

синдромов имеет место у пациентов с одновременной персистенцией H. pylori в 

слизистой оболочке и дуоденогастральным рефлюксом. 

2) Морфологические особенности слизистой оболочки желудка у пациентов с 

сочетанным воздействием H. pylori и дуоденогастрального рефлюкса, и 

перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни, 

характеризовались атрофией, отеком собственной пластинки, фовеолярной 

гиперплазией в слизистой оболочке антрального отдела и усилением расстройств 

микрососудистого русла как в теле, так и в антральном отделе желудка. 

3) Иммуногистохимические особенности слизистой оболочки желудка у 

пациентов с сочетанным воздействием H. pylori и дуоденогастрального рефлюкса, 

и перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни, 

характеризовались положительной экспрессией маркеров эндотелия и клеточной 

пролиферации преимущественно в железах и клетках воспалительного 

инфильтрата антрального отдела желудка. 

4) Пациенты с сочетанным воздействием H. pylori и дуоденогастрального 

рефлюкса, и перенесенной холецистэктомией по поводу желчнокаменной болезни, 

находятся в группе риска по развитию неопластических процессов в слизистой 

оболочке с трансформацией в рак желудка. 
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Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

 

Диссертация  соответствует  паспорту  научной  специальности 3.1.30. 

Гастроэнтерология и диетология, а именно: 

п.8 - Заболевания пищевода, желудка и двенадцатиперстной кишки; 

п.11 - Заболевания печени и билиарной системы. 

 

Степень достоверности и апробация результатов 

 

Дизайн исследования, репрезентативность выборки, применение валидных 

опросников и шкал, разрешённых в нашей стране методов обследования 

пациентов, а также актуальных методик статистической обработки данных 

свидетельствуют о достоверности полученных результатов исследования. 

Основные положения научно-исследовательской работы были приняты без 

критических замечаний и опубликованы в ряде реферируемых научных изданий. 

Также результаты проведённого исследования были представлены в качестве 

докладов на научно-практических конференциях: 

• Устное выступление на научно-практической конференции «Заболевания 

пищевода и желудка». Тема: «Диагностика и дифференциальная диагностика 

хронического атрофического гастрита».02/03/2023 (Санкт-Петербург). 

• Устное выступление на VII Российском конгрессе «Функциональные 

заболевания в терапевтической и педиатрической практике». Тема: 

«Морфофункциональные особенности хронического гастродуоденита на фоне 

желчнокаменной болезни». 16/05/2023 (Санкт-Петербург). 

• Устное выступление на научно-практической конференции «Роль инфекции 

Helicobacter pylori, нарушений микробиоты и развития заболеваний органов 

пищеварения». Тема: «Дифференциальная диагностика хронического 

атрофического гастрита». 05/10/2023 (Санкт-Петербург). 

• Устное выступление на VI Российском гастроэнтерологическом конгрессе 

«Гастроэнтерология от рождения до старости». Тема: «Морфологические 
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особенности хронического гастродуоденита у пациентов после холецистэктомии: 

результаты оригинального исследования».26/10/2023 (Санкт-Петербург). 

• Устное выступление на XIII Российском конгрессе с международным 

участием «Метаболический синдром: междисцисциплинарные аспекты». Тема: 

«Патология гастродуоденальной зоны после холецистэктомии у пациентов с 

ожирением» 07/12/2023 (Санкт-Петербург). 

• Устное выступление на VIII Российском конгрессе «функциональные 

заболевания в терапевтической и педиатрической практике». Тема: «Билиарный 

гастрит: результаты проспективного наблюдения». 16/05/2024 (Санкт-Петербург). 

 

Публикации по теме диссертации  

 

По результатам исследования опубликовано 11 научных работ, среди 

которых 1 обзорная индексируется в международных базах данных (Scopus, Web 

of Science), 2 научные статьи опубликованы в журналах, включенных в Перечень 

рецензируемых научных изданий Сеченовского Университета / Перечень ВАК при 

Минобрнауки России, 3 статьи – иные публикации по результатам исследования, 5 

публикаций – в сборниках материалов всероссийских научных конференций. 

 

Структура и объем диссертации 

 

Диссертация изложена на 196 страницах машинописного текста научно-

исследовательской работы, разделы которой включают введение, обзор 

литературы по рассматриваемой в диссертационном исследовании теме, описание 

материалов и используемых методов исследования, полученные результаты и их 

обсуждение, заключение, выводы и сформулированные практические 

рекомендации, перспективы дальнейшей разработки темы, а также список 

сокращений и условных обозначений, список литературы. Графические данные 

представлены в виде 40 таблиц и 45 рисунков. Список литературы включает в себя 
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188 литературных источников, среди которых 27 принадлежат отечественным и 

161 – зарубежным авторам.  

  



21 
 

ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

1.1. История билиарного гастрита 

 

Впервые термин «хронический гастрит» ввел немецкий врач G. Stahl в 1728 

г. По его мнению, некоторые лихорадочные состояния связаны с поверхностным 

воспалением СО желудка и развитием язвенного дефекта [62, 69].  

Позднее итальянский патологоанатом G. Morgagni в работе «In De sedibus et 

causis morborum» (1765 г.) подробно описал признаки воспалительного процесса в 

СО желудка, а именно гиперемию, экхимозы, эрозии и участки атрофии. Кроме 

того, дал классическое представление эрозивно-язвенного повреждения желудка и 

коррозивного гастрита, возникающего под действием щелочи [8, 62, 69]. 

В 1808 г. французский врач F. Broussais в своей книге «Histoire des 

phlegmasies ou inflammations chroniques» дал начало истории термина 

«хронический гастрит». При изучении вскрытия трупов французских солдат он 

подробно описывал патоморфологические признаки хронического гастрита, 

называя их «gastritides» - «гастритидами», причиной, которых являлись брюшной 

тиф и менингит [69]. 

Первое упоминание о ДГР принадлежит американскому врачу W. Beaumont, 

который в 1833 г. наблюдал билиарный рефлюкс у пациента с желудочно-кожной 

фистулой. Однако значимость данной проблемы не была признана до тех пор, пока 

не произошло внедрение операций на гастродуоденальной области и билиарной 

системе в рутинную клиническую практику [48]. 

В 1964 г. H. Lawson показал, что рефлюкс содержимого двенадцатиперстной 

кишки в желудок вызывает распространенный гастрит. К 1968 г. H. Davenport 

установил, что данные изменения обусловлены разрушением СО солями желчных 

кислот. В начале 1970-х г. V. Heerden ввел термин «постгастрэктомический 

щелочной рефлюкс-гастрит» [31].  

При изучении биоптатов желудка у послеоперационных пациентов была 

получена характерная гистологическая картина, которая коррелировала с 
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объективными признаками энтерогастрального рефлюкса, и впоследствии 

получила название «рефлюкс – гастрит». Так в 1988 г. на основании известных 

гистопатологических особенностей, а также клинических и этиопатогенетических 

данных были описаны следующие типы гастрита: поверхностный гастрит, 

диффузный антральный гастрит, постгастрэктомический (рефлюксный) гастрит, 

аутоиммунный и мультифокальный атрофический гастрит [66].  

Исследование G. Sobala и соавторов в 1990 г. определило наличие рефлюкс-

гастрита у пациентов с диспепсией при интактном желудке. Кроме того, авторами 

была установлена связь между применением нестероидных 

противовоспалительных препаратов (НПВП) и характерной морфологической 

картиной «рефлюкс-гастрита». По этой причине термин «рефлюкс-гастрит» был 

заменен на «химический» гастрит типа С [160]. 

Существуют различные классификации гастрита, которые основаны на  

эндоскопических, морфологических и топографических изменениях СО желудка 

[25]. В 1989 г. рабочей группой немецкого общества патологов были опубликованы 

классификации, характеризующие тип хронического гастрита: А - аутоиммунный, 

В – бактериальный (преимущественно H. pylori) и С - химический (chemical) 

гастрит [24]. В 1990 г. девятому Международному конгрессу гастроэнтерологов 

была представлена Сиднейская классификация гастритов, а в 1994 г. – 

опубликована Модифицированная Сиднейская система [24]. Глобальный Киотский 

консенсус по гастриту в 2015 г. предложил международную систему 

классификаций хронического гастрита, в основу которой положен этиологический 

принцип [120].  

 

1.2. Современные представления о дуоденогастральном рефлюксе 

 

ДГР представляет собой ретроградный заброс щелочного дуоденального 

содержимого в желудок. Принято выделять первичный/вторичный и 

физиологический/патологический рефлюкс [6]. Первичный ДГР встречается у 

пациентов без предшествующих хирургических манипуляций, в то время как 
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вторичный рефлюкс, в большинстве случаев, наблюдается при выполнении 

оперативных вмешательств на желудке, двенадцатиперстной кишке и билиарной 

системе [9].  

Физиологический ДГР рассматривается в качестве «защитного механизма» и 

является одним из важных звеньев работы гастродуоденальной зоны [6, 9, 187]. На 

сегодняшний день представляется очевидным связь ретроградного заброса 

дуоденального содержимого в желудок с межпищеварительным мигрирующим 

моторным комплексом, при котором ДГР является нормальным явлением в 

постпрандиальном периоде [9, 118, 128]. Физиологический ДГР наблюдается в 

большей степени у представителей женского населения, чаще проявляется 

натощак, после приема пищи, ночью и в горизонтальном положении [27, 9, 19, 61, 

119]. Закономерной связи между курением, ожирением и возникновением 

рефлюкса выявлено не было [76]. В исследовании L. Tibbling и соавторов (2002) у 

здоровых пациентов, не предъявляющих жалоб со стороны ЖКТ, в 37% случаев 

отмечалось скопление желчи в просвете желудка [11, 90]. Также установлено, что 

ночью экспозиция билирубина в просвете желудка в 2 раза превышала показатель 

нормы в дневное время (47% и 28% соответственно), в результате действия 

циркадных ритмов гастрина, прогастрина и холецистокинина [9, 76, 90, 151]. 

Интересно клиническое исследование G. Koek (2005), где короткие эпизоды ДГР 

наблюдались в течении дня у здоровых добровольцев. При этом рефлюкс 

регистрировался у всех субъектов в среднем через 39 +/- 28 минут после начала 

приема пищи и исчезал из желудка через 242 +/- 23 минуты [128]. Следующее 

наблюдение В.С. Волкова совместно с соавторами (2010) выявило наличие ДГР у 

здоровой группы пациентов в 40% от всего времени суток. Согласно их данным, 

длительность и частота ДГР наблюдались преимущественно ночью, что 

подтверждалось более высоким уровнем ph в антральном и фундальном отделе 

желудка. Общее число рефлюксов составляло 64 [6].  

Повышению ДГР способствует приём антихолинергических, 

антипсихотических, сердечно-сосудистых, антисекреторных и прокинетических 

препаратов [136]. Более чем у четверти больных с рецидивирующим 
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диспепсическим синдромом после курса терапии ИПП наблюдалось присутствие 

ДГР [9, 150]. 

Термин патологический ДГР все чаще встречается в практической 

деятельности врача. Ограниченное количество клинических исследований не 

позволяют сегодня сформулировать рекомендации по диагностике, ведению, 

назначению адекватной лекарственной терапии данной группе пациентов. 

Стремительный рост выявления ДГР заставляет задуматься о важности данной 

темы и выделения факторов риска, способствующих увеличению заболеваемости. 

На сегодняшний день известно, что длительное воздействие рефлюктата приводит 

к морфофункциональным изменениям СО желудка. Одной из наиболее частых 

причин развития патологического ДГР является выполнение ХЭ по поводу ЖКБ [9, 

86]. Кроме удаления желчного пузыря возникновение патологического рефлюкса 

ассоциировано с оперативными вмешательствами на желчновыводящих протоках, 

пилородуоденальной области и желудка, включая резекцию и гастрэктомию [45, 

111, 146, 170]. До 40 % пациентов после удаления желчного пузыря имеют жалобы 

на пищеварительную систему в рамках постхолецистэктомического синдрома 

(ПХЭС) [148, 188]. При этом распространенность патологического ДГР после ХЭ 

в среднем составляет 51-89% [63]. Риск развития эрозивно-язвенных повреждений 

гастродуоденальной зоны, после перенесшей ХЭ, возрастает именно в первые три 

года после ХЭ [9, 148, 188]. В ретроспективном когортном исследовании M.C. Tsai 

(2016) при обследовании 20836 пациентов за пять лет у 2033 больных (9.76%) была 

установлена язвенная болезнь желудка [9, 109]. Многочисленные зарубежные 

исследования демонстрируют связь ДГР не только с развитием язв 

гастродуоденальной области, гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ), 

но и с предраковыми изменениями (атрофия, метаплазия, дисплазия и пищевод 

Баррета) СО, аденокарциномой и плоскоклеточным раком пищевода и желудка [9, 

20, 86, 113, 130, 186]. Прогностически неблагоприятным для онкогенеза желудка 

являются ЖКБ и ХЭ, которые повышают риск карциноида тонкой кишки, 

некардиального рака желудка, печени и поджелудочной железы [9, 89]. 
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Состав дуоденального рефлюктата разнообразен. Наиболее встречающимся 

компонентом рефлюкса является желчь, а именно соли желчных кислот, 

лизолецитин, лецитин, жирные кислоты, оказывающие канцерогенное действие на 

СО желудка [9, 73]. Известно, что концентрация литохолевой кислоты в просвете 

желудка коррелировала с тяжестью гастрита у послеоперационных больных [9, 11, 

73]. Не менее важными составляющими рефлюктата являются панкреатический 

сок и секрет тонкой кишки, которые нейтрализуя соляную кислоту, понижают 

кислотность и разрушают защитный барьер СО с развитием воспаления [9, 28, 123, 

177]. При изучении панкреатического рефлюкса было выявлено, что длительная 

экспозиция ферментов поджелудочной железы чаще сопровождалась повышением 

внутрижелудочного ph в течение дня в отличие от билиарного рефлюкса [186]. По 

данным многочисленных исследований одновременное воздействие 

панкреатобилиарного рефлюкса оказывает канцерогенное действие на СО 

пищевода и желудка [9, 30, 95, 110, 164, 186]. 

Билиарный гастрит (химический гастрит, щелочной гастрит, рефлюкс-

гастрит) – это гастрит, возникающий при ретроградном забросе желчи в желудок, 

характеризующийся клинической картиной, эндоскопическими и 

морфологическими изменениями [2]. 

В настоящее время осведомлённость врачей о билиарном гастрите низкая, 

поскольку нет одобренных клинических рекомендаций по ведению пациентов. С 

ростом ожирения, метаболического синдрома, ЖКБ и связанной с ней ХЭ развитие 

билиарного гастрита существенно возросло. По мнению зарубежных авторов, 

билиарный гастрит является фактором риска развития рака желудка, что 

подтверждает значимость патологии и обращает на себя пристальное внимание [2, 

132]. 

Эпидемиология билиарного гастрита не до конца изучена. По данным 

зарубежной литературы у 58% пациентов через 6 месяцев после ХЭ возникают 

признаки патологического ДГР и билиарного гастрита [132]. В недавнем 

исследовании A. Othman и соавторов (2021) распространённость билиарного 

гастрита после ХЭ составила 61.8% [50, 63]. Данных по статистике ДГР в 
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Российской Федерации (РФ) недостаточно. Развитие билиарного гастрита связано 

во многом и с факторами риска, при наличии которых у пациента снижаются 

защитные свойства желудка, что приводит к более агрессивному течению 

заболевания с развитием неопластических процессов и резистентности к 

лекарственной терапии [9]. К числу таких факторов относят: ожирение, сахарный 

диабет, инфекция H. pylori, курение, алкоголь, продукты богатые углеводами, а 

также повышенная концентрация билирубина и рh желудка [2, 48, 50, 154]. 

Утвержденной терминологии билиарного гастрита не существует, а в 

различных источниках фигурируют такие понятия, как рефлюкс-гастрит, 

химический гастрит, желчный рефлюкс-гастрит, щелочной гастрит, а также термин 

гастропатия, реактивная гастропатия, что по итогу являются равнозначными 

терминами [2, 9, 117, 133, 159]. 

Возникают сложности на этапе установления диагноза по международной 

классификации болезней (МКБ) 10 пересмотра. На данный момент нет отдельной 

позиции в классификации медицинских диагнозов, но в МКБ 11 пересмотра, 

которая не принята в РФ, предусмотрена отдельная рубрика, посвящённая гастриту 

вследствие ДГР – DA42.5, что еще раз акцентирует внимание на данной патологии 

[2, 9, 105]. 

Клиническая картина патологического ДГР и билиарного гастрита 

разнообразна и во многом зависит от количества рефлюктата, концентрации 

компонентов и продолжительности контакта со СО желудка [9, 177]. Билиарный 

гастрит может иметь как бессимптомное течение, так и болевой абдоминальный и 

диспепсический синдромы, встречающиеся у четверти пациентов [177]. 

Клинические проявления патологии включают такие симптомы как боль в 

эпигастральной области, тошнота, рвота желчью, приносящая облегчение, 

снижение массы тела, метеоризм, икота, ночные пробуждения, изжога [49, 136, 

162]. Наиболее распространенными жалобами являются рвота, беспокоящая в 94%, 

и боли в животе – 89% случаев [9, 162, 171]. Наличие сопутствующей 

функциональной диспепсии ассоциировано с более высокой интенсивностью 

клинических проявлений со стороны ЖКТ [9, 49]. 
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1.3. Особенности патогенеза билиарного гастрита 

 

Механизм развития билиарного гастрита сложен. Особое внимание уделяется 

моторной и гуморальной дисфункции гастродуоденальной области, сфинктерному 

аппарату верхнего отдела ЖКТ, приводящих к развитию некоординированной 

антродуоденальной моторики и создающих предпосылки для заброса 

дуоденального содержимого в желудок у части пациентов [3, 32, 170, 177]. В 

составе ДГР помимо лизолецитина и секрета поджелудочной железы наиболее 

опасными детергентными свойствами для СО желудка обладает желчь, а именно 

гидрофобные желчные кислоты (хенодезоксихолевая и дезоксихолевая кислоты) 

[155]. Разрушение слизисто-фосфолипидного барьера приводит к расширению 

плотных межклеточных контактов, дегрануляции тучных клеток, снижению 

простагландинов, повреждению внутриклеточного ДНК, что обуславливает 

развитие воспалительного процесса, а одновременное действие пепсина на 

поврежденную СО усиливает тяжесть и активность гастрита [2, 74, 177]. 

Справедливо упомянуть нейрогуморальную функцию желудка, которая 

подвергается ряду изменений после утраты желчного пузыря. Повышенная 

концентрация желчных кислот в просвете желудка создает условия для развития 

гипохлоргидрии. Происходит увеличение концентрации гастрина с последующей 

продукцией соляной кислоты и развитием гиперплазии G-клеток [9]. Кроме того 

желчные кислоты являются сигнальными молекулами, которые взаимодействуют 

с мускариновыми холинергическими рецепторами и стимулируют секрецию 

пепсиногена из главных клеток желудка [2, 158]. Изменение гормональной 

функции гастродуоденальной области вносит вклад в патогенез язвенных 

поражений желудка, двенадцатиперстной кишки и является полезным 

диагностическим исследованием для определения ДГР [2, 6, 8, 9, 29, 55, 57, 109]. 

Хроническое воспаление СО желудка из-за воздействия желчных кислот 

приводит к развитию атрофии и кишечной метаплазии независимо от статуса H. 

pylori. Кишечная метаплазия является предраковым состоянием и ассоциирована с 

развитием аденокарциномы желудка, в том числе кардиального отдела [2, 42, 165]. 
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Последние публикации сообщают, что длительное воздействие желчных кислот на 

СО сопряжено с повышенным риском развития неопластических процессов [2, 47, 

165]. Анализ зарубежной литературы подчеркнул, что возникновение рака было 

достоверно выше у пациентов с повышенной концентрацией желчных кислот в 

просвете желудка [2, 47, 165]. Развитие кишечной метаплазии связано с активацией 

рецепторов желчных кислот, а именно фарнезоидного X-рецептора (FXR) и 

рецептора 5, связанного с G-белком (TGR5), что приводит к экспрессии 

биомаркеров кишечной метаплазии: CDX2 (каудально-связанный гомеобоксный 

транскрипционный фактор 2), MUC2, ядерный фактор гепатоцитов-4 альфа 

(HNF4α), виллин-1, кадгерин 17 и микро-РНК [2, 11, 43, 165]. 

Изменение ph в сторону гипо- и ахлоргидрии приводит к изменению 

микробного пейзажа желудка у пациентов с билиарным гастритом [2]. G. Huang и 

соавторы (Китай, 2022) отметили более высокое микробное разнообразие в группе 

с билиарным рефлюксом, нежели в группе без ДГР. Среди представителей 

желудочной микробиоты чаще наблюдались типы Campilobacterota, Proteobacteria, 

Firmicutes, Bacteroidota и Actinobacteriota. Однако влияет ли это на патогенез 

билиарного гастрита не до конца изучено [2, 44].  

Содержимое ДГР негативно воздействует и на секрецию поджелудочной 

железы в результате уменьшения концентрации соляной кислоты, пепсина, 

бикарбонатов и, как следствие, приводит к инактивации некоторых ферментов 

поджелудочной железы [9, 187]. Кроме того, создаются предпосылки для 

изменения микробиома СО желудка и развития синдрома избыточного 

бактериального роста (СИБР) [9]. Тем не менее, существуют противоречивые 

результаты относительно связи СИБР и ЖКБ. S. L. Gabbard и коллеги в 2014 г. 

продемонстрировали в своем исследовании низкую степень развития СИБР у 

пациентов с перенесенной ХЭ в анамнезе [9, 176]. В других исследованиях, 

напротив, выявлена значимая корреляция у пациентов с перенесенной ХЭ по 

поводу ЖКБ и наличием СИБР, которая была подтверждена у 76% пациентов [9, 

16, 168, 173]. 
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В последнее время уделяется внимание нарушению микроциркуляторного 

русла при хроническом воспалении в СО желудка. Эндотелиальная дисфункция и 

повышение проницаемости сосудов приводят к гипоксии, тем самым усиливают 

патологический процесс [2, 9]. По имеющимся данным, изменения в 

микроциркуляторном русле появляются до клинической картины, поэтому раннее 

выявление помогает влиять на течение заболевания. Гистамин и другие 

вазоактивные медиаторы, высвобождающиеся при дегрануляции тучных клеток, 

непосредственно влияют на микроциркуляторное звено и приводят к застою 

сосудов, отеку собственной пластинки СО. Кроме того, под воздействием 

гидрофобных желчных кислот происходит активация фарнезодного Х рецептора 

(обнаруживается в гладкомышечных клетках и эндотелии сосудов), который 

подавляет эндотелин-1, повышает эндотелиальную NO-синтазу и приводит к 

вазодилатации [2, 52]. Увеличение проницаемости клеточной стенки сосуда 

приводит к отеку с нарушением регенерации СО желудка [48, 177]. По данным 

литературы, бактерия H. pylori в особенности патогенный штамм CagA достоверно 

связан с эндотелиальной дисфункцией из-за повышенного уровня ICAM-1 

(молекулы межклеточной адгезии 1-го типа) и VCAM-1 (молекулы адгезии 

сосудистого эндотелия 1-го типа), а также ассоциирован с развитием и течением 

атеросклероза, за счет общих механизмов патогенеза [2, 9, 37, 56, 87]. 

Согласно новым данным ICAM-1 является наиболее изученной молекулой, 

участвующей в активации Т-клеток и развитии воспалительной реакции [2, 94]. A. 

Gergen и соавторы (2022) в экспериментах на мышах продемонстрировали 

неблагоприятное влияние дуоденального рефлюктата на молекулы клеточной 

адгезии, в большей степени ICAM-1, и в меньшей степени VCAM-1 в 

эпителиальных клетках пищевода [2, 9]. В результате данного исследования, нами 

предположена аналогичная активация молекул клеточной адгезии СО желудка с 

развитием эндотелиальной дисфункции и воспаления, что в дальнейшем 

поспособствует выделению новых маркеров для диагностики гастрита вследствие 

ДГР [2, 9, 84]. 
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Данные относительно развития ДГР и билиарного гастрита на эндотелий 

крайне недостаточны. Однако наличие эндотелиальной дисфункции приводит к 

гипоксии тканей, нарушению моторной функции гастродуоденальной области и 

сфинктерного аппарата верхнего отдела пищеварительной системы и 

предрасполагает к развитию ДГР [2]. 

 

1.3.1. Роль Helicobacter pylori в особенностях течения гастрита, 

ассоциированного с дуоденогастральным рефлюксом 

 

На сегодняшний день известно, что H. pylori и ДГР являются 

этиологическими факторами в развитии хронического гастрита. Бактерия H. pylori 

является основной причиной развития воспаления, предраковых изменений и 

аденокарциномы желудка. Длительная персистенция приводит к повышению 

концентрации гастрина, которая ослабляет перистальтику пилорического отдела и 

создает условия для ретроградного заброса дуоденального содержимого в желудок 

[2, 9, 30, 134]. Однако роль H. pylori в течении билиарного гастрита неоднозначна. 

Одни исследования отмечают причинно-следственную связь ДГР и H. pylori, 

другие же напротив, считают ДГР и H. pylori независимыми факторами в 

отношении развития патологических состояний желудка [2, 9, 30, 100, 134, 151]. 

По данным зарубежных исследований обнаружена корреляционная связь 

между курением и распространенностью H.pylori у пациентов с ДГР, но 

отсутствовала взаимосвязь между образованием камней в желчном пузыре и 

инфицированием H. pylori [2, 9, 35, 171]. Проведение эрадикационной терапии не 

оказывало влияния на течение ДГР [78, 92]. Одновременное обсеменение H. pylori 

и наличие ДГР в значительной степени способствуют поражению СО желудка, а 

также развитию хронического антрального гастрита [2, 8, 9, 63, 78, 92, 178]. В 

исследовании M. Tatsugami совместно с соавторами (2012) было отмечено что, 

желчные кислоты индуцируют атрофию СО, кишечную метаплазию без 

выраженной и активной клеточной инфильтрации с последующим канцерогенезом 

при положительном H. pylori статусе [2, 9, 42]. По данным X. Qu и соавторов (2022) 
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ДГР способствует усилению степени тяжести воспаления и поражению инфекцией 

H. pylori [155]. По результатам недавнего исследования A. Szőke (2021) частота 

инфицирования бактерией H. pylori у пациентов с билиарным гастритом составляла 

34,8%, при этом предраковые состояния (атрофический гастрит и кишечная 

метаплазия) чаще встречались у пациентов при сочетанном поражении [2, 154, 

171]. Однако M. Agin и соавторы (2019) в исследовании при изучении влияния 

одновременного воздействия ДГР и H. pylori на детской популяции, опровергли 

данную теорию. По их мнению, отсутствует определенная взаимосвязь между 

рефлюксом, инфицированием H. pylori и развитием предраковых поражений 

желудка [30, 171]. Из этого следует, что сочетание билиарного гастрита и инфекции 

H. pylori приводит к прогрессированию неопластических процессов в СО желудка, 

однако необходимо проведение дальнейших исследований [2, 9,11]. 

 

1.3.2. Роль иммуногистохимических маркеров в патогенезе билиарного 

гастрита 

 

Иммуногистохимический маркер CD34 

Иммуногистохимический маркер CD34 - это трансмембранный 

гликопротеин, который является маркером гемопоэтических стволовых клеток. 

Традиционно экспрессируется миелоидными и лимфоидными клетками-

предшественниками, волосяными фолликулами, мышечными и нервными 

волокнами, потовыми железами в различных органах и тканях. Также CD34 

обладает антиапоптотическими и ангиогенными свойствами, характеризуется 

способностью к формированию и дифференцировке микроциркуляторного русла, 

и пролиферации эндотелиальных клеток [139, 153]. В норме данный маркер 

определяется в эндотелии, отвечает за развитие кровеносных сосудов и 

увеличивается в ответ на повреждение. Тем не менее повышенная экспрессия 

кластера дифференцировки CD34 отвечает за ангиогенез необходимый для 

восстановления кровообращения и стимуляции регенерации тканей [36, 163]. 

Практическое применение эндотелиального маркера CD34 позволяет 
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визуализировать сосудистое русло, определить выраженность опухолевого 

ангиогенеза и воспалительного процесса, а также прогнозировать эффективность 

лучевой терапии и химиотерапии [80, 114].  

H. pylori инфекция стимулирует экспрессию эндотелиальных маркеров, что 

находит отражение в зарубежной литературе. В исследовании M. Yeo и коллег 

(2006) у пациентов с H. pylori ассоциированным гастритом наблюдалась высокая 

плотность CD34, VEGF (фактор роста эндотелия сосудов) в эндотелии 

кровеносных сосудов в отличии от пациентов с отрицательным H. pylori статусом. 

Полученные результаты свидетельствуют о том, что инфекция H. pylori 

потенциально влияет на прогрессирование воспалительного процесса и 

канцерогенеза в СО желудка [137].  

Иммуногистохимический маркер VEGF 

Фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) является важным проангиогенным 

фактором роста эндотелиальных клеток сосудов. Помимо эндотелиальных клеток 

VEGF экспрессируется опухолевыми клетками, макрофагами, тромбоцитами, 

кератиноцитами и мезангиальными клетками почек. Экспрессия VEGF является 

физиологичным процессом и отвечает за формирование костей, кроветворение, 

развитие и регенерацию тканей [2, 145]. Фактор роста эндотелия сосудов играет не 

только важную роль в развитии и прогрессировании язвенных дефектов, ЗНО, в 

том числе желудка, глубины инвазии и метастазов, атеросклероза сосудов, но также 

используется в терапевтических целях для предотвращения прогрессирования 

различных опухолей [68, 83, 175]. Положительная экспрессия VEGF отмечается 

при H. pylori ассоциированном гастрите. G. Siregar совместно с соавторами (2017) 

обнаружили положительную корреляцию гена CagA H. pylori с уровнем VEGF, что 

указывает на повышенную васкуляризацию в СО желудка и усугубление 

воспалительного процесса [99, 167]. 

Иммуногистохимический маркер CDX2 

Иммуногистохимический маркер CDX2 (ген гомеобоксного 

транскрипционного фактора 2 каудального типа) является специфическим 

кишечным транскрипционным фактором, участвующим в эмбриональном 
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развитии, дифференцировке кишечника и поддержании клеток кишечного типа [70, 

166]. CDX2 экспрессируется в нормальных эпителиальных клетках тонкой и 

толстой кишки, в эндокринных клетках и клетках Панета. При 

иммуногистохимическом исследовании CDX2 проявляется окрашиванием ядер в 

кишечных эпителиальных клетках. Гомеобоксный белок CDX2 не экспрессируется 

в нормальной СО желудка и повышается при полной и неполной кишечной 

метаплазии, при этом неполная кишечная метаплазия, продуцирующая 

желудочные и кишечные муцины, характеризуется меньшей экспрессией по 

сравнению с полной метаплазией, продуцирующая только кишечные муцины, и 

нормальной СО толстой кишки [70]. Многие зарубежные исследования показали, 

что повышение маркера CDX2 ассоциировано с развитием аденокарциномы ЖКТ. 

Принимая во внимание роль CDX2 в стимуляции и ингибировании клеточной 

пролиферации, снижение экспрессии маркера, вероятно, способствует 

агрессивному течению опухоли и развитию метастазов в лимфатических узлах [70]. 

В исследовании Q. Liu и соавторов (2007) было отмечено снижение выраженности 

экспрессии при прогрессировании кишечной метаплазии до дисплазии и 

аденокарциномы желудка, являющееся прогностически неблагоприятным 

биомаркером рака желудка [60]. Обнаружено, что инфекция H. pylori в 

исследованиях in vitro и in vivo приводит к увеличению экспрессии CDX2 в СО 

желудка независимо от ранее существовавших уровней экспрессии [35, 108, 149]. 

В исследовании T. Yuan и соавторов (2019) отмечено, что желчные кислоты 

активируют продукцию кишечных маркеров, а именно CDX2, отвечающего за 

прогрессирование кишечной метаплазии [169]. Также, желчные кислоты 

увеличивают экспрессию miR-92a-1–5p, которая приводит к продукции маркера 

CDX2 и развитию предраковых изменений в желудке [129]. 

Иммуногистохимический маркер CD95 

Иммуногистохимический маркер CD95 (Fas/APO-1) представляет 

трансмембранный белок, который является членом суперсемейства цитокинов 

фактора некроза опухоли [58]. CD95 экспрессируется в разных органах и тканях, 

однако большая часть представлена в тимусе, печени, сердце и почках. Лиганд 
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CD95L преимущественно экспрессируется в активированных Т-лимфоцитах и 

естественных клетках-киллерах. Основная локализация маркера Fas – это 

поверхность разных типов клеток, особенно базального слоя эпителиоцитов [180]. 

Данный иммуногистохимический маркер осуществляет регуляцию воспаления, 

обладает онкогенной активностью, про- и антиапоптотическими функциями в 

зависимости от клеточного микроокружения [67, 180, 181].  

Незначительная активация маркера CD95 приводит к привлечению и 

активации каспаз, которые необратимо индуцируют апоптоз клеток при 

связывании со своим лигандом CD95L. Напротив выраженная экспрессия CD95 

подавляет Т-клетки, тем самым блокирует индуцированные сигналы. Изменение 

регуляции проапоптотических функций способствует развитию ряда заболеваний, 

включая рак, аутоиммунные синдромы и иммунодефицитные состояния. 

Неапоптотические функции CD95 в разных типах клеток регулируют 

пролиферацию и дифференцировку клеток [85, 144]. 

У пациентов с H. pylori ассоциированным гастритом была выявлена 

повышенная экспрессия маркера CD95 в биоптатах СО желудка. Данные 

результаты позволяют предположить, что H. pylori приводит к повреждению 

клеток, в результате апоптоза, опосредованного CD95 [112]. Также увеличение 

APO-1 наблюдалось при злокачественных лимфомах, при этом MALT – лимфома 

и фолликулярные лимфомы характеризовались повышенной иммуноэкспрессией 

[106]. Желчные кислоты, также повышают экспрессию маркера CD95, что, 

вероятно, связано с развитием опухолей в различных органах, таких как пищевод, 

желудок, печень, кишечник [53, 77]. 

Иммуногистохимический маркер Ki67 

Иммуногистохимический маркер Ki67 – представляет собой ядерный белок, 

участвующий в клеточной пролиферации. Белок Ki67 присутствует во всех 

активных фазах клеточного цикла, однако отсутствует в покоящихся клетках. 

Экспрессия белка Ki67 ассоциирована с клеточной пролиферацией опухолевых 

клеток, поэтому является маркером агрессивности опухоли. Было 

продемонстрировано, что белок Ki67 является прогностическим признаком 
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злокачественных образований молочной железы, мягких тканей, легких, 

предстательной железы, шейки матки, толстой кишки и центральной нервной 

системы [107, 119]. 

Также иммуногистоэкспрессия Ki67 отражает скорость пролиферации 

опухоли и коррелирует с возникновением, прогрессированием, метастазированием 

и прогнозом различных новообразований [107, 119]. K. Tawfeeq и коллеги (2021) 

оценили экспрессию Ki67 у пациентов с H. pylori ассоциированным гастритом. В 

92% случаев хроническая воспалительная клеточная инфильтрация и наличие 

атрофии являлись частыми признаками повышения маркера [2, 172]. G. Ko и 

соавторы (2017)  в своем исследовании предположили, что экспрессия Ki67 может 

являться неблагоприятным признаком раннего рака желудка [82, 152]. 

 

1.4. Особенности морфологической картины и дифференциальной 

диагностики билиарного гастрита 

 

Дифференциальная диагностика гастритов разнообразна. При проведении 

ФГДС отсутствуют патогномоничные эндоскопические признаки билиарного 

гастрита, поэтому для верификации диагноза необходимо проведение 

гистологического исследования [2].  

Билиарный гастрит 

В структуру химического гастрита входит воздействие дуоденального 

содержимого, лекарственных препаратов, чаще НПВП, алкоголя, химических 

веществ на СО желудка. Так как морфологическая картина химической 

гастропатии не имеет специфических признаков, как и клинические и 

эндоскопические изменения, особое внимание должно уделяться анамнезу 

заболевания [2]. К основным гистологическим признакам относят фовеолярную 

гиперплазию и отек собственной пластинки. Дополнительными 

морфологическими характеристиками являются вазодилатация, атрофия и 

кишечная метаплазия. Кроме того, наблюдается фиброз собственной пластинки, и 
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в отличие от H. pylori ассоциированного гастрита при билиарном гастрите 

отмечается воспаление слабой, реже умеренной степени [2, 40, 88, 141].  

Наличие неспецифических морфологических признаков требует исключения 

других форм гастрита (атрофический и гиперпластический). Поскольку наиболее 

частая причина хронического гастрита - это инфицирование H. pylori, то 

диагностика инфекции обязательна на первичном этапе [2].  

H. pylori - ассоциированный гастрит 

Как правило инфекция H. pylori поражает преимущественно антральный 

отдел желудка, но при массивной колонизации и отсутствии лечения приводит к 

пангастриту. Вегетативные и кокковые формы H. pylori локализуются в 

фовеолярном слое СО желудка. Воспалительно-клеточный инфильтрат в 

собственной пластинке построен из лимфоцитов и плазматических клеток. 

Выраженная лимфоплазмацитарная инфильтрация зачастую приводит к 

формированию лимфоидных фолликул, которые являются характерным признаком 

H. pylori инфекции. Нейтрофилы отвечают за активность воспаления и 

концентрируются не только в поверхностных слоях СО, но и внутриэпителиально 

[2, 18, 40]. Тучные клетки и их дегрануляция наблюдаются при H. pylori 

ассоциированном гастрите в особенности при активном течении, а количество их 

заметно увеличивается при прогрессировании воспалительного процесса в СО [2, 

93, 101]. 

Наиболее цитотоксические штаммы H. pylori приводят к развитию атрофии 

и кишечной метаплазии, которые в наибольшей степени выражены в антральном 

отделе желудка. Вначале изменения затрагивают угол желудка, а с течением 

времени очаги атрофии и кишечной метаплазии распространяются на весь орган [2, 

40].  

Аутоиммунный гастрит 

Аутоимунный гастрит связан с развитием неопластических процессов: 

нейроэндокринных опухолей и аденокарциномы желудка. Эндоскопическая 

картина представлена атрофией СО, которая лишена складок, а также 

полиповидными выпячиваниями, в результате выбухания неизменной СО на фоне 
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атрофированной слизистой. Патоморфологические изменения при аутоиммунном 

поражении ограничены телом и дном желудка, но при одновременном поражении 

H. pylori в воспалительный процесс вовлекается антральный отдел. Характерны 

многоочаговая лимфо-плазмацитарная инфильтрация особенно в первой фазе 

воспаления, уменьшение толщины СО, а также метапластическая атрофия, которая 

представлена «псевдопилорической», панкреатической ацинарноклеточной 

метаплазиями. Кишечная метаплазия в теле и дне желудка наблюдается на поздних 

стадиях заболевания [2, 81]. Уменьшение количества париетальных клеток в теле и 

дне желудка приводит к гипо- и ахлоргидрии, а это, в свою очередь, вызывает 

гиперплазию энтерохромаффинных клеток. При отрицательном H. pylori статусе 

клеточная инфильтрация в антральном отделе отсутствует или может быть 

представлена реактивными изменениями в виде фовеолярной гиперплазии, а ее 

наличие в теле и дне желудка служит следствием гиперпродукции гастрина [2, 38, 

39].  

Гиперпластический гастрит 

Гиперпластический гастрит так же, как и билиарный гастрит характеризуется 

выраженной диффузной фовеолярной гиперплазией, но патогномоничным 

признаком, позволяющим отличить его от рефлюкс-гастрита служит 

эндоскопическое исследование, при котором наблюдается выраженное утолщение 

СО с формированием гигантских крупных складок, в первую очередь, поражающие 

тело и дно желудка, а антральный отдел, как правило, остается сохранным [2].  

Гиперпластический или гипертрофический гастрит входит в отдельную 

группу поражений желудка и важным морфологическим элементом является 

гиперплазия, которая образована за счет фовеолярного эпителия или за счет 

гиперплазии собственных желез. Болезнь Менетрие – редкое заболевание, которое 

эндоскопически проявляется гигантскими складками СО желудка, а клиническая 

картина сопровождается состоянием ахлоргидрии/гипохлоргидрии и 

гипоальбуминемией. Развитие гипертрофического гастрита ассоциировано с 

цитомегаловирусной и H. pylori инфекциями. В патогенезе играет роль 

гиперпродукция TGF-α (трансформирующий фактор роста-α), которая 
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способствует пролиферации эпителиальных клеток, гиперсекреции слизи и 

нарушению всасывания веществ [2, 96]. При гистологическом исследовании 

отмечается фовеолярная гиперплазия, которая выглядит в виде длинных 

спирально-закрученных гиперпластических фовеол [2, 104]. Собственная 

пластинка представлена хроническим лимфоплазмоцитарным воспалением с 

примесью эозинофилов, отеком и гиперплазией мышечных волокон СО, а также 

атрофией париетальных клеток и кистозно - расширенными концевыми отделами 

желез. Дополнительно могут встречаться фовеолярные и псевдопилорические 

кисты [2, 97]. По гистологическим критериям болезнь Менетрие схожа с 

гиперпластическими полипами. Главным отличием является ограниченная 

фовеолярная гиперплазия и разобщение анатомических структур [2, 103].  

Гипертрофический лимфоцитарный гастрит (менетриеподобный гастрит) - 

редкая форма, которая представлена гигантскими складками в теле и дне желудка. 

При исследовании биоптата отмечается фовеолярная гиперплазия, имеющая вид 

зубчатых фовеол, и выраженная интраэпителиальная лимфоплазмоцитарная 

инфильтрация. Собственная пластинка представлена умеренным или 

слабовыраженным лимфоплазмоцитарным инфильтратом [103]. Следующим 

поражением желудка, который включает фовеолярную гиперплазию является 

гипертрофическая гиперсекреторная гастропатия. Клиническая и эндоскопическая 

картины аналогичны болезни Менетрие, но поражение захватывает весь орган. В 

биопсийных материалах ключевым признаком является наличие гипертрофии 

собственных желез и париетальных клеток [2, 121].  

Клиническая картина синдрома Золлингера-Эллисона характеризуется 

развитием множественных рецидивируемых язвенных дефектов гастро-

дуоденальной области, трудно поддающиеся антисекреторной терапии. 

Макроскопически напоминает утолщенные складки в теле и дне, что повторяет 

изменения при болезни Менетрие. Морфологические изменения представлены 

диффузной фовеолярной гиперплазией, а также гиперплазией и гипертрофией 

париетальных клеток, которые распространяются на поверхностный слой СО, что 

является важным отличительным признаком от болезни Менетрие. Антральные 
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железы - интактны, отмечается увеличение энтерохромаффинных клеток, что 

отличает от гипертрофической гиперсекреторной гастропатии [103]. Ввиду того, 

что различные патологии имеют схожие микро- и макроскопические 

характеристики, клиническая и эндоскопическая картины, анамнез заболевания 

имеют решающее значение для установления диагноза [2]. 

 

1.5. Современные подходы к диагностике билиарного гастрита 

 

Исследования, посвященные вопросу диагностики ДГР, подтверждают 

важность комплексного подхода [2]. Требуется сопоставление клинической 

картины, морфологического и иммуногистохимического исследований биоптатов 

СО желудка, а также проведение дополнительных инструментальных 

исследований [2].  

Одним из широко распространенных методов является выполнение ФГДС, 

при котором только у 10% больных обнаруживается ДГР с наличием 

неспецифических признаков воспаления СО желудка, позволяющих косвенно 

заподозрить наличие рефлюкса [27, 2, 9, 10]. При проведении ФГДС, как правило, 

наблюдается гиперемия СО, эрозивно-язвенные повреждения, атрофия и кишечная 

метаплазия, которая имеет вид небольших серо-белых приподнятых бляшек, 

окруженных участками бледной СО [131]. Наличие желчи в просвете желудка - 

«желчного озерца», окрашивание в желтоватый оттенок стенок желудка повышает 

вероятность билиарного гастрита [2, 9, 65, 79, 143, 162, 174]. 

 В исследовании С. Михайлусова и соавторов (2010) обнаружение изменений 

СО антрального отдела желудка в виде гиперемии, эрозий, полипов желудка, 

гиперплазии и метаплазии СО желудка и пищевода коррелировали с тяжестью ДГР 

[2, 10].  

По цвету и состоянию «слизистого озерца» при выполнении ФГДС возможно 

определить степень желчного рефлюкса:  

1. отсутствие желчного рефлюкса, прозрачное или не слизистое озерцо;  

2. степень I, светло-желтое слизистое озерцо; 
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3. степень II, желтовато-зеленое слизистое озерцо; 

4. степень III, темно-желтое, мутное и вязкое слизистое озерцо с 

желчными пятнами [2, 9, 102].  

К сожалению, вышеперечисленные признаки не являются специфическими 

для данной патологии, поскольку могут встречаться и при других нозологиях. 

Следовательно, эндоскопическое исследование не должно представлять собой 

единственный метод диагностики для установления диагноза. Необходимо 

помнить, что, при выполнении ФГДС повышается риск возникновения ДГР. При 

этом отсутствие клинических симптомов указывает на наличие физиологического 

рефлюкса [170]. Неоспоримым преимуществом является морфологическое 

исследование биоптатов, при котором можно обнаружить признаки билиарного 

гастрита [2, 9].  

В биоптатах СО желудка, в подавляющем большинстве случаев, наблюдается 

фовеолярная гиперплазия, вазодилатация, особенно в межфовеолярных 

пространствах, застой в сосудах, отек и гиперемия собственной пластинки, 

гиперплазия гладких мышечных волокон и наличие их в собственной пластинке, 

липидные островки, увеличение количества митозов [41, 49, 95]. Наблюдается 

атрофия, очаговая кишечная метаплазия и псевдопилорическая метаплазия 

главных желез, потеря клеток главных и париетальных желез, а также активное и 

хроническое воспаление слабой степени выраженности [9, 41, 45, 49, 61, 63, 91, 95, 

102, 161]. Инфильтрация сопровождается появлением нейтрофилов, реже 

лимфоцитов и плазматических клеток [95]. Кроме того, у некоторых пациентов 

наблюдаются полиповидные образования [95]. Фовеолярная гиперплазия, которая 

представляет собой повышенную извитость, удлинение ямок желудка («вид 

штопора») и отек собственной пластинки являются характерными 

гистологическими изменениями для диагностики билиарного гастрита [52, 95]. 

Ниже представлен алгоритм диагностики химического гастрита (рисунок 1) [9, 95]. 
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Рисунок 1 - Алгоритм диагностики химического гастрита [9, 95] 

 

Помимо морфологического исследования в нашем арсенале имеются 

расчетные индексы. Одним из которых является – «Индекс билиарного рефлюкса» 

(BRI - «bile reflux index») [9]. 

BRI=(7*E) + (3*IM) + (4*CL) - (6*HP), где 

E – отек в собственной пластинке СО желудка, 
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IM – кишечная метаплазия, 

CL –  хроническое воспаление, 

HP –  обсемененность в желудке. 

Согласно G. Sobala и коллегам, BRI выше 14 указывает на ДГР 

(определяемый как уровень желчных кислот > 1 ммоль/л) с 70% 

чувствительностью и 85% специфичностью [9, 45, 46, 51].  

Кроме того, существует оценка рефлюкс - гастрита (RGS - «reflux gastritis 

score»). 

(FH+VC+Oed) − (AI+CI) + 6, где: 

FH – фовеолярная гиперплазия; 

VC – вазодилатация и застойные явления собственной пластинки; 

Oed – отек в собственной пластинке; 

AI – недостаток активных воспалительных клеток; 

CI – недостаток хронических воспалительных клеток. 

Каждому из следующих гистологических признаков в соответствии с 

тяжестью присваиваются баллы от 1 (нормальная или отсутствие изменений) до 3 

(тяжелая). Клетки острого и хронического воспаления оцениваются отдельно и 

получают баллы, отражающие их недостаточность, то есть от 0 баллов 

(значительное увеличение) до 3 (отсутствие или нормальное, или уменьшенное 

количество клеток хронического воспаления). Таким образом, максимальное 

количество баллов – 15. Сумма баллов > 10 указывает на наличие химического 

гастрита [9, 46, 184]. 

Данные особенности встречаются также при хроническом применении 

НПВП и других химических веществ (алкоголь, токсины), поэтому крайне важно 

собирать подробный анамнез для исключения конкурирующих заболеваний [65].  

Другим методом диагностики ДГР и определение билиарного гастрита 

является проведение 24-часового мониторирования ph желудка [9, 68, 116]. ДГР 

считается значительным, если эпизоды рефлюкса превышают 10% времени 

мониторинга, а также любое повышение рh тела желудка выше 5, не связанное с 

приемом пищи, указывающее на щелочной сдвиг в просвете желудка [3, 9, 150]. 
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 К сожалению, данный метод имеет свои недостатки, так как не позволяет 

определить частоту, концентрацию и количество рефлюкса, кроме того затруднен 

в условиях гипохлоргидрии [36, 90]. Вероятность обнаружения патологического 

ДГР составляет 80% с помощью мониторирования ph желудка у пациентов с 

наличием слизистого «желчного озерца», которое сопровождается гиперемией и 

эрозиями антрального отдела желудка [9, 28].  

Волоконно-оптическая спектрофотометрия (Bilitec 2000) - достоверный 

метод в обнаружении ДГР независимо от рh. Основан на принципе измерения 

концентрации билирубина в желчи путем поглощения световой волны 

билирубином [9, 185]. 470 нм – это наиболее подходящая длина волны, для 

регистрации билирубина в желудке при рh от 3,5 до 7,5 [9, 34, 185]. Значение, 

отвечающее за патологический ДГР, по мнению J. Byrne, определяется при 

поглощении световой волны билирубина более 0.14 [76, 150]. Тем не менее, данное 

исследование имеет погрешности в определении концентрации билирубина в 

кислой среде (ph < 3,5), снижая достоверность результата на 30 % [9, 185]. При 

выполнении двух методик одновременно (24-часовое мониторирование ph и 

волоконно-оптическая спектрофотометрия (Bilitec 2000)) обнаружение ДГР 

значительно увеличивается. К сожалению, волоконно-оптическая 

спектрофотометрия (Bilitec 2000) на данный момент не обрела широкого 

распространения на территории РФ. Выполнение данного исследования в Санкт-

Петербурге недоступно [9, 185]. 

Еще одним подтверждающим методом с помощью, которого косвенно можно 

оценить наличие ДГР является сцинтиграфия желчевыводящих путей [9, 170]. В 

исследовании C. Mackie и коллег (1982) наличие ДГР было установлено у 

пациентов с ГЭРБ, язвенной болезнью, ЖКБ, перенесших ХЭ [9, 64, 125].  

 Антродуоденальная манометрия билиарной системы является 

дополнительным методом в диагностике ДГР, позволяющим выявить нарушение 

моторной функции [9, 33, 75, 142]. Доказано изменение антродуоденальной 

моторики у пациентов с жалобами со стороны верхнего отдела ЖКТ и наличием 
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ДГР после перенесенной ХЭ [9, 32]. Однако в настоящее время исследование 

недоступно в использовании. 

 

1.6. Современные подходы к терапии билиарного рефлюкса 

 

Современная концепция лечения ДГР, билиарного гастрита включает 

медикаментозную терапию и хирургическое вмешательство. В лечении 

применяются различные группы препаратов, такие как гепатопротекторы (УДХК), 

ИПП, сорбенты, прокинетики. Основной задачей терапии является уменьшение 

выраженности не только клинических симптомов, но и уменьшение развития 

атрофии и кишечной метаплазии в СО желудка [5, 115]. Основным препаратом с 

доказанной эффективностью в отношении цитопротективного действия на СО 

желудка и уменьшения агрессивности компонентов желчи являются препараты 

УДХК [5, 8]. Интересна серия клинических наблюдений, которая описывает 

положительное влияние УДХК на клиническую картину в виде уменьшения 

интенсивности боли и исчезновения тошноты и рвоты. Кроме того, наблюдался 

регресс эндоскопических признаков ДГР при использовании УДХК [5, 115, 183]. 

Однако изменений в гистологической картине, влияние на обсемененность H. 

pylori обнаружено не было [9, 115, 182, 183]. В исследовании S. Kalender и 

соавторов (2018) у 25 пациентов с перенесенной ХЭ по поводу ЖКБ назначение 

УДХК в дозе 10 мг/кг массы тела в течение 1 месяца благоприятно влияло как на 

клинические симптомы (боль в эпигастральной области, тошнота, рвота, вздутие), 

так и на эндоскопические проявления [115]. Использование УДХК оправдано при 

раке желудка, поскольку применение его уменьшает клеточную инвазию [5, 179]. 

Также Y. Wu совместно с коллегами (2018) установили, что применение УДХК 

уменьшает продукцию простагландинов 2, приводит к ингибированию клеточной 

пролиферации и индуцирует апоптоз, тем самым, вызывает снижение клеточной 

инвазии в желудке [5, 9, 179].  

Другими препаратами, которые показали свою эффективность являются 

ИПП (рабепразол) и гастропротекторы (сукральфат). ИПП используются в лечении 
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гастрита вследствие билиарного рефлюкса, тем не менее механизм действия не 

ясен. При низком рh желудка конъюгированные желчные кислоты вызывают 

повреждение СО, однако большинство - выпадают в осадок, а при высоком ph 

более канцерогенное действие на СО желудка оказывают неконьюгированные 

желчные кислоты [9, 162]. 

Сукральфат - цитопротектор, представляющий собой сложный полимер 

сахарозы. Механизм действия связан с образованием защитного слоя над 

изъязвленными участками, а также улучшением кровоснабжения СО желудка [54]. 

По данным S. Nezam (2012) добавление УДХК к сукральфату не оказало 

выраженного положительного влияния на лечение билиарного гастрита [135]. L. 

Santarelli совместно с коллегами (2003) изучали эффективность рабепразола и 

сукральфата у пациентов с ДГР после ХЭ. По результатам наблюдения, через 3 

месяца было отмечено значительное уменьшение диспепсического синдрома: при 

приеме сукральфата и рабепразола отмечалось уменьшение боли в эпигастральной 

области на 45% и 30%, уменьшение изжоги на 44% и 35% соответственно; 

снижение выраженности гиперемии, отека при эндоскопическом обследовании [54, 

126, 147]. Применение ребепразола в сочетании с антацидом привело к снижению 

клинических проявлений и активности клеточной инфильтрации у пациентов с 

билиарным гастритом и перенесенной ХЭ [151, 156]. Кроме того,  не было 

получено эффекта от применения холестирамина в дозе 4 г в течении 3 недель [9, 

157, 77]. Исследований об использовании прокинетиков в лечении билиарного 

гастрита недостаточно. В работе A. Szarszewski и соавторов (1999) был отмечен 

положительный эффект от применения цизаприда, который подтверждался 

снижением индекса билиарного рефлюкса при гистологическом исследовании [9, 

170]. Ребамипид, обладающий цитопротективным действием, рекомендован к 

применению у пациентов с язвенной болезнью, эрозивным гастритом и НПВП, 

гастро- и энтеропатиями. Данные литературы свидетельствуют о доказанном 

эффекте в отношении ГЭРБ, функциональной диспепсии, а также в лечении 

язвенного колита [1, 9].  Однако влияние ребамипида на ДГР и билиарный гастрит 

изучено не было [9]. 
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Таким образом, терапией первой линии после устранения причинных 

факторов, вероятнее всего, являются препараты УДХК. Хирургическое 

вмешательство направлено на отведение желчи от желудка. Как правило, это 

пациенты с рефлюкс-гастритом, возникшим в результате оперативного 

вмешательства на гастродуоденальную область и отсутствием терапевтического 

эффекта от комбинированной терапии [126]. 

 

1.7. Заключение по итогам анализа литературы 

 

Таким образом, ЖКБ характеризуется высокой распространенностью во всем 

мире, а также повышенным количеством проведения ХЭ. Нарушение моторно-

эвакуаторной функции гастродуоденальной зоны приводит к развитию 

патологических состояний желудка и двенадцатиперстной кишки. Наиболее 

распространенным последствием ХЭ является ДГР. Отсутствие специфической 

клинической картины затрудняет диагностику рефлюкса. Последствия билиарного 

рефлюкс-гастрита заключаются в развитии атрофии, кишечной метаплазии и рака 

желудка, что неблагоприятно сказывается на экономике страны и населения в 

целом, снижая качество жизни пациентов. При этом рак желудка занимает ведущее 

место среди всех ЗНО ЖКТ, обуславливая значимое социально-экономическое 

бремя, включая расходы на госпитализацию, диагностику, лечение. Билиарный 

гастрит вызывает множество вопросов, в особенности сочетанное влияние H. pylori 

и патологического ДГР на СО желудка. 

Изменения в СО желудка при билиарном гастрите указывают на 

необходимость дальнейшего изучения патогенеза и поиска лечебно-

профилактических мер для данной группы пациентов. Именно поэтому 

необходимо проводить проспективное наблюдение за пациентами для выявления 

факторов риска, формирования алгоритма диагностики и оптимальной тактики 

ведения. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

2.1. Характеристика пациентов и объем проведенного обследования 

 

Исследование выполнено на клинической базе кафедры факультетской 

терапии имени проф. В.А. Вальдмана Санкт-Петербургского государственного 

педиатрического медицинского университета в СПбГБУЗ «Городская больница 

Святой преподобномученицы Елизаветы» в период с 2022г. по 2024 г. Проведение 

научно-исследовательской работы одобрено решением Локального Этического 

комитета при Санкт-Петербургском государственном педиатрическом 

медицинском университете, протокол № 3 от 15.12.2022.  

Пациенты отбирались из числа стационарных больных, 

госпитализированных с целью проведения плановой лапароскопической 

холецистэктомии в Центр лапароскопической хирургии, функционирующий на 

базе хирургического отделения №3 многопрофильного стационара СПбГБУЗ 

«Городская больница Святой преподобномученицы Елизаветы».  

Критерии включения: 

1. Возраст от 18 до 65 лет; 

2. Наличие подписанного информированного согласия на участие в данном 

исследовании; 

3. Наличие желчнокаменной болезни и показаний к плановой 

лапароскопической холецистэктомии. 

Критерии исключения: 

1. Наличие злокачественных новообразований любой этиологии; 

2. Наличие заболеваний поджелудочной железы; 

3. Наличие в анамнезе хирургического вмешательства, включая 

гастрэктомию, резекцию желудка, проксимального отдела тонкой кишки, 

ваготомию, пилоропластику, выполнение оперативного вмешательства на 

поджелудочной железе; 
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4. Наличие аутоиммунных заболеваний с поражением желудочно-кишечного 

тракта; 

5. Прием НПВП, глюкокортикостероидов, антибактериальных препаратов, 

ингибиторов протонной помпы, гастропротекторов; 

6. Наличие ишемической болезни сердца; 

7. Наличие хронической сердечной недостаточности; 

8. Острые заболевания инфекционной, неинфекционной природы; 

9. Вирусные гепатиты в анамнезе; 

10. Выраженные интеллектуально-мнестические нарушения; 

11. Наличие любых заболеваний, затрудняющих оценку и обследование 

пациента; 

12. Наличие зависимости (алкоголь, фармакологические препараты, 

наркотические средства); 

13. Психические заболевания. 

Объем обследования включал клинические методы, лабораторное, 

инструментальное, морфологическое и иммуногистохимическое обследования. 

Клиническое обследование пациентов и анкетирование по авторскому опроснику 

включало в себя заполнение контактной информации пациента, выяснение жалоб, 

тщательный сбор анамнеза заболевания и жизни, характер питания и пищевые 

предпочтения, особенности образа жизни до возникновения заболевания, 

социальный статус пациентов, наследственная отягощенность по заболеваниям 

эндокринной системы (сахарный диабет, ожирение), сердечно-сосудистой 

системы, желудочно-кишечного тракта. Психоэмоциональное состояние и 

качество жизни пациентов включало индивидуальную беседу и анкетирование с 

помощью следующих опросников: госпитальная шкала тревоги и депрессии 

(опросник HADS-Hospital Anxiety and Depression Scale), шкалы для оценки 

качества жизни SF-36 (The Short Form), опросника качества жизни для определения 

выраженности симптомов со стороны желудочно-кишечного тракта GSRS 

(Gastrointestinal Symptom Rating Scale). Физикальное обследование пациентов 

включало в себя последовательное объективное обследование по органам и 
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системам, а также выполнение антропометрии и подсчета индекса массы тела. 

Лабораторное обследование включало в себя выполнение клинического 

(определение уровня гемоглобина, лейкоцитов, тромбоцитов и СОЭ) и 

биохимического (определение глюкозы, АЛТ, АСТ, ЩФ, ГГТ, амилазы, общего 

билирубина, прямого билирубина, креатинина и мочевины) анализов крови. 

Инструментальное обследование включало в себя выполнение УЗИ ОБП с 

преимущественной оценкой гепатобилиарной зоны, ph-импедансометрии желудка 

(импедансоацидомонитор «Гастроскан-ИАМ»), ФГДС с забором биоптатов из 4 

точек (1-кардиальный отдел; 2-дно желудка; 3-пилорический отдел; 4-

двенадцатиперстная кишка). Диагностика H. pylori выполнялась с помощью 

быстрого уреазного теста, выполненного из антрального отдела и тела желудка 

(тест система для инвазивной экспресс-диагностики H. pylori по уреазной 

активности), морфологического исследования и определения антигена H. pylori в 

кале; Морфологическое исследование биоптатов включало окрашивание 

гематоксилином и эозином, альциановым синим, ШИК-реакцией, по Ван - Гизону 

и Романовскому - Гимзе. Иммуногистохимическое исследование включало 

определение эндотелиальных маркеров (СD34, эндотелиальный сосудистый 

фактор роста - VEGF), маркеров апоптоза (CD95) и пролиферации (Ki67, CDX2), 

H. pylori. 

 Обследование больных проводилось перед выполнением плановой 

лапароскопической холецистэктомии, через 6 и 12 месяцев после оперативного 

вмешательства в аналогичном объеме. 

 

2.2. Дизайн исследования 

 

Дизайн аналитического исследования состоит из одной части, 

проспективного исследования. 

Проспективная часть исследования была направлена, главным образом, на 

оценку изменений СО гастродуоденальной области после ХЭ. Для данной части 

работы на начальном этапе было опрошено 146 пациентов, проходивших 
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обследование перед выполнением плановой лапароскопической ХЭ, из которых 46 

человек не были включены в исследование: 23 пациента отказались участвовать в 

проспективном исследовании, сославшись на занятость по работе, отсутствие 

времени для прохождения повторных лабораторных и инструментальных 

обследований; 5 респондентов не были включены в исследование по причине 

ишемической болезни сердца (критерий исключения 6); 2 респондентов не были 

включены по причине хронической сердечной недостаточности (критерий 

исключения 7);  4 опрошенных принимали НПВП (критерий исключения 5); 9 

опрошенных принимали ИПП (критерий исключения 5); у 3 обследованных был 

диагностирован вирусный гепатит (критерий исключения 9).  

Таким образом, в когортное проспективное исследование было включено 100 

человек, имеющих критерии включения и не имеющих критериев исключения.  По 

результатам первичной диагностики H. pylori все пациенты, которым 

планировалось выполнение ХЭ по поводу ЖКБ, были разделены на 2 

репрезентативные группы: группа «Пациенты с положительным статусом H. 

pylori» и группа «Пациенты с отрицательным статусом H. pylori».  

Всем пациентам с положительным статусом H. pylori было показано и 

рекомендовано проведение эрадикационной терапии. 

Несмотря на проводимые беседы часть пациентов категорически отказалась 

от проведения эрадикационной терапии, ввиду назначения двух 

антибактериальных препаратов, длительности применения, развития возможных 

побочных эффектов и высокого дорогостоящего лечения (рисунок 2). По 

результатам диагностики H. pylori пациенты были разделены на группы: 

• Пациенты с положительным статусом H. pylori и выполнением 

эрадикационной терапии 

• Пациенты с положительным статусом H. pylori и категорическим отказом от 

проведения эрадикационной терапии 

• Пациенты с отрицательным статусом H. pylori 

Всем пациентам оперативное лечение проводилось в плановом порядке 

методом четырехпортовой лапароскопической ХЭ. Все пациенты проходили 
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обследование через 6 и 12 месяцев после проведения лапароскопической ХЭ. Через 

6 месяцев все пациенты в зависимости от инфицирования H. pylori и развития 

билиарного гастрита были распределены на три группы. 

• Группа I – 35 пациентов без выраженных клинических и эндоскопических 

проявлений, но имеющие признаки неактивного хронического гастродуоденита, 

связанные с инволютивными изменениями, особенностями микроциркуляции и 

атрофией СО.  

• Группа II – 35 пациентов с клинико – эндоскопическими, 

морфологическими проявлениями и наличием сочетанного повреждения СО 

патологическим ДГР и текущей H. pylori инфекцией  

• Группа III – 30 пациентов с клинико - эндоскопическими и 

морфологическими проявлениями и наличием билиарного гастрита, 

неассоциированного с H. pylori инфекцией. 

Первой группе даны общие рекомендации по питанию, второй и третьей 

группе дополнительно назначен прием препаратов УДХК в суточной дозе 10 мг/кг 

длительность 3 месяца. 
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Рисунок 2 – Распределение пациентов по группам в проспективном исследовании 
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2.3. Методы исследования 

 

2.3.1. Клинические методы исследования 

 

Клиническое обследование пациентов включало выяснение жалоб, сбор 

анамнеза заболевания и жизни, анкетирование при помощи специально 

разработанного оригинального опросника, который позволяет детализировать 

факторы риска, пищевые предпочтения, особенности образа жизни, 

наследственную отягощенность, а также характер течения и выраженности ЖКБ. 

Тип стула определялся пациентом по Бристольской шкале (рисунок 3). 

Физикальное обследование пациентов помимо традиционного объективного 

осмотра по органам и системам включало выполнение антропометрии, измерение 

окружности живота. Антропометрия включала определение роста и массы тела с 

использованием: весов электронных медицинских ВЭМ-150-«Масса-К» и 

ростомера медицинского РМ-1-«Диакомс».  

 

 

Рисунок 3 – Бристольская шкала формы кала 

 

2.3.2. Лабораторные и инструментальные методы исследования 

 

Лабораторное исследование было выполнено в клинико-диагностической 

лаборатории СПбГБУЗ «Городская больница Святой преподобномученицы 
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Елизаветы» на приборе «Спектрум» («Abbot», США) и аппарате «Technicon» по 

стандартным методикам. 

Лабораторное исследование включало определение следующих показателей: 

• клинического анализа крови; 

• биохимического анализа крови: АСТ, АЛТ, щелочной фосфатазы, гамма-

глутамилтранспептидазы, амилазы, глюкозы; 

• липидограммы: общего холестерина, триглицеридов, ЛПНП, ЛПОНП, 

ЛПВП, коэффициента атерогенности.  

Оценка показателей биохимического анализа крови и липидограммы проводилась 

путем сравнения с референсными значениями лаборатории (таблица 1). 

 

Таблица 1 – Референсные значения биохимических показателей крови и 

липидограммы 

Показатель Референсные значения 

Аспартатаминотрансфераза, Ед/л  8.0-31.0 

Аланинаминотрансфераза, Ед/л 4.0-31.0 

Общий билирубин, мкмоль/л  3.00-20.00 

Прямой билирубин, мкмоль/л  0.80-5.10 

Гамма-глутамилтранспептидаза, Ед/л  3.00-32.00 

Щелочная фосфатаза, Ед/л  35-104 

Амилаза, Ед/л  20-100 

Глюкоза, ммоль/л  4.00-6.10 

Общий холестерин, ммоль/л  3.60-5.20 

Липопротеиды низкой плотности, 

ммоль/л  

<4.00 

Триглицериды, ммоль/л  0.45-1.71 

Липопротеиды очень низкой плотности, 

ммоль/л  

0.10- 1.00 

Липопротеиды высокой плотности, 

ммоль/л  

1.17-1.55 

Коэффициент атерогенности  0.00-3.50 

 

Оценка показателей копрограммы осуществлялась путем сравнения с 

референсными значениями, представленными в таблице 2. 
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Таблица 2 – Нормативные показатели копрограммы человека 

Показатель Величина показателя, баллы 

Мышечные волокна:  

Неизмененные  0,5 

Измененные  1,0 

растительная клетчатка:  

Неперевариваемая 2,0 

Перевариваемая 2,0 

Крахмал:  

Внеклеточный 0 

Внутриклеточный 0 

Жир:   

Нейтральный жир  0 

Кристаллы жирных кислот 0 

Мыла  1,0 

Йодофильная флора  0 

 

Для выполнения УЗИ ОБП пациентам использовался аппарат General Electric 

Logic S7. При его выполнении проводилась оценка формы, размеров, структуры 

гепатопанкреатобилиарной системы. 

Для выполнения ФГДС пациентам использовался аппарат Pentax EG -2990K. 

Исследование позволило детально визуализировать изменения СО желудка 

(наличие атрофических изменений – бледность СО, сглаженность складок, 

просвечивание сосудов и кишечной метаплазии), обнаружить воспалительную 

(гиперемия, отечность, эрозии, язвенные дефекты, кровоизлияния) и опухолевую 

патологию, провести биопсию пораженной ткани и оценить динамику лечения 

(рисунок 4, 5, 6).  
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Рисунок 4 - Желчь и кишечная метаплазия (стрелочка) в антральном отделе 

желудка 

 

 

 

Рисунок 5 - «Желчное озерцо» и островки желчи в просвете желудка 
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Рисунок 6 – Атрофия в антральном отделе желудка 

 Для выполнения ph-импедансометрии желудка использовался аппарат 

импедансоацидомонитор «Гастроскан-ИАМ». Данный метод позволял оценить 

изменение ph-желудка в зависимости от заброса дуоденального содержимого в 

желудок. Измерение проводилось с помощью катетера диаметром около 2 мм, 

который вводился интраназально и автономного регистрирующего блока. 

Установка катетера проводилась утром натощак, при необходимости под местной 

анестезией. Во время суточной ph-импедансометрии пациенту рекомендовано 

соблюдать обычный образ жизни, включая питание, вести дневник, в котором 

указывалось время приема пищи, возникающие симптомы и периоды пребывания 

в горизонтальном положении вне зависимости от режима сна. Спустя 24 часа 

производилось извлечение катетера и перенос информации в базу данных для 

дальнейшего анализа. 
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2.3.3. Исследование биопсийного материала слизистой оболочки желудка и 

двенадцатиперстной кишки 

 

 При проведении ФГДС проводился забор биопсийного материала из 4 зон (1-

кардиальный отдел; 2 - дно желудка; 3 - пилорический отдел; 4 - 

двенадцатиперстная кишка). 

 Биоптаты СО желудка и двенадцатиперстной кишки после забора материала 

фиксировались в 10%-ном растворе забуференного формалина в течение 24 часов.  

Далее осуществлялась фиксация ткани, обработка и заливка в парафин для 

изготовления срезов толщиной 5 мкм, которые монтировались на специальные 

высокоадгезивные стекла и высушивались в течение 18 часов, при температуре 37 

°С [24]. После этого срезы окрашивались гематоксилином и эозином, альциановым 

синим, ШИК-реакцией, по Ван-Гизону и Романовскому - Гимзе. Анализ 

гистологических препаратов осуществляли с помощью микроскопа. Для 

определения H. pylori и тучных клеток использовали окраску по Романовскому – 

Гимза, которая выявляла кокко-бациллярную форму в виде немногочисленных 

колоний и слегка извитых палочек синего цвета, находящихся в просвете желез 

желудка и двенадцатиперстной кишки (рисунок 7, 8). 
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Рисунок 7 – Окраска по Романовскому-Гимзе 23.9х, кокковые и бациллярные 

формы H. pylori в пилорическом отделе желудка (++) (стрелочка) 

 

 

 

Рисунок 8 – Окраска по Романовскому-Гимзе 52.0х, Хронический слабоактивный 

H. pylori ассоциированный гастрит (+++) с выраженной лимфо-плазмоцитарной 

инфильтрацией с примесью тучных клеток и их дегрануляцией (стрелочка) 
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 Для определения фиброза соединительной ткани использовали окраску по 

Ван-Гизону, которая выявляла наличие коллагеновых волокон ярко-красного цвета 

(рисунок 9). 

 

 

 

Рисунок 9 – Окраска по Ван-Гизону 40.0х, Хронический слабоактивный H. pylori 

ассоциированный гастрит (++) с выраженным фиброзом в собственной пластинке 

(стрелочка) 

 

Для выявления отека собственной пластинки и кишечной метаплазии 

использовали окраску альциановый синий, которая выявляла окрашивание 

кислых мукополисахаридов бирюзово-голубого цвета (рисунок 10). 
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Рисунок 10 – Окраска альциановый синий 55.0х, Хронический слабоактивный H. 

pylori ассоциированный гастрит антрального отдела с участками неполной 

толстокишечной метаплазией (стрелочка) и выраженным отеком собственной 

пластинки (звездочка) 

 

Для выявления клеток и неклеточных структур использовали окраску 

гематоксилином и эозином, которая выявляла окрашивание ядер сине-фиолетового 

цвета и цитоплазмы желтовато-розоватого цвета. (рисунок 11). 

  

* 
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Рисунок 11 - Окраска гематоксилином и эозином 58.2х, хронический 

слабоактивный H. pylori ассоциированный гастрит (+++) с выраженной лимфо-

плазмоцитарной и макрофагальной инфильтрацией, проникающая в 

эпителиальные структуры на всем протяжении желез, включая покровный 

эпителий с деструкцией эпителиоцитов (стрелочка) 

 

2.3.4. Расчетные индексы 

 

В дополнении к морфологическому исследованию использовались расчетные 

индексы. Первый - «индекс билиарного рефлюкса» (BRI - «bile reflux index»), 

второй - оценка рефлюкс- гастрита (RGS - «reflux gastritis score») [9]. 

«Индекс билиарного рефлюкса» (BRI - «bile reflux index») основан на 

гистологических параметрах биоптатов антрального отдела желудка, включающие 

отек в собственной пластинке СО желудка (E), кишечную метаплазию (IM), 

хроническое воспаление СО (CL) и колонизацию H. pylori в желудке (HP). Для 

оценки морфологических параметров использовался полуколическвенный метод, 

где 0 – отсутствие параметра, 1 – легкая, 2 – умеренная и 3 – выраженная степень 

[8, 9]. Формула определения индекса билиарного рефлюкса:  

BRI=(7*E) +( 3*IM)+(4*CL)-(6*HP). 
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Согласно G. Sobala и коллегам, BRI выше 14 указывает на ДГР 

(определяемый как уровень желчных кислот > 1 ммоль/л) с 70% 

чувствительностью и 85% специфичностью [9, 45]. 

Оценка рефлюкс - гастрита (RGS - «reflux gastritis score») также основана на 

гистологической характеристике, включающая такие параметры как фовеолярная 

гиперплазия (FH), вазодилатация и застойные явления сосудов собственной 

пластинки (VC), отек в собственной пластинке (Oed), недостаток активных 

воспалительных клеток (AI) и хронических воспалительных клеток (CI) [9]. 

Формула оценки рефлюкс-гастрита: 

(FH+VC+Oed) −(AI+CI) +6. 

Каждому из следующих гистологических признаков в соответствии с его 

тяжестью присваивались баллы от 1 (нормальная или отсутствие изменений) до 3 

(тяжелая). Клетки активного и хронического воспаления оценивались отдельно и 

получали баллы, отражающие их недостаточность, то есть 0 баллов - выраженное 

увеличение, 1 – умеренное количество, 2- низкое количество, 3 - отсутствие или 

нормальное количество клеток. Таким образом, максимальное количество баллов – 

15. Сумма баллов > 10 указывает на наличие химического гастрита [9]. 

 

2.3.5. Исследование биоптатов желудка на уреазную активность c помощью 

быстрого уреазного теста 

 

Для выявления H. pylori инфекции в биопcийном материале СО желудка 

использовали Геликобактер тест производства ООО «Инновационный 

Исследовательский институт» [24]. Геликобактер тест предназначен для быстрого 

определения наличия уреазолитических ферментов. Тест представляет собой 

индикаторный диск, фиксированный на подложке.  

Материалом для исследования служат биоптаты из тела и антрального отдела 

желудка. Для оценки уреазной активности, биоптат, полученный в ходе проведения 

ФГДС, помещали на предметное стекло с чувствительным диском, содержащим 

мочевину. Экспозиция перед оценкой результата составляла 3 минуты. В течение 
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данного времени регистрировали изменение цвета – появление синего пятна на 

желтом фоне (рисунок 12). Тест являлся положительным, если пятно было 

окрашено в синий цвет, и отрицательным, если пятно было желтого цвета. Чем 

выраженнее уреазная активность H. pylori, тем быстрее изменялся цвет. Уровень 

инфицированности H. pylori расценивался высоким («++»), если время появления 

синего пятна заняло меньше 1 минуты, если меньше 3 минут, то оценивался как 

умеренный уровень инфицированности (HP «+») [24]. 

 

 

 

Рисунок 12 – Уровень инфицированности H. pylori в теле желудка – 

отрицательный; Уровень инфицированности H. pylori в антральном отделе 

желудка – умеренный (HP «+») 

 

2.3.6. Определение антигена Helicobacter pylori в кале 

иммунохроматографическим методом 

 

Для выявления антигена H. pylori в кале использовали тест 

иммунохроматографический для выявления H. pylori в кале производства ООО 

«РЭД». Данный метод включал в себя иммунохроматографические тест-полоски, 

флаконы с крышкой – капельницей и стержнем для забора образца кала с буферным 

раствором. Анализируемый образец жидкого биологического материала 

Тело желудка Антральный отдел 
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абсорбировался поглощаемым участком тест-полоски. При наличии в образце кала 

клеток H. pylori они вступали в реакцию с нанесенными на стартовую зону 

специфическими моноклональными антителами против H. pylori. Если на тест-

полоске отображались две параллельные окрашенные линии (красная 

аналитическая, обозначенная буквой T, и зеленая контрольная, обозначенная 

буквой C), то это указывало на положительный результат анализа. Если появлялась 

одна зеленая контрольная линия (C), то полученный результат свидетельствовал об 

отрицательном анализе. 

 

2.3.7. Иммуногистохимическое исследование биоптатов желудка и 

двенадцатиперстной кишки 

 

Образцы тканей, фиксированные в 10%-ном растворе забуференного 

формалина и залитые в парафин, использовались для иммуногистохимического 

анализа. Из репрезентативных парафиновых блоков получали срезы СО желудка и 

двенадцатиперстной кишки толщиной 4 мкм и проводили иммуногистохимическое 

исследование с применением поликлональных антител Ki67 (Diagnostic Bio 

Systems, USA), моноклональных антител CDX-2 (клон EP25; Diagnostic Bio 

Systems, USA), моноклональных антител VEGF (клон VG1; Diagnostic Bio Systems, 

USA), моноклональных антител CD-34 (клон QBEnd/10; Diagnostic Bio Systems, 

USA) и моноклональных антител мыши к FAS/CD95 [5, 8]. Для 

иммуногистохимических реакций проводили отрицательный контроль с 

нанесением на срезы вместо первичных антител их разбавителя. Анализ 

гистологических препаратов осуществляли с помощью микроскопа [5]. 

Маркер апоптоза Fas/CD95 (кластер дифференцировки 95) оценивали 

иммуногистохимическим методом с использованием антител против Fas/CD95. 

Белок CD95 считали положительным, если окрашивались ядро и/или цитоплазма 

и/или клеточная мембрана. Экспрессия маркера оценивалась количественным 

методом, которая при окрашивании <40% определялась как низкая. При 

окрашивании на 40-60% - умеренная, >60% - высокая (рисунок 13). 
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Рисунок 13 - Умеренная экспрессия маркера CD95 в воспалительном инфильтрате 

и в железах СО антрального отдела желудка (стрелочка), ИГХ ˟40,0 

 

Для оценки кишечной пролиферации Ki67 (ядерный антиген, маркер 

клеточной пролиферации) использовалось только отчетливое ядерное 

окрашивание клеток. Экспрессия маркера Ki67 оценивалась количественным 

методом, которое определялось как нулевой (отсутствие иммуноокрашивания), 

низкий (10% или менее иммунопозитивных клеток) или высокий (>10% 

иммунореактивных клеток) соответственно (рисунок 14). 
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Рисунок 14 – Низкая экспрессия маркера Ki67 в железах и клетках 

воспалительного инфильтрата СО антрального отдела желудка (стрелочка), ИГХ 

˟40,0 

 

Иммуногистохимическое исследование CDX2 (каудально-связанный 

гомеобоксный транскрипционный фактор) считалось положительным при ядерном 

окрашивании в СО желудка. Для оценки транскрипционного фактора CDX2 

использовался количественный метод основанный на процентном отношении, где 

0 – отсутствие иммуноокрашивания, <25% положительных клеток – низкое, 26-

49% - умеренное и > 50% интенсивное окрашивание (рисунок 15). 
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Рисунок 15 - Умеренная экспрессия маркера CDX2 в железах СО антрального 

отдела желудка (стрелочка), ИГХ ˟40,0 

 

Экспрессия эндотелиальных маркеров CD34 (кластер дифференцировки 34) 

и VEGF (сосудистый эндотелиальный фактор роста) оценивалась 

полуколичественным методом, основанным на процентном соотношении сосудов, 

где 1 – это активность от 0 до 33% сосудов, 2 – от 34 до 66% и 3 – более 66 % 

(рисунок 16). 
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Рисунок 16 - Умеренная (34 до 66%) экспрессия маркеров CD34 (А) и VEGF (Б) в 

эндотелии кардиального и антрального отделов желудка (стрелочка), ИГХ ˟40,0 

 

Иммуногистохимическое исследование считалось положительным на H. 

pylori, если в образцах тканей обнаруживали точечные или спиральные формы в 

виде коричневого окрашивания, расположенные на поверхности эпителия, внутри 

слизистого слоя и крипт. Экспрессия H. pylori оценивалась полуколичественным 

методом, где 1 – от 0-33%, 2 – от 34 до 66% и 3 – более 66 % (рисунок 17). 

 

А 

Б 
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Рисунок 17 – Умеренная экспрессия (от 34 до 66%) H. pylori (стрелочка) в железах 

антрального отдела желудка (стрелочка), ИГХ ˟40,0 

 

2.3.8. Методы оценки психологического статуса и качества жизни 

 

Психологическое обследование пациентов оценивалось с помощью 

госпитальной шкалы тревоги и депрессии Hospital Anxiety and Depression Scale 

(HADS). Тревожно – депрессивные расстройства вычислялись по сумме 7 вопросов 

для каждой подшкалы (тревоги и депрессии). Максимальный балл по каждому 

вопросу составлял 3 балла [4]. По результатам подсчета 0 - 7 баллов расценивались 

нормой (отсутствие достоверно выраженных симптомов тревоги и депрессии), 8-

10 баллов соответствовали субклинической тревоге и/или депрессии, 11 баллов и 

выше – клинически выраженной тревоге и/или депрессии [4].  

Качество жизни нами оценивалось с помощью специализированного 

опросника для оценки гастроэнтерологических жалоб Gastrointestinal Symptom 

Rating Scale (GSRS) и опросника The Short Form (36) Health Survey (SF-36). 

Опросник GSRS включал в себя 15 пунктов, которые оценивались по семибальной 

системе [22]. Чем выше балл, тем выраженнее клинические симптомы. Полученные 

результаты позволяли определить наличие таких синдромов, как абдоминальная 
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боль, рефлюкс-синдром, диарейный синдром, диспепсический синдром, синдром 

запоров [22].  

Опросник SF-36 состоял из 36 пунктов, которые включали 8 шкал: 

физическое функционирование; ролевое функционирование, обусловленное 

физическим состоянием; интенсивность боли; общее состояние здоровья; 

жизнеспособность; социальное функционирование; ролевое функционирование, 

обусловленное эмоциональным состоянием; психологическое здоровье [15]. Все 

шкалы опросника объединялись в два суммарных измерения: 1) Физический 

компонент здоровья (Physical Health - PH), который включал в себя физическое 

функционирование; ролевое функционирование, обусловленное физическим 

состоянием; интенсивность боли; общее состояние здоровья [15]. 2) 

Психологический компонент здоровья (Mental Health – MH), который включал в 

себя жизнеспособность; социальное функционирование; ролевое 

функционирование, обусловленное эмоциональным состоянием; психологическое 

здоровье [15]. Каждая шкала оценивалась от 0 до 100 баллов. Чем выше сумма 

баллов, тем выше уровень качества жизни [15].  

 

2.4. Методы статистической обработки данных 

 

Статистическая обработка проводилась с использованием пакетов 

прикладных программ SPSS Statistics 23.0. Для порядковых и номинальных данных 

рассчитывались абсолютное значение и относительную частоту (в процентах). При 

сравнении групп по качественным признакам использовали критерий χ2 Пирсона с 

поправкой Йейтса на непрерывность и точный критерий Фишера в соответствии с 

условиями их применения. Показатели в исследуемых группах сравнивались с 

помощью непараметрического критерия Манна-Уитни, критерия Уилкоксона при 

сравнении показателей в динамике. В целях корреляционного анализа 

рассчитывался непараметрический коэффициент ранговой корреляции Спирмена 

(ρ), его положительные значения свидетельствовали о наличии между двумя 

переменными прямой, а отрицательные – обратной связи. Характеристика силы 
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корреляций определялась по шкале Чеддока: ρ=0,0-0,3 расценивалось как 

отсутствие или показатель слабой тесноты связи; ρ=0,4-0,7 – как умеренная; ρ>0,70 

– как сильная связь. Расчет отношения рисков – Risk Ratio (RR) с 95% 

доверительным интервалом (ДИ) осуществлен с использованием пакетов 

прикладных программ Epi info 7.0. Для определения уровня статистической 

значимости использован критерий χ2 Пирсона [17]. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

3.1 . Описание статистических данных в сформированных группах 

 

3.1.1. Характеристика пациентов и анамнестические данные 

 

В соответствии с критериями включения и исключения было включено 100 

пациентов с показаниями к лапароскопической ХЭ по поводу ЖКБ. Средний 

возраст пациентов составил 48 ± 10,67 года, 64 (64%) женщин и 36 (36%) мужчин. 

С целью анализа полученных данных нами были изучены 2 группы. 

Сформированные группы были однородны по возрасту (таблица 3). Распределение 

по гендерному составу статистически значимо не различалось (p = 0,066) (таблица 

4). Однако в обеих группах преобладал женский пол, являющийся общепринятым 

фактором риска ЖКБ. Соотношение женского пола к мужскому в группе «HP 

неассоциированный гастродуоденит» составило 1:0,67, а в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» - 1,32:1. 

Таблица 3 – Возраст пациентов в исследуемых группах 

 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Возраст, лет 51(42;59) 47(41;55) 0,258 

 

Таблица 4 – Гендерный состав групп 

Пол 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

N (%) 

Женский 

Мужской 

21 (63,2%) 

14 (36,8%) 

37 (56,9%) 

28 (43,1%) 
0,066 
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Анамнестические данные оценивались у всех пациентов (таблица 5 и 6). 

Обращает на себя внимание некоторые взаимосвязи, которые характерны для ЖКБ, 

а именно возраст на момент установления диагноза, генетическая 

предрасположенность (отягощенный наследственный анамнез по ЖКБ и ИМТ, 

включая родителей). Статистических значимых различий в группах обнаружено не 

было. Тем не менее, одним из предрасполагающих факторов риска развития ЖКБ 

является гиподинамия, превышающая в группах «Смешанный гастродуоденит» и 

«Билиарный гастрит» (p = 0,019). Взаимосвязь гиподинамии и одновременного 

сочетания ДГР и инфекции H. pylori не установлена, однако оптимальная 

двигательная активность ассоциирована со снижением риска предраковых 

изменений в СО и рака желудка по данным зарубежных исследований. 

Не было обнаружено различий в семейном положении, уровне образования, 

трудовой деятельности, употреблении алкоголя и курения, регулярности приема 

пищи. 

Следует отметить, что группы различались по нарушению аппетита и 

кратности приемов пищи в день (p = 0,004 и p = 0,033 соответственно). В группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» чаще отмечено снижение 

аппетита и редкие приемы пищи, что вероятно связано с выраженностью и 

частотой болевого абдоминального и диспепсического синдромов. 

 

Таблица 5 – Анамнестические данные пациентов (качественные признаки) 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный гастрит» 

N=30; 

N (%) 

Семейное 

положение 

Женат/замужем 

Свободен 

В разводе 

Вдова/вдовец 

 

 

23 (65,7%) 

6 (17,1%) 

4 (11,4) 

2 (5,7%) 

 

 

39 (60,09) 

6 (13,8%) 

8 (12,3) 

9 (13,8%) 

0,410 
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Продолжение Таблицы 5 

Образование 

Незаконченное 

Среднее 

Средне-

специальное 

Высшее 

 

1 (2,9%) 

4 (11,4%) 

17 (48,6%) 

 

13 (37,1%) 

 

0(0%) 

10 (15,4%) 

26 (40,0%) 

 

29 (44,6%) 

0,582 

Не работает в 

настоящее 

время 

 

9 (25,7%) 

 

22 (33,8%) 
0,404 

Трудовая 

деятельность 

Физический 

характер 

Умственный 

характер 

 

 

21 (60,0%) 

 

14 (40,0%) 

 

 

32 (49,2%) 

 

33 (50,8%) 

0,306 

Употребление 

алкоголя 

 

14 (40,0%) 

 

31 (47,7%) 
0,463 

Курение в 

настоящее 

время 

 

6 (17,1%) 

 

10 (15,4%) 
0,820 

Курение в 

прошлом 

 

18 (51,4%) 

 

30 (46,2%) 
0,616 

Физическая 

активность 

Низкая 

Средняя 

Высокая 

 

 

8 (22,9%) 

19 (54,3%) 

8 (22,9%) 

 

 

29 (44,6%) 

29 (44,6%) 

7 (10,8%) 

*0,019 

ЖКБ у 

родителей 

 

23 (65,7%) 

 

30 (46,2%) 
0,063 

Избыточная 

масса у 

родителей 

 

 

19 (54,3%) 

 

 

38 (58,5%) 

0,689 

Аппетит до ХЭ 

Снижен 

Сохранен 

Повышен 

 

4 (11,4%) 

30 (85,7%) 

1 (2,9%) 

 

24 (36,9) 

41 (63,1%) 

**0.004 

Регулярный 

прием пищи 

 

17 (48,6%) 

 

32 (49,2%) 
0,950 
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Продолжение Таблицы 5 

Основной 

прием пищи 

Завтрак 

Обед 

Ужин 

 

 

4 (11,4%) 

17 (48,6%) 

14 (40,0%) 

 

 

14 (21,5%) 

20 (30,8%) 

31 (47,7%) 

0,947 

Примечание: * – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической 

значимости 

** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 
 

Таблица 6 – Анамнестические данные пациентов (количественные признаки) 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Число приемом 

пищи в день, 

раз 

 

3 (3;4) 

 

 

3 (2;4) 
*0,033 

Стаж курения, 

лет 
10 (0;25) 4 (0;13,5) 0,057 

Возраст на 

момент 

постановки 

диагноза 

 

45(36;56) 

 

45 (36;54,5) 
0,974 

Длительность 

избыточной 

массы тела, лет 

10 (5;15) 7 (1,5;15) 0,176 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

 

3.1.2. Особенности клинической картины заболевания и данные 

объективного обследования 

 

В нашем исследовании у всех пациентов присутствовали симптомы 

различной степени выраженности. По полученным данным в таблице 7 мы можем 

отметить, что пациентов преимущественно беспокоили частые и одиночные 

приступы. Основным и выраженным клиническим проявлением являлась боль в 
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животе. Детализируя болевой абдоминальный синдром, следует отметить, что 

полученные результаты статистически значимо различались в группах (p = 0,035). 

Преимущественная локализация боли для группы «HP неассоциированный 

гастродуоденит» располагалась в правом подреберье (51,1%) и эпигастральной 

области (28,6%). Для групп «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» 

- эпигастральная область (47,7%) и правое подреберье (41,5%), что соответствует 

клиническим критериям билиарной боли у пациентов с ЖКБ. В обеих группах 

отмечалась опоясывающая боль, что вероятно указывает на вовлечение в 

патологический процесс панкреатического протока; значительно реже - боль в 

околопупочной области, у 1 пациента – в левом подреберье. У большей части 

пациентов болевой синдром ассоциирован с погрешностью в питании, что является 

общеизвестным предиктором развития желчной колики. Эквивалентами болей 

являлись тошнота, рвота и отрыжка (статистически значимых различий 

обнаружено не было). Данные жалобы чаще встречались в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит». Также пациентами сообщалось о наличии 

отрыжки горечью (34,3% и 20,0% соответственно), что является частым 

симптомом, сопровождающим патологию билиарной системы. Горечь во рту 

встречалась в 37,1% и 43,1% случаев. В обеих группах 3 (8,6%) и 8 (12,3%) 

пациентов отметили повышение температуры тела, что указывает на острый 

процесс и развитие осложнений ЖКБ. 

Нами была проанализирована регулярность и частота дефекации (таблица 8). 

Число актов дефекации в неделю в группах «HP неассоциированный 

гастродуоденит» и «Смешанный гастродуоденит», «Билиарный гастрит» составило 

7 (5;7) и 7 (6;7,5) соответственно (p= 0,261), в день - 1 (1;1) и 1 (1;2) соответственно, 

p= 0,065. Колебания стула среди всех пациентов отмечено у 6 (17,1%) и 17 (26,2%) 

пациентов соответственно (p= 0,310). Указание на кашицеобразный стул выявлено 

у 16 (45,7%) и 16 (24,6%) обследуемых (p=0,032), а эпизоды жидкого блестящего 

стула – у 2 (5,7%) и 11 (16,9%) соответственно (p=0,114). В целом у пациентов в 

обеих группах отмечался регулярный стул, тип 3-4 по Бристольской шкале (31,4% 

и 22,9%); 35,4% и 23,1% соответственно). Изменение консистенции и частоты 
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стула связано с наличием клинических проявлений ЖКБ, а также сопутствующей 

диспепсией. 

 

Таблица 7 – Клинические симптомы у пациентов перед оперативным 

вмешательством (качественные признаки) 

Симптом 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N (%) 

Боль 35 (100%) 65 (100%) 1,0 

Приступы 

Одиночный 

Частые 

Очень частые 

Редкие 

 

9 (25,7%) 

18 (51,4%) 

4 (11,4%) 

4 (11,4%) 

 

23 (35,4%) 

20 (30,8%) 

13 (20,0%) 

9 (13,8%) 

1,0 

Локализация 

околопупочная 

область 

правое 

подреберье 

левое подреберье 

эпигастральная 

область 

опоясывающая 

 

3 (8,6%) 

 

20 (51,1%) 

 

0 (0%) 

10 (28,6%) 

 

2 (5,7%) 

 

2 (3,1%) 

 

27 (41,5%) 

 

1 (1,5%) 

31 (47,7%) 

 

4 (6,2%) 

*0,035 

Связь болей с 

погрешностями в 

диете 

 

20 (57,1%) 

 

34 (52,3%) 
0,241 

Тяжесть в 

животе 

 

7 (20,0%) 

 

14 (40,0%) 
0,082 

Чувство 

переполнения 

 

3 (8,6%) 

 

8 (22,9%) 
0,101 

Тошнота 17 (48,6%) 37 (56,9%) 0,426 

Рвота 16 (45,7%) 37 (56,9%) 0,287 

Неукротимая 

рвота 

 

3 (8,6%) 

 

4 (6,2%) 
0,653 
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Продолжение Таблицы 7 

Рвота: 

Рвота пищей 

Рвота желчью 

И пищей, и 

желчью 

 

11 (31,4%) 

1 (2,9%) 

4 (11,4%) 

 

16 (24,6%) 

3 (4,6%) 

18 (27,7%) 

0,110 

Изжога 13 (37,1%) 23 (35,4%) *0,032 

Отрыжка 

Нет 

воздухом 

кислым 

горечью 

 

14 (40,0%) 

8 (22,9%) 

1 (2,9%) 

12 (34,3%) 

 

25 (38,5%) 

15 (23,1%) 

12 (18,5%) 

13 (20,0%) 

0,730 

Горечь во рту 13 (37,1%) 28 (43,1%) 0,567 

Повышение 

температуры 

тела 

 

3 (8,6%) 

 

8 (12,3%) 
0,571 

Типы стула по 

БШ 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

 

 

4 (11,4%) 

3 (8,6%) 

11 (31,4%) 

8 (22,9%) 

6 (17,1%) 

3 (8,6%) 

0 (0%) 

 

 

3 (4,6%) 

11 (16,9%) 

23 (35,4) 

15 (23,1%) 

8 (12,3%) 

4 (1,5%) 

1 (1,5%) 

0,696 

Колебание стула 6 (17,1%) 17 (26,2%) 0,310 

Кашицеобразный 

стул 

 

16 (45,7%) 

 

16 (24,6%) 
*0,032 

Жидкий 

блестящий стул 

 

2 (5,7%) 

 

11 (16,9%) 
0,114 

Интенсивности 

болей в животе, 

0-5 баллов 

Незначительная 

Легкая 

Умеренная 

Сильная 

Очень сильная 

 

 

 

7 (20,0%) 

5 (14,3%) 

12 (34,3%) 

8 (22,9%) 

3 (8,6%) 

 

 

 

14 (21,5%) 

16 (24,6%) 

19 (29,2%) 

8 (12,3%) 

8 (12,3%) 

0,446 
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Продолжение Таблицы 7 

Интенсивность 

изжоги, 0-5 

баллов 

Незначительная 

Легкая 

Умеренная 

Сильная 

Очень сильная 

 

 

 

2 (5,7%) 

5 (14,3%) 

4 (11,4%) 

2 (5,7%) 

1 (2,9%) 

 

 

 

4 (6,2%) 

6 (9,2%) 

12 (18,5%) 

5 (7,7%) 

5 (7,7%) 

0,244 

Интенсивность 

горечи во рту, 0-

5 баллов 

Незначительная 

Легкая 

Умеренная 

Сильная 

Очень сильная 

 

 

 

4 (11,4%) 

4 (11,4%) 

2 (5,7%) 

3 (8,6%) 

0 (0%) 

 

 

 

5 (7,7%) 

5 (7,7%) 

13 (20,0%) 

3 (4,6%) 

1 (1,5%) 

0,518 

Выраженность 

метеоризма, 0-5 

баллов 

Незначительная 

Легкая 

Умеренная 

Сильная 

Очень сильная 

 

 

 

2 (5,7%) 

7 (20,0%) 

4 (11,4%) 

5 (14,3%) 

5 (14,3%) 

 

 

 

11 (16,9%) 

9 (13,8%) 

17 (26,2%) 

4 (6,2%) 

3 (4,6%) 

0,404 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

 

Таблица 8 – Клинические симптомы у пациентов перед оперативным 

вмешательством (количественные признаки) 

Частота 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Количество 

актов 

дефекации 

в неделю 

 

7 (5;7) 

 

7 (6;7,5) 
0,261 

Количество 

актов 

дефекации 

в день 

 

1 (1;1) 

 

1 (1;2) 
0,065 
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 Из приведенных объективных данных в таблице 9 видно, что статистически 

значимых различий в группах обнаружено не было. Распределение пациентов по 

типам индекса массы тела представлено на рисунке 18, различия оказались 

статистически незначимыми (р= 0,748). Медианные значения окружности живота, 

а также уровни артериального давления в группах не различались. Болезненность 

при глубокой пальпации живота в правом подреберье определялась в группах «HP 

неассоциированный гастродуоденит» и «Смешанный гастродуоденит», 

«Билиарный гастрит» у 20 (57,1%) и 43 (66,2%) больных соответственно (p=0,376). 

Положительные пузырные симптомы у пациентов не определялись (p=0,297). 

Болезненность в проекции поджелудочной железы наблюдалась у 4 пациентов, 

положительных перитонеальных симптомов выявлено не было. 

 

Таблица 9 – Предоперационные объективные данные в группах 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Масса тела, кг 80 (65;95) 77 (65,5; 88) 0,198 

Индекс массы 

тела, кг/м2 
29 (23;31) 27 (24; 32,15) 0,899 

Окружность 

живота, см 
93 (80;102) 91 (79,5;99,5) 0,583 

Систолическое 

АД, мм рт. ст. 
135 (120; 140) 130 (120; 135) 0,275 

Диастолическое 

АД, мм рт. ст. 
84 (80; 85) 80 (80;85) 0,318 
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Рисунок 18 – Распределение пациентов в группах по типу индекса массы тела 

перед холецистэктомией 

 

3.1.3. Психологический статус и качество жизни больных перед плановой 

лапароскопической холецистэктомией 

 

При анализе психологического статуса у пациентов перед оперативным 

вмешательством по шкале HADS нами было получено, что средний уровень 

тревоги у обследованных пациентов в группе «HP неассоциированный 

гастродуоденит» составил 5 (3;8) баллов, а по шкале депрессии - 2 (2;7) балла, в 

группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» средний уровень 

тревоги и депрессии составил 5 (3;8) и 4 (1,5;5) баллов (таблица 10). В общей 

когорте пациентов без разделения на группы зарегистрировано 14 случаев 

выявления признаков субклинической и 12 – клинически выраженной тревоги, 8 

случаев выявления признаков субклинической и 5 – клинически выраженной 

депрессии. 

Необходимо отметить, что субклиническая и выраженная тревога, депрессия 

у пациентов в обеих группах снижала качество жизни и вероятно обусловлена 

клиническими проявлениями не только ЖКБ, но и функциональными 

заболеваниями, у которых имеет место нарушение взаимодействия по оси 
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«кишечник - головной мозг», необходимостью госпитализации и возможными 

последствиями, что в итоге приводит к страху и повышению уровней тревожности 

и депрессии. 

 

Таблица 10 – Предоперационные уровни тревоги и депрессии в исследуемых 

группах по шкале HADS 

Показатель 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Тревога, балл 5 (3;8) 5 (3;8) 0,749 

Депрессия, балл 2 (2;7) 4 (1,5;5) 0,896 

 

Оценка качества жизни у обследованных пациентов по шкалам GSRS 

выявило наиболее высокие значения по шкале, оценивающая диспепсический 

синдром, что является очевидным в клинической картине ЖКБ (таблица 11, 

рисунок 19). Статистически значимые различия были обнаружены по 

выраженности диспепсии в обеих группах: 8 (6;11) в группе «HP 

неассоциированный гастродуоденит» и 11 (7;13) в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит», p= 0,012. Данные изменения объясняются 

наличием сопутствующей H. pylori инфекции, которая влияет на выраженность 

симптомов желудочной диспепсии.  

 

Таблица 11 – Предоперационные показатели оценки гастроэнтерологических 

жалоб по шкалам GSRS в группах обследованных 

Шкала Группа 
Уровень 

p 

 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 
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Продолжение Таблицы 11 

 Me (Q1;Q3)  

Абдоминальная 

боль, балл 
7 (6;8) 6 (4;8,5) 0,168 

Рефлюкс-

синдром, балл 
3 (3;7) 4 (3;6) 0,801 

Диарейный 

синдром, балл 
4 (3;8) 4 (3;6,5) 0,836 

Диспепсический 

синдром, балл 
8 (6;11) 11 (7;13) *0,012 

Синдром запора, 

балл 
4 (3;7) 5 (4;10) 0,056 

Примечание: * – p< 0,01 – различие статистически значимо 

 

 

 

Рисунок 19 - Показатели оценки гастроэнтерологических жалоб по шкалам GSRS 

в группах до холецистэктомии 

 

Показатели качества жизни, оцененные до оперативного лечения по 

опроснику SF-36 и по физическому функционированию, и по психологическому 

здоровью были снижены в обеих группах без статистически значимой разницы 

(таблица 12). Данные результаты объясняются наличием клинических проявлений 

основного заболевания, а именно ограничение физической активности с целью 
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уменьшения развития болевых приступов, а наличие диспепсического синдрома 

потенциально влияет на пищевые привычки пациентов, тем самым приводит к 

неудовлетворенности общего состояния и качества жизни.  

 

Таблица 12 – Предоперационные показатели качества жизни в группах 

исследования по опроснику SF-36 

Показатель 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Физическое 

функционирование 

(PF), балл 

70 (50;80) 60 (45;79) 0,253 

Психологическое 

здоровье (MH), 

балл 

60 (48;68) 55 (47,5;64,5) 0,445 

 

3.1.4. Лабораторные и инструментальные данные обследования пациентов до 

холецистэктомии 

 

По полученным данным у пациентов до ХЭ показатели клинического и 

биохимического анализов крови клинически значимых отклонений от 

референсных значений не имели (таблицы 13 и 14). При анализе лабораторных 

исследований нами были получены вполне ожидаемые результаты, так как 

оперативное лечение проводилось в плановом порядке, в отсутствии обострения и 

тяжелой соматической патологии. 

 

Таблица 13 – Предоперационные показатели клинического анализа крови в 

группах обследования 

Показатель Группа 
Уровень 

p 
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Продолжение Таблицы 13 

 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

 

 Me (Q1;Q3)  

Гемоглобин, г/л 143 (134;152) 1339 (131; 147) 0,180 

Эритроциты,1012/л 4,82 (4,6;5,07) 4,72 (4,47; 4,95) 0,090 

Лейкоциты,109 /л 6,1 (5,3;7,2) 6,1 (5,3; 7,35) 0,957 

Тромбоциты,109 /л 288 (237;309) 261 (224;305) 0,141 

Скорость оседания 

эритроцитов, мм/ч 
11 (6;19) 12 (7;19) 0,570 

 

Таблица 14 – Предоперационные показатели биохимического анализа крови в 

группах обследования 

Показатель 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Аспартатаминотрансфераза, 

Ед/л 
25 (21;32) 22 (22;29,5) 0,055 

Аланинаминотрансфераза, 

Ед/л 
25 (19;33) 21 (14,5;32,5) 0,255 

Общий билирубин, 

мкмоль/л 
12 (10;15) 10 (8;14) 0,099 

Прямой билирубин, 

мкмоль/л 
2,6 (1,2; 3,4) 2,7 (1,8; 3,35) 0,628 

Гаммаглутамилтрансфераза, 

Ед/л 
34 (24;50) 30 (23;31) 0,053 

Щелочная фосфатаза, Ед/л 70 (55;80) 73 (58;82,5) 0,506 

Амилаза, Ед/л 49 (40;66) 54 (40; 65) 0,553 

Глюкоза, ммоль/л 4,9 (4,2;6,1) 5,2 (4,4;6,1) 0,108 

 

Показатели липидограммы в исследуемых группах статистически значимых 

различий не имели (таблица 15). Однако можно заметить повышение уровня 

общего холестерина и индекса атерогенности в обеих группах, но без 
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статистической значимости. Данные результаты являются ожидаемыми, так как 

основная когорта пациентов имеет ИМТ и ожирение, а сочетание с нарушением 

липидного спектра вносят вклад в развитие ЖКБ. 

 

Таблица 15 – Показатели липидограммы в исследуемых группах перед 

холецистэктомией 

Показатель 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Общий 

холестерин, 

ммоль/л 

5,75 (5,04;6,47) 6,0 (5,1; 6,9) 0,459 

Триглицериды, 

ммоль/л 
1,38 (0,97; 1,93) 1,39 (1,09;2,05) 0,817 

Липопротеиды 

низкой плотности, 

ммоль/л 

3,62 (3,06;4,40) 3,98 (3,27;4,79) 0,252 

Липопротеиды 

очень низкой 

плотности, 

ммоль/л 

0,63 (0,44; 0,89) 0,64 (0,5; 0,95) 0,837 

Липопротеиды 

высокой 

плотности, 

ммоль/л 

1,3 (1,11; 1,48) 1,39 (1,09; 1,65) 0,331 

Коэффициент 

атерогенности 
3,37 (2,9; 4,41) 3,68 (3,09; 4,61) 0,588 

 

Показатели копрограммы в обеих группах не различались (таблица 16). 

Воспалительных изменений, паразитарной инфекции не наблюдалось. 

Статистически значимые отклонения были нами получены в отношении 

перевариваемой растительной клетчатки и жирных кислот (p = 0,021 и p = 0,022 

соответственно), что носит неспецифический характер и свидетельствует о 
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возможном изменении микробиоты и нарушении моторно -эвакуаторной функции 

пищеварительного тракта, которые имеют место у пациентов с ЖКБ.  

 

Таблица 16 – Предоперационные показатели копрограммы в группах 

обследования 

Показатель 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

мышечные 

волокна: 

с исчерченностью 

без исчерченности 

 

 

0 (0;0) 

1 (0;1) 

 

 

0 (0;0) 

0 (0;1) 

 

 

0,728 

0,088 

растительная 

клетчатка: 

Перевариваемая 

Неперевариваемая 

 

 

0 (0;0) 

1 (0;2) 

 

 

0 (0;0) 

1 (0;1) 

 

 

0,685 

*0,021 

крахмал:  

Внутриклеточный 

Внеклеточный 

 

0 (0;0) 

0 (0;1) 

 

0 (0;0) 

0 (0;0) 

 

0,110 

0,456 

Нейтральный жир 

Жирные кислоты 

0 (0;0) 

0 (0;0) 

0 (0;0) 

0 (0;0) 

0,297 

*0,022 

Мыла 0 (0;0) 0 (0;0) 0,136 

Йодофильная 

флора 
0 (0;0) 0 (0;0) 0,468 

Дрожжи 0 (0;0) 0 (0;0) 0,053 
Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

 

При выполнении УЗИ ОБП в обеих группах статистически значимых 

различий выявлено не было (таблица 17). У всех пациентов были обнаружены 

конкременты желчного пузыря. Расширение общего желчного протока было 

зарегистрировано у 2 (5,7%) пациентов в группе «HP неассоциированный 

гастродуоденит». Утолщение стенки желчного пузыря наблюдалось у 17 (48,6%) и 

29 (44,6%) пациентов, увеличение желчного пузыря – у 1 (2,9%) и 2 (3,1%), а 

сморщенный желчный пузырь по 1 пациенту в обеих группах. Данные изменения 
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обусловлены отеком и воспалительной инфильтрацией органа. У части пациентов 

встречалась гепатомегалия (45,7% и 47,7% соответственно, p = 0,851). Признаки 

стеатоза печени выявлены у 23 (65,7%) и 48 (73,8%) пациентов (p = 0,395), 

липоматоза поджелудочной железы – у 25 (71,4%) и 45 (69,2%) пациентов 

соответственно (p = 0,820), что вероятно повышает риск формирования 

метаболического синдрома и развития сердечно - сосудистых осложнений. Данных 

за увеличение, отек, кисты, кальцинаты поджелудочной железы и расширение 

панкреатического протока у 100 пациентов не получено, признаков портальной 

гипертензии не выявлено. 

 

Таблица 17 – Данные предоперационного ультразвукового исследования органов 

брюшной полости в группах исследования 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N(%) 

Гепатомегалия 16 (45,7%) 31 (47,7%) 0,851 

Неоднородность 

структуры печени 
31 (88,6%) 55 (84,6%) 0,588 

Стеатоз печени 23 (65,7%) 48 (73,8%) 0,395 

Расширение 

холедоха 
2 (5,7%) 0 (0%) 0,053 

Увеличенный 

желчный пузырь 
1 (2,9%) 2 (3,1%) 0,951 

Сморщенный 

желчный пузырь 
1 (2,9%) 1 (1,5%) 0,655 

Утолщение стенки 

желчного пузыря 
17 (48,6%) 29 (44,6%) 0,706 

Билиарный сладж 9 (25,7%) 20 (30,8%) 0,597 

Неоднородность 

структуры 

поджелудочной 

железы 

29 (82,9%) 45 (69,2%) 0,140 
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Продолжение Таблицы 17 

Липоматоз/ 

стеатоз 

поджелудочной 

железы 

25 (71,4%) 45 (69,2%) 0,820 

Повышение 

эхогенности 

поджелудочной 

железы 

10 (28,6%) 19 (29,2%) 0,945 

Неровность 

контуров 

поджелудочной 

железы 

1 (2,9%) 1 (1,5%) 0,655 

 

При анализе данных ph - импедансометрии желудка все исследуемые 

показатели в обеих группах статистически значимых различий не имели (таблица 

18). Отмечено, что у обследованных в группах «Смешанный гастродуоденит» и 

«Билиарный гастрит» средняя кислотность в теле желудка была незначительно 

выше, чем у пациентов в группе «HP неассоциированный гастродуоденит». Данные 

изменения вероятно связаны с влиянием H. pylori на моторную функцию желудка. 

Однако литературные данные противоречивы. Продолжительность ДГР составила 

20 (15;30) % и 25 (15;32,5) % соответственно (p = 0,562). Число ДГР длительностью 

более 5 минут - 12 (9;18) и 14 (11;17), число ДГР достигающих тела желудка у 

обследованных составило 7 (4; 11) и 8 (6;11) в группах. Наличие желчи в просвете 

желудка является физиологическим процессом, который наблюдается в течении 

суток, преимущественно в ночное время, а также после приема пищи, поэтому 

полученные нами значения являются ожидаемыми. 

 

Таблица 18 – Данные предоперационной ph - импедансометрии желудка в 

группах исследования 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 
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Продолжение Таблицы 18 

 Me (Q1;Q3)  

Средняя 

кислотность в теле 

желудка, ед. ph 

2,4 (1,7;3,2) 2,8 (2,05;3,4) 0,060 

Продолжительность 

ДГР, % 
20 (15;30) 25 (15;32,5) 0,562 

Число ДГР 

длительностью 

более 5 минут вне 

зависимости от 

приема пищи 

12 (9;18) 14 (11;17) 0,169 

Число ДГР 

достигающих тела 

желудка 

7 (4;11) 8 (6;11) 0,397 

 

При проведении ФГДС в исследуемых группах у 12 (34,3%) и 32 (49,2%) 

пациентов соответственно (p = 0,153) обнаружена желчь в желудке, которая не 

является следствием патологии верхнего отдела пищеварительной системы, а 

представляет собой нормальное явление при проведении эндоскопии, не 

вызывающее клинических симптомов. Наличие ДГР было обнаружено у 11 (31,4%) 

человек в группе «HP неассоциированный гастродуоденит» и 32 (49,2%) 

обследованных в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» 

(p=0,088). У большинства пациентов наблюдались субъективные изменения 

гастродуоденальной зоны. Наличие гиперемии и отечности СО желудка и 

двенадцатиперстной кишки не выявило статистически значимых различий в 

исследуемых группах. В то же время в группах «Смешанный гастродуоденит» и 

«Билиарный гастрит» наблюдалась большая частота атрофии и кишечной 

метаплазии – (49,2% и 20,0% соответственно p= 0,002 и p=0,005) по сравнению с 

обследованными пациентами первой группы. Следует отметить, что подобные 

изменения связаны с перенесенной и текущей инфекцией H. pylori и наличием 

воспаления. Результаты ФГДС представлены в таблице 19. 
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Таблица 19 – Данные предоперационной фиброгастродуоденоскопии в группах 

исследования 

 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N (%) 

Пищевод изменен 0 (0%) 3 (4,6%) 0,199 

ГПОД 8 (22,9%) 12 (18,5%) 0,602 

Содержимое 

желудка: слизь 
24 (68,6%) 39 (60,0%) 0,399 

Содержимое 

желудка: желчь 
12 (34,3%) 32 (49,2%) 0,153 

Гиперемия 

слизистой оболочки 

желудка 

15 (42,9%) 32 (49,2%) 0,544 

Отечность слизистой 

оболочки желудка 
19 (54,3%) 36 (55,4%) 0,917 

Атрофия слизистой 

оболочки желудка 
6 (17,1%) 32 (49,2%) *0,002 

Кишечная 

метаплазия 

слизистой оболочки 

желудка 

0 (0%) 13 (20,0%) *0,005 

Двенадцатиперстная 

кишка изменена 
12 (34,3%) 29 (44,6%) 0,319 

Гиперемия и 

отечность 

двенадцатиперстной 

кишки 

5 (14,3%) 14 (21,5%) 0,380 

Деформация 

луковицы 

двенадцатиперстной 

кишки 

7 (20,0%) 23 (35,4%) 0,111 

Дуоденогастральный 

рефлюкс 
11 (31,4%) 32 (49,2%) 0,088 

Примечание: * – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 
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3.1.5. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

пациентов 

 

 Морфологическое исследование выполнялось у всех пациентов (таблица 20). 

Наиболее выраженные изменения наблюдались в теле и антральном отделе 

желудка. В СО кардиального отдела хроническое активное воспаление, отек 

собственной пластинки, фовеолярная гиперплазия и изменение микрососудистого 

русла выявлено в незначительной степени в обеих группах без статистической 

значимости. Метапластической атрофии в кардиальном отделе и 

двенадцатиперстной кишке обнаружено не было. В биоптатах СО тела желудка 

выявлены признаки активного воспаления: незначительная степень представлена у 

23 (65,7%) пациентов в группе «HP неассоциированный гастродуоденит»; 

умеренная степень – 12 (34,3%) и 57 (87,7%) пациентов; выраженная степень – 8 

(12,3%) пациентов в группе «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» 

(p = 0,009). Также были отмечены значимые различия в микрососудистом русле (p 

= 0,049), где преимущественно преобладала незначительная степень нарушения 

сосудов (42,9% и 66,2% соответственно), а в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» отмечены выраженные 

микроциркуляторные нарушения у 2 (4,6%) пациентов. Атрофия, полная и 

неполная кишечная метаплазия в большей степени отмечена в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит», но без статистической 

достоверной разницы. При микроскопическом исследовании H. pylori инфекции 

отмечена статистически достоверные отличия в исследуемых группах, что является 

ожидаемым, так как при распределении пациентов по группам статус 

инфицирования бактерией являлся обязательным (p = 0,028). По данным 

гистологического исследования в антральном отделе желудка выявлена 

статистически значимая разница в группах «Смешанный гастродуоденит» и 

«Билиарный гастрит» в отношении нарушении микрососудистого русла (p = 0,012), 

обсемененности H. pylori, а также в выраженности неполной кишечной метаплазии, 

что является наиболее неблагоприятным фактором в развитии рака желудка (p = 
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0,025). Остальные морфологические характеристики такие, как активность 

хронического воспаления, отек собственной пластинки и фовеолярная гиперплазия 

встречались в обеих группах с одинаковой частотой. Подобные изменения в теле и 

антральном отделе желудка связаны, безусловно, с наличием текущей инфекции H. 

pylori, которая приводит к эндотелиальным нарушениям, в дальнейшем к 

повреждению СО, развитию активного, хронического воспаления и 

возникновению атрофии. 

 

Таблица 20 – Данные предоперационного морфологического исследования 

слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки в группах 

исследования (качественные признаки) 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N (%) 

 Кардиальный отдел  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

30 (85,7%) 

5 (14,3%) 

 

 

55 (84,6%) 

10 (15,4) 

0,884 

Хроническое 

воспаление 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

28 (80,0%) 

7 (20,0%) 

 

 

45 (69,2%) 

18 (27,7%) 

2 (3,1%) 

0,225 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

 

24 (68,6%) 

11 (31,4%) 

 

 

54 (83,1%) 

11 (16,9%) 

0,097 

Фовеолярная 

гиперплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

26 (74,3%) 

9 (25,7%) 

 

50 (76,9%) 

15 (23,1%) 

0,769 
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Продолжение Таблицы 20 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

27 (77,1%) 

8 (22,9%) 

 

 

57 (87,7%) 

8 (12,3%) 

0,172 

Helicobacter pylori 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

28 (80%) 

6 (17,1%) 

1 (2,9%) 

 

54 (83,1%) 

9 (13,8%) 

2 (3,1%) 

0,717 

 Тело желудка  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

23 (65,7%) 

12 (34,3%) 

 

 

 

 

57 (87,7%) 

8 (12,3%) 

***0,009 

Хроническое 

воспаление 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

19 (54,3%) 

13 (37,1%) 

3 (8,6%) 

 

 

37 (56,9%) 

27 (41,5%) 

1  (1,5%) 

0,596 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

28 (80,0%) 

7 (20,0%) 

 

52 (80,0%) 

13 (20,0%) 

1,0 

Фовеолярная 

гиперплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

25 (71,4%) 

10 (28,6%) 

 

45 (69,2%) 

20 (30,8%) 

0,820 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

15 (42,9%) 

20 (57,1%) 

 

43 (66,2%) 

19 (29,2%) 

3 (4,6%) 

*0,049 

Атрофия 

слизистой 

оболочки 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

 

24 (68,6%) 

11 (31,4%) 

 

 

 

 

35 (53,8%) 

21 (32,3%) 

9 (13,8%) 

0,072 
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Продолжение Таблицы 20 

Полная кишечная 

метаплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

34 (97,1%) 

1 (2,9%) 

 

59 (90,8%) 

6 (9,2%) 

0,236 

Неполная 

кишечная 

метаплазия 

Нет 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

32 (91,4%) 

3 (8,6%) 

 

 

50 (76,9%) 

15 (23,1%) 

0,073 

Helicobacter pylori 

Нет 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

11 (31,4%) 

21 (60,0%) 

3 (8,6%) 

1 (2,9%) 

 

16 (24,6%) 

27 (41,5%) 

22 (33,8%) 

 

*0,028 

 Антральный отдел  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

18 (51,4%) 

15 (42,9%) 

2 (5,7%) 

 

 

32 (49,2%) 

27 (41,5%) 

6 (9,2%) 

0,728 

Хроническое 

воспаление 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

11 (31,4%) 

24 (68,6%) 

 

 

 

23 (35,4%) 

36 (55,4%) 

6 (9,2%) 

0,821 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

25 (71,4%) 

10 (28,6%) 

 

51 (78,5%) 

14 (21,5%) 

0,435 

Фовеолярная 

гиперплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

27 (77,1%) 

8 (22,9%) 

 

56 (86,2%) 

9 (13,8%) 

0,255 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

25 (71,4%) 

10 (28,6%) 

59 (90,8%) 

6 (9,2%) 
**0,012 

 



97 
 

Продолжение Таблицы 20 

Атрофия 

слизистой 

оболочки 

Нет 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

 

14 (40,0%) 

16 (45,7%) 

5 (14,3%) 

 

 

 

 

25 (38,5%) 

20 (30,8%) 

16 (24,6%) 

4 (6,2%) 

0,291 

Полная кишечная 

метаплазия 

Нет 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

29 (82,9%) 

6 (17,1%) 

 

 

57 (87,7%) 

7 (10,8%) 

1 (1,5) 

0,532 

Неполная 

кишечная 

метаплазия 

Нет 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

14 (40,0%) 

16 (45,7%) 

5 (14,3%) 

 

 

42 (64,6%) 

17 (26,2%) 

6 (9,2%) 

*0,025 

Helicobacter pylori 

Нет 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

12 (34,3%) 

14 (40,0%) 

9 (25,7%) 

 

9 (13,8%) 

11 (16,9%) 

34 (52,3%) 

11 (16,9%) 

*** 

p<0,001 

 Двенадцатиперстная кишка  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

29 (82,9%) 

5 (14,3%) 

1 (2,9%) 

 

 

47 (72,3%) 

16 (24,6%) 

2 (3,1%) 

0,255 

Хроническое 

воспаление 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

22 (62,9%) 

13 (37,1%) 

 

 

 

36 (55,4%) 

24 (36,9%) 

5 (7,7%) 

0,328 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

22 (62,9%) 

13 (37,1%) 

 

49 (75,4%) 

16 (24,6%) 

0,190 
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Продолжение Таблицы 20 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

25 (71,4%) 

9 (25,7%) 

1 (2,9%) 

 

55 (84,6%) 

7 (10,8%) 

3 (4,6%) 

0,146 

Атрофия 

слизистой 

оболочки 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

 

3 (8,6%) 

3 (8,6%) 

 

 

 

2 (3,1%) 

2 (3,1%) 

0,083 

Helicobacter pylori 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

15 (42,9%) 

1 (2,9%) 

 

 

35 (53,8%) 

2 (3,1%) 

1 (1,5%) 

0,217 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

**  – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической значимости 

*** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

При анализе результатов иммуногистохимической оценки H. pylori выявлены 

статистически значимые отличия в теле, антральном отделе желудка и 

двенадцатиперстной кишке (p = 0,007; p = 0,001; p = 0,045 соответственно). В 

группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» обсемененность H. 

pylori достигала 66% по сравнению с группой «HP не ассоциированный 

гастродуоденит», где выраженность инфицирования не превышала 33%. 

 В результате анализа нами не было выявлено значимых отличий в 

экспрессии эндотелиальных маркеров (CD34, VEGF) в микрососудистом русле 

желудка и двенадцатиперстной кишки. 

 При анализе результатов иммуногистохимической оценки белка CDX2 в 

исследуемых образцах антрального отдела не выявлена статистически значимая 

разница (p = 0,058): отмечалась более выраженная экспрессия в железах желудка в 

группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит». Полученные 

результаты свидетельствуют о наличии и выраженности как метапластической, так 

и неметапластической атрофии, а поскольку в данной группе у части пациентов 

определялась инфекция H. pylori, то полученные данные являлись закономерными. 

В теле, кардиальном отделе желудка и двенадцатиперстной кишке выраженных 
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изменений в обследуемых группах обнаружено не было (p>0,005). Результаты 

предоперационного иммуногистохимического исследования СО желудка и 

двенадцатиперстной кишки в группах исследования (качественные признаки) 

представлены в таблице 21. 

 

Таблица 21 – Данные предоперационного иммуногистохимического исследования 

слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки в группах 

исследования (качественные признаки) 

Маркер 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N (%) 

 Кардиальный отдел  

Helicobacter pylori 

1(0-33%) 

2 (34 - 66%) 

3(> 66 %) 

 

35 (100%) 

 

 

62 (95,4%) 

3 (4,6%) 
0,199 

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

24 (68,6%) 

11 (31,4%) 

 

42 (64,6%) 

23 (35,4%) 

 

0,692 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

33 (94,3%) 

 

2 (5,7%) 

 

63 (96,9%) 

 

2 (3,1%) 

 

0,523 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

30 (85,7%) 

5 (14,3%) 

52 (80,0%) 

13 (20,0%) 
0,480 

 Тело желудка  

Helicobacter pylori 

1(0-33%) 

2 (34 - 66%) 

3(> 66 %) 

35 (100%) 

 

 

53 (81,5%) 

12 (18,5%) 

 

**0,007 
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Продолжение Таблицы 21 

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

24 (68,6%) 

10 (28,6%) 

1 (2,9%) 

 

46 (70,8%) 

17 (26,2%) 

2 (3,1%) 

0,832 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

 

16 (45,7%) 

 

15 (42,9%) 

4 (11,4%) 

 

 

29 (44,6%) 

 

31 (47,7%) 

5 (7,7%) 

 

0,923 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

28 (80,0%) 

7 (20,0%) 

 

55 (84,6%) 

9 (13,8%) 

1 (1,5%) 

0,587 

 Антральный отдел  

Helicobacter pylori 

1(0-33%) 

2 (34 - 66%) 

3(> 66 %) 

 

35 (100%) 

 

 

 

47 (72,3%) 

16 (24,6%) 

2 (3,1%) 

***0,001 

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

20 (57,1%) 

15 (42,9%) 

 

 

39 (60,0%) 

22 (33,8%) 

4 (6,2%) 

0,983 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

29 (82,9%) 

 

5 (14,3%) 

1 (2,9%) 

 

42 (64,6%) 

 

19 (29,2%) 

4 (6,2%) 

 

0,058 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

28 (80,0%) 

7 (20,0%) 

 

 

55 (84,7%) 

9 (13,8%) 

1 (1,5%) 

0,282 

 Двенадцатиперстная кишка  

Helicobacter pylori 

1(0-33%) 

2 (34 - 66%) 

3(> 66 %) 

 

35 (100%) 

 

58 (89,2%) 

7 (10,8%) 

 

*0,045 

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

26 (74,3%) 

9 (25,7%) 

 

39 (60,0%) 

24 (36,9%) 

2 (3,1%) 

0,136 
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Продолжение Таблицы 21 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

27 (77,1%) 

8 (22,9%) 

 

 

44 (67,7%) 

21 (32,3%) 

 

0,323 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической значимости 

*** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

Показатели экспрессии CD95 в воспалительном инфильтрате и железах 

оказались статистически достоверно выше в теле и антральном отделе желудка (p 

= 0,039; p = 0,018). В группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный 

гастрит» - 30 (25;40) и 30 (25;40), в группе «HP не ассоциированный 

гастродуоденит» - 25 (20;30) и 20 (20;30). Экспрессия антигена CD95 является 

прогностически благоприятным признаком, характеризующим регенеративную 

способность СО желудка в ответ на повреждение, однако также является 

предиктором развития атипичных клеток. Учитывая полученные нами выше 

результаты именно данные отделы являлись наиболее вовлеченными в 

патологический процесс желудка. Статистически значимых различий между 

группами в кардиальном отделе желудка и двенадцатиперстной кишке получено не 

было. Также нашим коллективом не было получено определенных изменений в 

экспрессии маркера Ki67 в обследуемых группах.  

Полученные результаты расчетных индексов в исследуемых группах до ХЭ 

в значительной степени были ниже пороговых значений и статистически значимо 

не отличались между собой, что указывает на отсутствие желчного рефлюкса и 

билиарного гастрита. Однако надо отметить, что, оценивая BRI, в группе «HP 

неассоциированный гастродуоденит» отмечались значения выше 14 у 9 пациентов, 

а в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» -у 15. 

Полученные результаты приведены в таблице 22. 
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Таблица 22 – Данные предоперационного иммуногистохимического исследования 

и расчетных индексов слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки 

в группах исследования (количественные признаки) 

Маркер/ Индекс 

Группа 

Уровень 

p 

«HP 

неассоциированный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35; 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

 Кардиальный отдел  

CD95, % 20 (10;20) 20 (15;25) 0,339 

Ki67, % 0 (0;5) 5 (0;5) 0,086 

 Тело желудка  

CD95, % 25 (20;30) 30 (25;40) *0,039 

Ki67, % 5 (0;5) 5 (5;5) 0,062 

 Антральный отдел  

CD95, % 20 (20;30) 30 (25;40) **0,018 

Ki67, % 5 (0;10) 5 (5;10) 0,258 

Индекс билиарного 

рефлюкса (BRI) 
9 (6;15) 8 (3;15,5) 0,198 

Оценка рефлюкс-

гастрита (RGS) 
7 (5;7) 6 (5;7) 0,522 

 Двенадцатиперстная кишка  

CD95, % 20 (10;30) 25 (20;25) 0,293 

Ki67, % 5 (0;10) 5 (0;5) 0,458 
Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической значимости 

 

3.1.6. Описание статистических данных в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» 

 

При сравнении двух групп: «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный 

гастрит» не было выявлено различий по возрасту (p = 0,921). Для первой группы 

средний возраст составил - 47 (37;57), для второй - 48 (41;53,25). Соотношение 

женского пола к мужскому в группах составило 1:0,4 и 1:1,5 соответственно (p = 

0,055) (таблица 23).  
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Таблица 23 – Гендерный состав групп 

Пол 

Группа 

Уровень p 
«Смешанный 

гастродуоденит» N=35 

«Билиарный гастрит» 

N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Женский 

Мужской 

25 (71,4%) 

10 (28,6%) 

18 (60,0%) 

12 (40,0%) 
0,055 

 

Анализируя анамнестические данные в обследуемых группах нами выявлены 

следующие особенности, представленные в таблице 24 и 25. Между группами 

обнаружены статистически значимые отклонения в семейном положении (p = 

0,008). В первой группе большая часть обследуемых были женаты/ замужем - 27 

(77,1%) пациентов, во второй – 12 (40,0%) пациентов. Не работало в настоящее 

время 7 (20,0%) и 15 (50,0%) пациентов соответственно (p = 0,011). Были 

обнаружены статистически достоверные различия показателей физической 

активности и режима питания между двумя группами. Для группы «Смешанный 

гастродуоденит» по сравнению со второй группой, где преобладали пациенты с 

низкой физической активностью (60,0%), преимущественно превалировала 

средняя физическая активность – 18 (51,4%) пациентов, у 11 (31,4%) обследуемых- 

низкая, у 6 (17,1%) - высокая физическая активность (p = 0,012). Регулярный прием 

пищи в большей степени был характерен для группы «Билиарный гастрит» и 

наблюдался у 19 (63,3%) больных в отличии от группы «Смешанный 

гастродуоденит» – 13 (37,1) пациентов p = 0,037. Кроме того, наименьший стаж 

курения преобладал в группе «Билиарный гастрит» - 0 (0;8,25) в сравнении со 

второй группой - 10 (0;16) p = 0,009). Данные изменения объясняются тем, что 

одними из основных предикторов развития ожирения и ИМТ являются нарушение 

режима питания и гиподинамия, что представляется характерным для нашей 

когорты пациентов и создает предпосылки нарушения моторики 

гастродуоденальной зоны и развития ДГР, эрозивно-язвенных повреждений СО 

желудка, а также предрасполагает к прогрессированию рака желудка. 
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Таблица 24 – Анамнестические данные пациентов (качественные признаки) 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«Смешанный 

гастродуоденит» N=35 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

N (%) 

Семейное 

положение 

Женат/замужем 

Свободен 

В разводе 

Вдова/вдовец 

 

 

27 (77,1%) 

 

6 (17,1) 

2 (5,7%) 

 

 

12 (40,0%) 

9 (30,0%) 

2 (6,7) 

7 (23,3%) 

***0,008 

Не работает в 

настоящее 

время 

7 (20,0%) 15 (50,0%) **0,011 

Физическая 

активность 

Низкая 

Средняя 

Высокая 

 

 

11 (31,4%) 

18 (51,4%) 

6 (17,1%) 

 

 

18 (60,0%) 

11 (36,7%) 

1 (3,3%) 

**0,012 

Регулярный 

прием пищи 
13 (37,1%) 19 (63,3%) *0,037 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической значимости 

*** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

Таблица 25 – Анамнестические данные пациентов (количественные признаки) 

Признак 

Группа 

Уровень 

p 

«Смешанный 

гастродуоденит» N=35 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 

Me (Q1;Q3) 

Стаж курения, 

лет 
10 (0;16) 0 (0;8,25) *0,009 

Примечание:* – p<0,01– различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

В исследуемых группах не было выявлено статистически значимых отличий 

болевого абдоминального и диспепсического синдромов. Однако выявлены 

отчетливые изменения формы и консистенции стула (p = 0,024), а также 

выраженности метеоризма в исследуемых группах. В группе «Смешанный 

гастродуоденит» отмечалась преимущественно незначительная (10 (28,6%) 

человек) и умеренная (11 (31,4%) человек) степень метеоризма, тогда как в группе 
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«Билиарный гастрит» большая часть пациентов не испытывала повышенное 

газообразование (p = 0,041). 

Объективные данные не имели достоверной разницы в обеих группах. 

Статистически значимых различий по результатам лабораторного, 

инструментального исследований, психологического статуса и качества жизни не 

было выявлено среди исследуемых групп. При анализе морфологического 

исследования выявлена выраженная активность воспаления в кардиальном отделе 

и теле желудка в группе «Смешанный гастродуоденит». Разница показателей в 

кардиальном отделе в группе «Смешанный гастродуоденит» составила 

незначительную степень у 26 (74,3%) и умеренную степень выраженности у 9 

(25,7%) пациентов, группе «Билиарный гастрит» - незначительную степень у 29 

(96,7%) и умеренную степень у 1 (3,3) пациента. Разница показателей в теле 

желудка в группе «Смешанный гастродуоденит» составила незначительную 

степень у 28 (80,0%) и умеренную степень выраженности у 7 (20,0%) пациентов, 

группе «Билиарный гастрит» - незначительную степень у 25 (83,3%) и умеренную 

степень у 1 (3,3) пациента. Полученные результаты оказались статистически 

значимыми (p = 0,013 и p = 0,043 соответственно). Остальные параметры не 

отличались в исследуемых группах. Кроме того, по результатам 

иммуногистохимического исследования и расчетных индексов нашим 

коллективом не было получено достоверной разницы между маркерами в обеих 

группах. Полученные изменения, а именно активность воспаления связаны с 

влиянием H. pylori на СО желудка. 

 

3.2. Интерпретация данных, полученных в ходе проспективного наблюдения 

 

Всем пациентам в обеих группах была выполнена четырехпортовая 

лапароскопическая ХЭ. Следует отметить, что осложнений, связанных с 

оперативным вмешательством и анестезиологическим сопровождением, в обеих 

группах не наблюдалось, длительность госпитализации составляла в среднем до 5 

суток. В рамках проспективного наблюдения согласно дизайну исследования, 
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повторный прием и обследование проводились через 6 и 12 месяцев после 

оперативного вмешательства.  

 

3.2.1. Динамика клинических данных обследованных после холецистэктомии 

 

Поскольку выполнение лапароскопической ХЭ проводилось общей когорте 

пациентов то, отмечалась положительная динамика в виде снижения частоты и 

интенсивности жалоб, улучшение общего самочувствия во всех группах. Однако 

замечены стойкие различия в обследуемых группах, поэтому ниже представлены 

отличительные признаки для трёх групп. 

 

3.2.2. Динамика клинических данных в группе «Helicobacter pylori 

неассоциированный гастродуоденит» через 6 месяцев после холецистэктомии 

 

При сравнении группы I через 6 месяцев после ХЭ были обнаружены явные 

различия в клинической картине. Общее число жалоб на болевой абдоминальный 

синдром уменьшился с 100,0% до 17,1 % (p <0,0001). У 6 (17,1%) пациентов боль 

локализовалась в правом подреберье у 3 (8,6%) и эпигастральной области у 3 (8,6%) 

(p <0,0001), интенсивность составляла 1 и 2 балла у 4 (11,4%) и 2 (5,7%) пациентов 

(p <0,0001). Связь болевого синдрома с погрешностями в диете оказалась 

статистически значимой и снизилась с 57,1% до 5,7% (p <0,0001). Также выявлено 

уменьшение диспепсических проявлений. Тяжесть в животе и тошнота 

сохранялись у 1 (2,9%) пациента (p = 0,034 и p <0,0001 соответственно). 

Отсутствовали жалобы на рвоту и горечь во рту (p <0,0001). Количество отрыжки 

значительно снизилось: у 2 (5,7%) пациентов отмечалась отрыжка воздухом, у 4 

(11,4%) – кислым (p = 0,001). Интенсивность изжоги и метеоризма снизилась и 

составляла 1 и 2 баллов (11,4% и 11,4%); (17,1% и 8,6%). Статистически значимые 

изменения наблюдались в отношении консистенции стула: у 1 пациента сохранялся 

кашицеобразный стул (p <0,0001). Необходимо отметить, что присутствие боли в 
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животе и сохранение диспепсии у части пациентов связаны с наличием 

функциональной патологии пищеварительной системы до ХЭ, а также 

последствием проведенной ХЭ и развитием функциональных билиарных 

расстройств, таких как билиарная боль, функциональное расстройство желчного 

пузыря, сфинктера Одди по билиарному типу и по панкреатическому типу. Данные 

о распространенности и выраженности симптомов до и после ХЭ приведены на 

рисунке 20. 

 

 

 

Рисунок 20 - Распространенность и выраженность симптомов до и после 

холецистэктомии 

 

3.2.2.1. Психологический статус и качество жизни больных в группе 

«Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 6 месяцев 

после холецистэктомии 

 

Результаты психологического статуса в группе «HP неассоциированный 

гастродуоденит» статистически значимо не отличались. Показатели групп по 

госпитальной шкале HADS при поступлении и через 6 месяцев после ХЭ оказались 
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сопоставимы: по уровню тревоги 5 (3;8) и 5 (3;7) баллов соответственно (p = 0,953); 

по уровню депрессии - 2 (2;7) и 2 (2;7) баллов соответственно (p = 0,180).  

При оценке гастроэнтерологических жалоб по шкалам GSRS в группе 

обследованных на фоне проведенной ХЭ выявлены статистически значимые 

различия по шкалам, отражающие болевой (p <0,0001) и диспепсический синдромы 

(p = 0,005), свидетельствующие об улучшении качества жизни больных. Остальные 

шкалы через 6 месяцев после ХЭ остались без статистических изменений (рисунок 

21). 

 

 

 

Рисунок 21 - Показатели оценки гастроэнтерологических жалоб по шкалам GSRS 

в группе I до и через 6 месяцев после холецистэктомии 

 

В динамике через 6 месяцев после ХЭ показатель физического 

функционирования в общей когорте пациентов показал значимый прирост (р = 

0,001), также, как и показатель психологического здоровья (p = 0,001). Очевидно, 

оперативное лечение способствовало устранению ограничений для выполнения 

физических нагрузок, которые до операции могли провоцировать болевой 

синдром. Показатели качества жизни до и после оперативного лечения 

представлены на рисунке 22. 
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Рисунок 22 - Показатели качества жизни по опроснику SF-36 в группе I до и 

через 6 месяцев после холецистэктомии 

 

3.2.2.2. Оценка динамики лабораторных и инструментальных данных в 

группе «Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 6 

месяцев после холецистэктомии 

 

По данным лабораторного обследования в биохимическом анализе крови, 

липидограмме и копрограмме статистически значимых отклонений в динамике не 

было выявлено. В клиническом анализе крови в группе I после ХЭ отмечалось 

снижение показателей СОЭ – с 11 (6;19) до 7 (6;11) мм/ч (p = 0,001) из-за 

устранения приступа билиарной боли и воспалительного компонента.  

Анализируя УЗИ ОБП у пациентов группы, I основная часть параметров не 

отличалась от показателей до ХЭ. У всех пациентов было зарегистрировано 

расширение общего желчного протока (p <0,0001), что является допустимым и 

обусловлено исчезновением резервуарной функции желчного пузыря. У 19 (29,2%) 

больных обнаружено повышение эхогенности поджелудочной железы (p = 0,001), 

указывающее на избыточное отложение жира, что служит фактором развития 

метаболического синдрома и риска сердечно-сосудистых осложнений. Однако в 
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настоящее время данный параметр не является специфичным и его недостаточно 

для установления диагноза. 

При проведении ФГДС в группе I через 6 месяцев после ХЭ у 7 (20,0%) 

пациентов обнаружены признаки воспаления пищевода (p = 0,001). Полученный 

результат объясняется наличием сопутствующей ГЭРБ. Кроме того, отмечена 

тенденция к увеличению желчи в просвете желудка с 12 (34,3%) до 17 (48,6%) 

человек (p = 0,025). Следует отметить, что появление желчи в желудке возможно в 

течении суток, после приема пищи и проведении ФГДС. Поэтому в данном случае 

обнаруженный эндоскопический признак не является патологией, а служит 

нормальным физиологическим явлением. 

Полученные результаты ph-импедансометрии желудка подтвердили 

вероятное нарушение моторной функции желудка и двенадцатиперстной кишки 

после выполнения ХЭ (таблица 26). Нами было зарегистрировано незначительное 

увеличение средней кислотности в теле желудка с 2,4 (1,7;3,2) до 2,9 (2,1;3,3) ед. ph 

(p = 0,003), продолжительности ДГР с 20 (15;30) до 20 (15;35) % (p = 0,017). Тем не 

менее обнаружена тенденция к уменьшению длительности ДГР более 5 минут в 

независимости от приема пищи с 12 (9;18) до 9 (6;13) минут (p = 0,001). Согласно 

данному исследованию мы получили признаки гипоацидности тела желудка. 

Однако на основании результатов исключительно ph - импедансометрии не следует 

полагать снижение кислотообразующей и нарушение моторно-эвакуаторной 

функций желудка. 

 

Таблица 26 – Данные ph- импедансометрии желудка в группе I до и через 6 месяцев 

после холецистэктомии 

Показатель 

«HP неассоциированный гастродуоденит» 

N=35 
Уровень 

p До ХЭ 
Через 6 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

Средняя кислотность 

в теле желудка, ед. 

ph 

2,4 (1,7;3,2) 2,9 (2,1;3,3) **0,003 
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Продолжение Таблицы 26 

Продолжительность 

ДГР, % 
20 (15;30) 20 (15;35) *0,017 

Число ДГР 

длительностью более 

5 минут вне 

зависимости от 

приема пищи 

12 (9;18) 9 (6;13) **0,001 

Число ДГР 

достигающих тела 

желудка 

7 (4;11) 7 (5;9) 0,107 

Примечание: * – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической 

значимости 

** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

3.2.2.3. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

в группе «Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 6 

месяцев после холецистэктомии 

 

Анализируя гистологическое и иммуногистохимическое исследования в 

группе I через 6 месяцев после ХЭ нашим коллективом не было обнаружено 

статистически значимых отклонений. 

 

3.2.3. Сравнение клинических данных в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

В группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 

месяцев после ХЭ статистической разницы в болевом абдоминальном и 

диспепсическом синдромах не было выявлено (p>0,05). При этом боль в животе 

присутствовала у 9 и 7 пациентов соответственно (p = 0,826). Локализация боли 

совпадала с группой «HP неассоциированный гастродуоденит», болезненность в 

эпигастрии отмечалась у 6 (17,1%) и 5 (16,7%) пациентов, в правом подреберье – у 

3 (8,6%) и 2 (6,7%) пациентов соответственно (p = 0,847). Боли, связанные с 
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погрешностью в питании, возникали у 5 (14,3%) и 5 (16,7%) обследуемых (p = 

0,322). Интенсивность боли несколько выше в группе «Смешанный 

гастродуоденит», где у 5 (14,3%) пациентов симптом оценивался в 3 балла 

(умеренная боль) и у 3 (8,6%) в 4 балла (сильная боль), тогда как в группе 

«Билиарный гастрит» 2 балла отмечалось у 5 (16,7%) пациентов и 3 балла у 2 (6,7%) 

пациентов (p = 0,547). Симптомы диспепсии, а именно тяжесть в животе и чувство 

переполнения статистически значимо не отличались в обеих группах (p = 0,183 и p 

= 0,076 соответственно), однако чаще встречались в группе «Смешанный 

гастродуоденит», а в группе «Билиарный гастрит» частым симптомом являлась 

изжога (p = 0,902). При проведении анализа отрыжки было отмечено, что в группе 

«Смешанный гастродуоденит» у 11 (31,4%) обследуемых преобладала отрыжка 

воздухом, в группе «Билиарный гастрит» - отрыжка горечью у 12 (40,0%) 

пациентов (p = 0,398). Параметры консистенции и частоты стула в обследуемых 

группах достоверно не отличались. Сравнение данных о распространенности и 

выраженности клинических симптомов во всех группах через 6 месяцев после ХЭ 

приведены на рисунке 23, 24 и 25. 

В итоге в клинической картине через 6 месяцев после ХЭ у пациентов в 

группе «Смешанный гастродуоденит» преимущественно беспокоил болевой 

абдоминальный синдром, а в группе «Билиарный гастрит» - диспепсический 

синдром. Полученные нами результаты совпадают с результатами зарубежных и 

отечественных исследований. 
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Рисунок 23 - Сравнение распространенности болевого абдоминального синдрома 

во всех группах через 6 месяцев после холецистэктомии 
 

 

 

Рисунок 24 - Сравнение распространенности диспепсического синдрома во всех 

группах через 6 месяцев после холецистэктомии 
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Рисунок 25 - Сравнение распространенности отрыжки во всех группах через 6 

месяцев после холецистэктомии 
 

3.2.3.1. Сравнение психологического статуса и качества жизни больных в 

группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 

месяцев после холецистэктомии 

 

По результатам психологического статуса и качества жизни, полученные 

данных в обеих группах, были сопоставимы. 

 

3.2.3.2. Сравнение лабораторных и инструментальных данных в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Полученные результаты в клиническом анализе крови, липидограмме и 

копрограмме статистически значимо не отличались. Уровень глюкозы в группе II 

составлял 5,04 (4,03;5,79) ммоль/л, в группе III - 5,06 (5,41;6,95) (p = 0,001). 

Не было обнаружено достоверных отклонений по результатам УЗИ ОБП, ph 

- импедансометрии желудка и ФГДС. В группе «Смешанный гастродуоденит» 
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преобладало число пациентов с гиперемией, атрофией и кишечной метаплазией СО 

желудка - 26 (74,3%), 20 (57,1%) и 10 (28,6%) пациентов соответственно, напротив, 

в группе «Билиарный гастрит» - 16 (53,3%), 12 (40,0%) и 5 (16,7%) пациентов (p = 

0,081; p = 0,171; p = 0,260 соответственно). Желчь в просвете желудка наблюдалась 

у всех пациентов в группах, наличие ДГР встречалось у 23 (65,7%) пациентов в 

группе II, в группе III – 13 (43,3%) обследуемых. 

В группе с сочетанным воздействием H. pylori и патологического ДГР чаще 

регистрировались эндоскопические субъективные признаки воспаления желудка, 

поскольку H. pylori является главным фактором, провоцирующим эрозивно-

язвенное повреждение СО желудка. 

 

3.2.3.3. Сравнение данных морфологического  

и иммуногистохимического исследований в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

При проведении гистологического исследования в обеих группах было 

отмечено отсутствие статистически значимых различий в большинстве 

параметров. Ввиду того, что группы формировались по инфицированности H. 

pylori, то полученные достоверные различия в теле (p = 0,005) и антральном отделе 

(p <0,0001) желудка являются закономерными. Кроме того, в группе «Смешанный 

гастродуоденит» преобладала активность воспаления СО тела желудка. 

Незначительная степень регистрировалась - у 24 (68,6%) пациентов, умеренная 

степень - у 11 (31,4%) пациентов в группе II и 28 (93,3%) и 2 (6,7%) обследуемых – 

в группе III (p = 0,014). Статистически значимо отличались показатели при анализе 

хронического воспаления в антральном отделе желудка (p = 0,015). В группе 

«Смешанный гастродуоденит» преобладала преимущественно умеренная степень 

воспаления (18 (51,4%) пациентов), в то время как в группе «Билиарный гастрит» - 

незначительная степень (18 (60,0%) пациентов). У 5 (14,3%) пациентов в группе II 

отмечена выраженная степень хронического воспаления, которая представлена 
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скоплением лимфоцитов, макрофагов и плазмоцитов. При гистологическом 

исследовании в группе III отчетливо определяется предрасположенность в 

фовеолярной гиперплазии покровно-ямочного эпителия, однако достоверной 

разницы обнаружено не было (p >0,05). 

Полученные результаты объясняются особенностью обсеменения H. pylori в 

просвете желудка. Как известно, H. pylori преимущественно поражает 

пилорический отдел и основным морфологическим признаком является 

хроническое воспаление с лимфоцитарной клеточной инфильтрацией, активность 

в теле желудка вероятно связано с острым воспалением. 

Иммуногистохимическое исследование не выявило статистически значимых 

различий между группами сравнения (таблица 27). Не было обнаружено различий 

в экспрессии маркеров эндотелиальных клеток (CD34, VEGF) в обеих группах. 

Однако в группе III замечена более высокая активность маркеров (CD34, VEGF) в 

эндотелии кардиального отдела, в группе II - в эндотелии тела желудка. В 

антральном отделе маркеры микрососудистого русла примерно не отличались друг 

от друга. Экспрессия CDX2 в клетках желез желудка превышала в группе с 

положительным H. pylori статусом. Данные о выраженности 

иммуногистохимических маркеров приведены в таблице 30. 

В исследуемых группах через 6 месяцев были получены статистически 

значимые отклонения в расчетном индексе «Индекс билиарного рефлюкса», где p 

= 0,022. Значения более 14 преимущественно были получены в группе III. Пhи 

оценке рефлюкс-гастрита пороговое значение> 10 встречалось, также в группе с 

отрицательным H. pylori статусом (p = 0,061).  

 

Таблица 27 – Данные выраженности маркеров CDX2, CD34, VEGF в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

Маркер 

Через 6 месяцев после холецистэктомии 

Уровень 

p 

Группа 

«Смешанный 

гастродуоденит» 

N=35 

«Билиарный 

гастрит» N=30; 
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Продолжение Таблицы 27 

 N (%)  

 Кардиальный отдел  

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

21 (60,0%) 

11 (31,4%) 

3 (8,6%) 

 

12 (40,0%) 

14 (46,7%) 

4 (13,3%) 

0,121 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

34 (97,1%) 

 

1 (2,9%) 

 

30 (100,0%) 

 

 

 

0,335 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

29 (82,9%) 

6 (17,1%) 

 

 

23 (76,7%) 

7 (23,3%) 

 

0,055 

 Тело желудка  

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

19 (54,3%) 

13 (37,1%) 

3 (8,6%) 

 

17 (56,7%) 

11 (36,7%) 

2 (6,7%) 

0,812 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

 

16 (45,7%) 

 

13 (37,1%) 

6 (17,1%) 

 

 

13 (43,3%) 

 

15 (50,0%) 

2 (6,7%) 

 

0,778 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

18 (51,4%) 

13 (37,1%) 

4 (11,4%) 

 

16 (53,3%) 

12 (40,0%) 

2 (6,7%) 

0,757 

 Антральный отдел  

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

12 (34,3%) 

20 (57,1%) 

3 (8,6%) 

 

9 (30,0%) 

13 (43,3%) 

8 (26,7%) 

0,231 

CDX2 

0 (отсутствие 

иммуноокрашивания) 

<25% (низкая), 

26-49% (умеренная) 

> 50% (высокая) 

18 (51,4%) 

 

9 (25,7%) 

8 (22,9%) 

14 (46,7%) 

 

13 (43,3%) 

3 (10,0%) 

0,846 
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Продолжение Таблицы 27 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

14 (40,0%) 

16 (45,7%) 

5 (14,3%) 

 

7 (23,3%) 

16 (53,3%) 

7 (23,3%) 

0,137 

 Двенадцатиперстная кишка  

CD34, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

21 (60,0%) 

14 (40,0%) 

 

19 (63,3%) 

10 (33,3%) 

1 (3,3%) 

0,870 

VEGF, % 

1 (0-33%) 

2 (34 – 66) 

3 (> 66 %) 

 

20 (57,1%) 

13 (37,1%) 

2 (5,7%) 

 

21 (70,0%) 

8 (26,7%) 

1 (3,3%) 

0,283 

 

3.2.4. Динамика клинических данных в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Клиническая картина в исследуемых группах через 6 месяцев после ХЭ 

сопровождалась выраженными изменениями (рисунок 26). Из клинических 

симптомов имела место боль у 16 (24,6%) из 65 пациентов (p <0,0001). Боль 

локализовалась в правом подреберье у 5 (7,7%) из 27 (42,5%) и в эпигастральной 

области у 11 (16,9%) из 31 (47,7%) пациента (p <0,0001) (рисунок 27). Взаимосвязь 

с погрешностями в питании возникала у 10 (15,4%) из 34 (52,3%) обследуемых (p 

<0,0001). Очевидно снизилась интенсивность болевого синдрома (p <0,0001) 

(рисунок 28). Статистически значимые различия наблюдались в таких симптомах, 

как тяжесть в животе и чувство переполнения, которые отмечались у 31 (47,7%) из 

14 (40,0%) и у 27 (41,5%) из 38 (58,5%) обследуемых (p = 0,034 и p = 0,020) (рисунок 

29). Отличий в отношении изжоги через 6 месяцев зафиксировано не было – 20 

(30,8%) из 23 (35,4%) пациентов при p = 0,132, тем не менее интенсивность 

уменьшилась (p = 0,008). Зарегистрировано увеличение частоты отрыжки после 

проведения ХЭ (p = 0,019), а именно возросла отрыжка горечью с 13 (20,0%) до 21 
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(32,3%) пациента (рисунок 30). Через 6 месяцев обследуемые чаще предъявляли 

жалобы на кашицеобразный стул (p = 0,014). 

 

 

 

Рисунок 26 - Распространенность и выраженность симптомов в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

 

 

Рисунок 27 –Локализация болевого синдрома в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 
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Рисунок 28 - Интенсивность болевого абдоминального синдрома в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

 

 

Рисунок 29 – Распространенность диспепсических проявлений в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 
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Рисунок 30 – Распространенность отрыжки в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

3.2.4.1. Психологический статус и качество жизни больных в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев 

после холецистэктомии 
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оценивающий синдром запора, отмечалась тенденция к улучшению симптомов 

после ХЭ, однако различий между группами исследования не было (p=0,052). 

Повышение качества жизни объясняется эффективностью купирования 

клинической картины ЖКБ и сопутствующих проявлений патологии верхнего 

отдела живота. Показатели оценки гастроэнтерологических жалоб по шкалам 

GSRS представлены в таблице 28 и на рисунке 31. 

 

Таблица 28 – Показатели оценки гастроэнтерологических жалоб по шкалам GSRS 

в группе обследованных через 6 месяцев после холецистэктомии 

Симптом 

«Смешанный гастродуоденит» N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Уровень p 
До ХЭ 

Через 6 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

Абдоминальная 

боль, балл 
6 (4;8,5) 3 (2;3) * p<0,001 

Рефлюкс-

синдром, балл 
4 (3;6) 4 (3;5,5) 0,224 

Диарейный 

синдром, балл 
4 (3;6,5) 4 (3;6) 0,195 

Диспепсический 

синдром, балл 
11 (7;13) 8 (6;10) * p<0,001 

Синдром запора, 

балл 
6 (4;10) 6 (5;7) 0,052 

Примечание: * – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 
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Рисунок 31 - Показатели оценки гастроэнтерологических жалоб по шкалам GSRS 

в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 

месяцев после холецистэктомии 

 

Состояние психологического здоровья по опроснику SF - 36 было 

значительно выше в группах через 6 месяцев после ХЭ (p = 0,012 и p = 0,044 

соответственно). Купирование болевого абдоминального синдрома в процессе 

лечения оказало существенное влияние на улучшение показателей качества жизни. 

Показатели качества жизни до и после оперативного лечения представлены на 

рисунке 32. 
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Рисунок 32 - Показатели качества жизни по опроснику SF-36 в группах 

«Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

3.2.4.2. Оценка динамики лабораторных и инструментальных данных в 

группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 

месяцев после холецистэктомии 
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19 (29,2%) до 29 (44,6%) пациентов (p = 0,002). Полученные результаты 

клинического значения в практической деятельности не имеют. 

При сравнительном анализе результатов ph - импедансометрии желудка 

через 6 месяцев после ХЭ выявлены следующие особенности. Средняя кислотность 

в теле желудка составила 6,9 (6,1; 7,8) ед. ph по сравнению с показателями до ХЭ - 

2,8 (2,05;3,4) ед. ph (p <0,0001). Продолжительность ДГР увеличилась с 25 (15;32,5) 

до 35 (25;45,5) % (p <0,0001). Число ДГР длительностью более 5 минут, не 

связанных с приемом пищи, имело тенденцию к увеличению – с 14 (11;17) до 15 

(13;17) p = 0,041. Данные ph - импедансометрии желудка в группах II, III до и через 

6 месяцев после ХЭ представлены в таблице 29. Подобные изменения отвечают за 

понижение кислотности ph тела желудка и развитие субанацидного и анацидного 

состояния, в связи с длительной и частой экспозицией дуоденального содержимого 

в желудке. Полученные результаты подтверждают мнение зарубежных и 

отечественных сообществ о том, что оперативные вмешательства на билиарной 

системе приводят к моторной и эвакуаторной дисфункции гастродуоденальной 

зоны. 

 

Таблица 29 – Данные ph - импедансометрии желудка в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

Признак 

«Смешанный гастродуоденит» N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Уровень 

p 

До ХЭ Через 6 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

Средняя кислотность 

в теле желудка, ед. 

ph 

2,8 (2,05;3,4) 6,9 (6,1; 7,8) **<0,001 

Продолжительность  

ДГР, % 
25 (15;32,5) 35 (25;45,5) **<0,001 

Число ДГР 

длительностью более 

5 минут вне 

зависимости от 

приема пищи 

14 (11;17) 15 (13;17) * 0,041 
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Продолжение Таблицы 29 

Число ДГР 

достигающих тела 

желудка 

8 (6;11) 8 (7;10) 0,560 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

Анализируя полученные данные ФГДС в исследуемых группах, установлено, 

что наихудшие показатели через 6 месяцев после ХЭ были отмечены по состоянию 

СО желудка. Более высокие показатели зарегистрированы в отношении изменения 

пищевода (11 (16,9%) из 65 пациентов, p = 0,005). Также установлено увеличение 

числа пациентов с гиперемией (с 32 (49,2%) до 42 (64,6%) пациентов, p = 0,002) и 

отечностью (с 36 (55,4%) до 45 (69,2%) пациентов, p = 0,013) СО желудка. В 

просвете желудка у всех обследуемых отмечалась желчь в разной степени 

выраженности (p <0,0001), слизь – у 51 (78,5%) пациента, p = 0,001. 

Двенадцатиперстная кишка по-прежнему оставалась без значимых изменений, 

однако получено увеличение числа пациентов с гиперемией и отечностью СО у 23 

(35,4%) больных p = 0,003. Данные ФГДС в группах II, III до и через 6 месяцев 

после ХЭ приведены в таблице 30. Увеличение числа пациентов с 

эндоскопическими признаками патологии пищевода вероятно связано с 

сопутствующей ГЭРБ и возможным влиянием ДГР на пищевод. Ухудшение 

эндоскопических признаков в обеих группах после ХЭ является обоснованным 

благодаря воздействию H. pylori и дуоденального содержимого. 

 

Таблица 30 – Данные фиброгастродуоденоскопии в группах «Смешанный 

гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Признак 

«Смешанный гастродуоденит» N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 
Уровень 

p До ХЭ 
Через 6 месяцев 

после ХЭ 

N (%) 

Пищевод изменен 3 (4,6%) 11 (16,9%) **0,005 
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Продолжение Таблицы 30 

Содержимое 

желудка: слизь 
39 (60,0%) 51 (78,5%) **0,001 

Содержимое 

желудка: желчь 
32 (49,2%) 65 (100,0%) **p<0,001 

Гиперемия слизистой 

оболочки желудка 
32 (49,2%) 42 (64,6%) **0,002 

Отечность слизистой 

оболочки желудка 
36 (55,4%) 45 (69,2%) *0,013 

Гиперемия и 

отечность 

двенадцатиперстной 

кишки 

14 (21,5%) 23 (35,4%) **0,003 

Примечание: * – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической 

значимости 

** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

3.2.4.3. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» до и через 6 

месяцев после холецистэктомии 

 

При сравнительном анализе морфологического исследования в группах II и 

III через 6 месяцев после ХЭ выявлены следующие изменения (таблица 31). 

В кардиальном отделе желудка возросло число пациентов с умеренной 

активностью воспаления (с 15,4% до 24,6% p = 0,014) и отеком СО (16,9% до 24,6% 

p = 0,025). Остальные показатели существенно не изменились (p >0,05). Данные 

патоморфологические особенности могут свидетельствовать о воздействии H. 

pylori и развитии активного воспаления. Отек собственной пластинки кардиального 

отдела желудка является важным гистологическим показателем не только 

инфекции H. pylori, но и гастрита вследствие ДГР, что подтверждается данными 

зарубежной литературы.  

В теле и антральном отделе желудка отмечена статистически значимая 

отрицательная динамика через 6 месяцев после ХЭ, в виде нарастания воспаления 

и метапластической атрофии (p = 0,009). В теле желудка: умеренная активность 

воспаления выявлена у 13 (20,0%) пациентов (p = 0,025); умеренная степень отека 
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собственной пластинки и фовеолярной гиперплазии обнаружена у 28 (43,1%) и 32 

(49,2%) пациентов соответственно и выраженная степень у (5 (7,7%) и 4 (6,2%) 

пациентов соответственно) (p <0,0001); отмечено увеличение выраженности 

атрофии и неполной кишечной метаплазии (p = 0,008 и p = 0,014 соответственно). 

Установлено, что изменение сосудов микроциркуляторного русла носит более 

выраженный характер через 6 месяцев после ХЭ. Умеренная степень 

вазодилатации отмечена у 20 (30,8%) пациентов, выраженная степень – у 6 (9,2%) 

пациентов, (p = 0,038).  

В антральном отделе наблюдалось снижение активности воспаления (p = 

0,032) СО. В обеих группах установлена статистически значимая тенденция к 

вазодилатации и атрофии СО с повышением их выраженности (p <0,01). Отек 

собственной пластинки и фовеолярная гиперплазия, также сопровождались более 

выраженными изменениями (p <0,01). Анализируя результаты показателей в 

двенадцатиперстной кишке не было получено статистической разницы через 6 

месяцев после ХЭ. Показатели обсемененности H. pylori достоверно отличались во 

всех отделах желудка и двенадцатиперстной кишки. Полученные результаты 

гистопатологического исследования тела и антрального отдела желудка 

свидетельствуют о H. pylori ассоциированном и химическом гастрите. Сочетание 

данных факторов вероятно приводит к прогрессированию тяжести гастрита и 

увеличению предраковых состояний. 

 

Таблица 31 – Данные морфологического исследования слизистой оболочки 

желудка в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» через 6 

месяцев после ХЭ (качественные признаки) 

Признак 

«Смешанный гастродуоденит» N=35; 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Уровень 

p До ХЭ 

Через 6 месяцев 

после 

холецистэктомии 

Me (Q1;Q3) 
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Продолжение Таблицы 31 

 Кардиальный отдел  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

55 (84,6%) 

10 (15,4) 

 

49 (75,4%) 

16 (24,6) 

**0,014 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

54 (83,1%) 

11 (16,9%) 

 

49 (75,4%) 

16 (24,6%) 

*0,025 

 Тело желудка  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

57 (87,7%) 

8 (12,3%) 

 

52 (87,7%) 

13 (20,0%) 

*0,025 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

52 (80,0%) 

13 (20,0%) 

 

 

32 (49,2%) 

28 (43,1%) 

5 (7,7%) 

***<0,001 

Фовеолярная 

гиперплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

45 (69,2%) 

20 (30,8%) 

 

 

29 (44,6%) 

32 (49,2%) 

4 (6,2%) 

***<0,001 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

43 (66,2%) 

19 (29,2%) 

3 (4,6%) 

 

39 (60,0%) 

20 (30,8%) 

6 (9,2%) 

*0,038 

Атрофия 

слизистой 

оболочки 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

 

35 (53,8%) 

21 (32,3%) 

9 (13,8%) 

 

 

 

30 (46,2%) 

21 (32,3%) 

14 (21,5%) 

***0,008 
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Продолжение Таблицы 31 

Неполная 

кишечная 

метаплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

50 (76,9%) 

15 (23,1%) 

 

 

 

46 (70,8%) 

17 (26,2%) 

2 (3,1%) 

**0,014 

Helicobacter pylori 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

16 (24,6%) 

27 (41,5%) 

22 (33,8%) 

 

30 (46,2%) 

7 (10,8%) 

2 (3,1%) 

***<0,001 

 Антральный отдел  

Активность 

воспаления 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

 

32 (49,2%) 

27 (41,5%) 

6 (9,2%) 

 

 

38 (58,5%) 

26 (40,0%) 

1 (1,5%) 

*0,032 

Отек собственной 

пластинки 

Незначительный 

Умеренный 

Выраженный 

 

51 (78,5%) 

14 (21,5%) 

 

34 (52,3%) 

31 (47,7%) 

***<0,001 

Фовеолярная 

гиперплазия 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

56 (86,2%) 

9 (13,8%) 

 

 

44 (67,7%) 

18 (27,7%) 

3 (4,6%) 

***0,001 

Вазодилатация 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

9 (90,8%) 

6 (9,2%) 

 

28 (43,1%) 

24 (36,9%) 

13 (20,0%) 

***<0,001 

Атрофия 

слизистой 

оболочки 

Незначительная 

Умеренная 

Выраженная 

 

 

 

20 (30,8%) 

16 (24,6%) 

4 (6,2%) 

 

 

 

25 (38,5%) 

19 (29,2%) 

4 (6,2%) 

***0,009 

Helicobacter pylori 

Незначительное 

Умеренное 

Выраженное 

 

11 (16,9%) 

34 (52,3%) 

11 (16,9%) 

 

29 (44,6%) 

18 (27,7%) 

5 (7,7%) 

***<0,001 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической значимости 

*** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 
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У пациентов в обеих группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный 

гастрит» до и через 6 месяцев после ХЭ наблюдалось более выраженное 

увеличение экспрессии маркеров апоптоза, клеточной пролиферации и сосудистых 

факторов. Отмечалось повышение экспрессии маркера CD95 в клетках тела, 

кардиального и антрального отделов желудка (p <0,01). Выявлена повышенная 

экспрессия маркера пролиферативной активности Ki67, полученного из биоптатов 

тела и антрального отдела желудка (p = 0,002; p = 0,023 соответственно). В железах 

антральной области желудка при анализе маркера кишечной пролиферации CDX2 

обнаружено статистически достоверное увеличение экспрессии (p = 0,014). При 

оценке распределения в зависимости от иммуноокрашивания отмечалось 

увеличение числа пациентов с низкой степенью (<25%) с 20 (30,8%) до 22 (33,8%) 

пациентов, с умеренной степенью (26-49%) с 6 (9,2%) до 11 (16,9%) пациентов 

(рисунок 33). 

Мы наблюдали положительную экспрессию эндотелиальных маркеров CD34 

и VEGF, полученных при оценке микрососудистого русла в биоптатах желудка, до 

и после ХЭ. Основная локализация изменений сосудистых факторов была 

представлена в эндотелии тела (CD34 – p = 0,004; VEGF - p<0,01), кардиального 

(CD34 – p = 0,004; VEGF - p<0,01) и антрального отделов желудка (CD34, VEGF- 

p<0,01) с более выраженной интенсивностью в собственной пластинке СО желудка 

(рисунок 34, 35). 

Наличие у обследуемых текущего гастрита, ассоциированного с H. pylori и 

ДГР, приводит к продукции ряда иммуногистохимических маркеров в СО желудка, 

отвечающих не только за прогрессирование воспаления, но и обладающих 

протективным эффектом. После перенесенной ХЭ наблюдалась повышенная 

экспрессия CD95 ядерного и цитоплазматического окрашивания в теле, 

кардиальном и антральном отделе желудка, которая вероятно указывает на 

активацию Т-клеточного апоптоза с последующей трансформацией в метаплазию. 

За развитие кишечной метаплазии (полной и неполной) отвечает маркер CDX2, 

экспрессия которой была достоверно повышена в железах антрального отдела 

желудка. Изменение эндотелиальных маркеров объясняется формированием новой 
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капиллярной сети для роста и развития неопластических процессов и опухоли при 

наличии активного и хронического воспаления. Подводя итог, мы получили 

положительную экспрессию иммуногистохимических маркеров, отвечающих за 

развитие неоплазии, через 6 месяцев после ХЭ у пациентов со смешанным 

гастродуоденитом. 

В исследуемых группах показатели расчетных индексов (индекс билиарного 

рефлюкса и оценка билиарного - гастрита) через 6 месяцев после ХЭ имели 

статистически значимые различия (p = 0,001 и p <0,0001 соответственно). 

Увеличение значений BRI отмечалось с 8 (3;13,5) до 12 (7,5;16), для RGS с 6 (5;7) 

до 8 (7;10). При этом в группах II и III число пациентов с индексом билиарного 

рефлюкса >14 возросло с 16 до 30 и с 4 до 24 при оценке рефлюкс-гастрита. Таким 

образом у пациентов через 6 месяцев показатели данных расчетных индексов были 

достоверно выше, что указывает на тяжелые последствия патологического 

дуоденального содержимого на СО антрального отдела желудка. 
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Рисунок 33 – Положительная экспрессия CDX2 в железах антрального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента со смешанным гастродуоденитом до (А) и через 6 

месяцев (Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟23,8 

А 

Б 



134 
 

 

 

 

Рисунок 34 - Положительная экспрессия CD34 в эндотелии тела желудка 

(стрелочка) у пациента со смешанным гастродуоденитом до (А) и через 6 месяцев 

(Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟23,6 

А 

Б 
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Рисунок 35 - Положительная экспрессия VEGF в эндотелии кардиального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента с билиарным гастритом до (А) и через 6 месяцев 

(Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟40,0 

А 

Б 
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3.3. Интерпретация данных, полученных через 12 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Через 6 месяцев после выполнения лапароскопической ХЭ каждой группе 

были даны рекомендации по соблюдению средиземноморской диеты. Пациентам II 

и III групп был назначен препарат УДХК в суточной дозе 10мг/кг, курсом на 3 

месяца. Ниже представлены отличительные признаки для каждой группы. 

 

3.3.1. Динамика клинических данных в группе «Helicobacter pylori 

неассоциированный гастродуоденит» через 12 месяцев после 

холецистэктомии 

 

 У пациентов в группе «HP неассоциированный гастродуоденит» через 12 

месяцев после ХЭ не было выявлено статистически значимых различий в 

клинической картине. Однако возросло число пациентов с болевым 

абдоминальным синдромом с 6 (17,1%) до 9 (25,7%) пациентов p = 0,083. По-

прежнему основными локализациями оставались эпигастральная область и правое 

подреберье (p = 0,102). Количество пациентов, у которых боль возникала после 

приема пищи возросло на 8,6% - с 2 (5,7%) до 5 (14,3%) обследуемых p = 0,129. 

Тяжесть в животе и чувство переполнения беспокоили 3 (8,6%) пациентов (p = 

0,157). Также отмечено незначительное увеличение жалоб на кашицеобразный стул 

(p = 0,180). 

Сохранение симптомов или их возникновение после ХЭ является поводом 

для обследования пациентов и выявления функциональной или органической 

патологии. Так как все пациенты проходили запланированное лабораторно-

инструментальное исследование тяжелая органическая патология была исключена. 

Наличие болевого абдоминального и диспепсического синдромов указывает на 

присутствие функциональной патологии ЖКТ, включая билиарную систему и 

гастродуоденальную область в рамках ПХЭС. 
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3.3.1.1. Психологический статус и качество жизни больных в группе 

«Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 12 месяцев 

после холецистэктомии 

 

Через 12 месяцев отмечена статистически значимая разница при анализе 

психологического статуса (таблица 33). Средние значения уровней тревоги 

составили 4 (3; 6) p = 0,043, депрессии - 3 (2;5) баллов p = 0,048. Следует отметить, 

что сократилось число пациентов с выраженной субклинической тревогой с 6 до 3 

баллов. Субклинической депрессии не наблюдалось. Клинически выраженная 

тревога по-прежнему сохранялась у 2 пациентов, в то время как депрессия 

отмечалась у 1 пациента из 3 (таблица 32). Снижение тревожно-депрессивных 

расстройств возможно связано с проведённым лечением по поводу ЖКБ и, как 

следствие, улучшением физического состояния и психологического компонента 

качества жизни у больных. При анализе динамики качества жизни по шкалам GSRS 

и SF-36 не обнаружено достоверной разницы через 6 и 12 месяцев после ХЭ. 

 

Таблица 32 - Уровни тревоги и депрессии в исследуемых в группе «HP не 

ассоциированный гастродуоденит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

Признак 

«HP неассоциированный гастродуоденит» 

N=35; 
Уровень 

p 
Через 6 месяцев после 

ХЭ 

Через 12 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

Тревога, балл 5 (3;7) 4 (3; 6) *0,043 

Депрессия, балл 2 (2;7) 3 (2;5) *0,048 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 
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3.3.1.2. Оценка динамики лабораторных и инструментальных данных в 

группе «Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 12 

месяцев после холецистэктомии 

 

Анализируя полученные данные в группе I, по данным клинического и 

биохимического анализов крови, липидограммы и копрограммы не было получено 

достоверной разницы через 6 и 12 месяцев после ХЭ. 

По результатам УЗИ ОБП, ФГДС, ph - импедансометрии желудка через 6 и 

12 месяцев после ХЭ показатели, также статистически не отличались.  

Отсутствие изменений по данным лабораторно-инструментальных методов 

исследований ожидаемо, поскольку тяжелой соматической патологии пациенты не 

имели, а наличие функциональных расстройств не сопровождается изменениями 

при обследовании. 

 

3.3.1.3. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

в группе «Helicobacter pylori неассоциированный гастродуоденит» через 12 

месяцев после холецистэктомии 

 

При повторном проведении морфологического исследования не 

зарегистрировано статистически значимых отклонений. Наибольшее воспаление 

отмечалось в антральном отделе желудка, за счет наличия активного и 

хронического воспаления в СО от незначительной до выраженной степени. В 

остальных отделах желудка степень воспаления оставалась не значительной.  

Показатели иммуногистохимических маркеров через 12 месяцев были 

сопоставимы. Повышение маркеров клеточной пролиферации и апоптоза не 

отмечалось. 

Таким образом, в группе «HP неассоциированный гастродуоденит» 

отрицательной динамики при изучении СО желудка и двенадцатиперстной кишки 

не наблюдалось. 
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3.3.2. Динамика клинических данных в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

В процессе комплексного лечения (рекомендации по питанию и приема 

препарата УДХК) отмечено статистически значимое увеличение болевого 

абдоминального синдрома с 9 (25,7%) до 13 (37,1%) p = 0,046 пациентов. Боль 

локализовалась также в эпигастральной области и правом подреберье (p = 0,157), 

интенсивность болевого синдрома была снижена (p = 0,008). Динамика болевого 

абдоминального синдрома и интенсивности в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 12 месяцев после ХЭ представлена на рисунке 36. 

 

 

 

Рисунок 36 –Динамика болевого абдоминального синдрома в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

В процессе лечения происходили изменения в отношении диспепсических 

проявлений, а именно уменьшение частоты и интенсивности горечи во рту (p = 

0,025 и p = 0,015) и увеличение жалоб на тяжесть в животе (p = 0,046). 

Статистической разницы в отношении чувства переполнения зарегистрировано не 

было (p = 0,157). Тяжесть в животе отмечалась у 18 (51,4%) обследованных по 
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сравнению с 14 (40,0%), чувство переполнения – у 9 (25,7%) по сравнению с 11 

(31,4%). Динамика диспепсического синдрома в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 12 месяцев после ХЭ представлена на рисунке 37. 

 

 

 

Рисунок 37 – Динамика диспепсического синдрома в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

3.3.2.1. Психологический статус и качество жизни больных в группе 

«Смешанный гастродуоденит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

При оценке качества жизни по шкалам GSRS через 12 месяцев в группе 

пациентов, принимавших курс УДХК, статистически значимой выраженности 

гастроэнтерологических жалоб в отношении болевого синдрома (p = 0,051), 

синдрома диспепсии (p = 0,105), рефлюкса (p = 0,317), запора (p = 0,066) и диареи 

(p = 0,276) обнаружено не было.  

Через 12 месяцев показатели госпитальной шкалы тревоги и депрессии, SF-

36 значимо не отличались от показателей на визите 6 месяцев. 
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3.3.2.2. Оценка динамики лабораторных и инструментальных данных в 

группе «Смешанный гастродуоденит» через 12 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Данные клинического и биохимического анализов крови, липидограммы и 

копрограммы не отличались от показателей на визите 6 месяцев после ХЭ (p>0,05). 

 Результаты УЗИ ОБП, ФГДС и ph - импедансометрии желудка через 6 и 12 

месяцев после ХЭ оказались без статистических различий. Необходимо отметить, 

что по результатам ФГДС у 15 (42,9%) пациентов в просвете желудка отмечалась 

желчь (p = 0,083). Гиперемия и отечность СО встречалась у 18 (51,4%) и 20 (57,1%) 

обследуемых (p = 0,257; p = 0,366). У 18 (51,4%) сохранялись признаки атрофии и 

у 9 (25,7%) – кишечной метаплазии (p = 0,527; p = 0,317). Признаки ДГР выявлялись 

у 20 (57,1%) пациентов (p = 0,083). 

Развитие неспецифических эндоскопических проявлений таких как 

гиперемия и отечность СО, атрофия и кишечная метаплазия могут быть связаны с 

повреждением эндотелия сосудов в связи с длительно текущей инфекцией H. pylori, 

а также с присутствием желчи в просвете желудка и наличием активного ДГР. 

Результаты ph - импедансометрии желудка не показали достоверных 

различий после курсового лечения (p >0,05). Средняя кислотность в теле желудка 

составляла 6,7 (5,8;7,5) ед. ph (p = 0,256), продолжительность ДГР 40 (28;45) % (p 

= 0,121), а число ДГР более 5 минут вне зависимости от приема пищи составило 16 

(13;20) (p = 0,113). 

Группа «Смешанный гастродуоденит» характеризовалась наиболее 

высокими показателями в отношении продолжительности ДГР и числа ДГР более 

5 минут, неассоциированных с приемом пищи. Вероятно, нарушение моторной 

функции гастродуоденальной области после перенесенной ХЭ снижает 

эвакуаторную функцию желудка, предрасполагая к развитию ДГР, а наличие H. 

pylori потенцирует действие дуоденального содержимого на СО желудка. 
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3.3.2.3. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

в группе «Смешанный гастродуоденит» через 12 месяцев после 

холецистэктомии 

 

Результаты, полученные с помощью гистологического исследования, не 

показали регрессию воспалительных изменений в СО желудка и 

двенадцатиперстной кишке после курсового лечения (рекомендации по питанию и 

прием УДХК) через 12 месяцев после ХЭ, а, напротив, выявили прогрессирование 

атрофии в желудке. 

Наиболее выраженные изменения представлены в антральном отделе, где 

обращает на себя внимание статистически значимое увеличение атрофии 

преимущественно незначительной степени (p = 0,035), прогрессирование отека 

собственной пластинки и фовеолярной гиперплазии (p = 0,046 и p = 0,038 

соответственно). Статистически достоверное увеличение расстройств 

микрососудистого русла получено как в теле, так и в антральном отделе желудка 

(p = 0,038 и p = 0,034 соответственно). Также в биоптатах зарегистрировано 

сохранение хронического лимфоцитарного воспаления умеренной степени (p = 

0,705) и активности воспалительного процесса в кардиальном, теле и антральном 

отделе желудка: незначительная степень была у 57,1%, 62,9% и 65,7% 

соответственно; в 42,9 %, 31,4% и 34,3% отмечалась умеренная степень; 

выраженная степень регистрировалась у 2 (5,7%) пациентов в теле желудка (p 

>0,05).  

Полученные результаты свидетельствуют о наличии структурных изменений 

СО, которые по всей видимости ассоциированы с наличием инфекции H. pylori.  

В группе II при изучении экспрессии биомаркеров ангиогенеза были 

выявлены статистически выраженные различия преимущественно в эндотелии СО 

желудка: в теле – увеличение VEGF (p = 0,046); в антральном отделе увеличение 

CD34 и VEGF (p = 0,038 и p = 0,033 соответственно) желудка. При этом 

статистически значимые отличия уровней маркеров CD34 и VEGF в кардиальном 
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отделе (p = 0,317 и p = 0,317 соответственно) у пациентов со смешанным 

гастродуоденитом отсутствовали (рисунок 38 и 39). 

 

 

 

 

Рисунок 38 - Выраженная экспрессии CD34 в эндотелии антрального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента со смешанным гастродуоденитом через 6 (A) и 12 

месяцев (Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟40,0 

 

А 

Б 
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Рисунок 39 - Выраженная экспрессии VEGF в эндотелии тела желудка (стрелочка) 

у пациента со смешанным гастродуоденитом через 6 (A) и 12 месяцев (Б) после 

холецистэктомии, ИГХ ˟40,0 

 

А 

Б 
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Изменения, также были отмечены в экспрессии транскрипционного фактора 

CDX2, отвечающего за кишечную пролиферацию и апоптоз клеток. Было получено 

выраженное увеличение экспрессии маркера CDX2 в антральном отделе желудка 

(p = 0,033), в отличие от кардиального отдела и тела желудка, где полученные 

значения не являются статистически значимыми (p = 0,317 и p = 0,739) (рисунок 

40). 
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Рисунок 40 - Выраженная экспрессии CDX2 в железах антрального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента со смешанным гастродуоденитом через 6 (A) и 12 

месяцев (Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟40,0 

 

Экспрессия маркера кишечной пролиферации Ki67 была статистически 

значима выше в антральном отделе (p = 0,042), чем в теле (p = 0,322) и кардиальном 

А 

Б 
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отделе (p = 0,244) желудка, что указывает на высокую пролиферативную 

активность в ответ на воспаление. Также в антральном отделе желудка была 

получена положительная корреляция экспрессии маркера апоптоза - CD95, однако 

значения являлись статистически незначимыми (p = 0,075). Значимых различий в 

уровне экспрессии CD95 в теле и кардиальном отделе желудка выявлено не было 

(p = 0,291; p = 0,280). Данные результаты иммуногистохимического исследования 

(количественные признаки) представлены в таблице 33. 

Данные изменения можно объяснить прогрессированием инфекции H. pylori 

и ДГР, приводящие к увеличению процессов апоптоза и пролиферации с развитием 

кишечной метаплазии. Увеличение маркеров ангиогенеза в сочетании с 

сохраняющимся хроническим воспалением свидетельствует о нарастании 

васкуляризации и усугублении кишечной пролиферации. 

 

Таблица 33 - Результаты иммуногистохимического исследования слизистой 

оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки в группе «Смешанный 

гастродуоденит» через 6 и 12 месяцев после холецистэктомии (количественные 

признаки) 

Признак 

«Смешанный гастродуоденит» N=35 

Уровень 

p 

Через 6 месяцев 

после ХЭ 

Через 12 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

 Кардиальный отдел  

CD95, % 25 (20;35) 25 (15;30) 0,280 

Ki67, % 5 (0;10) 5 (0;5) 0,705 

 Тело желудка  

CD95, % 40 (30;50) 35 (30;45) 0,291 

Ki67, % 5 (5;10) 5 (0;10) 0,322 

 Антральный отдел  

CD95, % 35 (25;45) 35 (25;45) 0,075 

Ki67, % 10 (5;10) 5 (5;15) *0,042 

 Двенадцатиперстная кишка  

CD95, % 25 (20;30) 20 (15;25) 0,608 

Ki67, % 5 (0;5) 2,5 (0;5) 0,273 
Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 
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3.3.3. Динамика клинических данных в группе «Билиарный гастрит» через 

12 месяцев после холецистэктомии 

 

В процессе комплексного лечения (рекомендации по питанию и приема 

препарата УДХК) отмечено статистически значимое снижение болевого 

абдоминального синдрома с уменьшением числа пациентов с 7 (23,3%) до 3 (10,0%) 

p = 0,046. Боль локализовалась, также в эпигастральной области и правом 

подреберье (p = 0,194), интенсивность болевого синдрома была снижена (p = 0,008). 

Динамика болевого абдоминального синдрома в группе «Билиарный гастрит» 

через 12 месяцев после холецистэктомии представлена на рисунке 41. 

 

 

 

Рисунок 41 –Динамика болевого абдоминального синдрома в группе «Билиарный 

гастрит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

В процессе лечения отмечено уменьшение желудочной диспепсии, в виде 

уменьшения тяжести в животе с 17 (56,7%) до 9 (30,0%) и тошноты с 9 (30,0%) до 

4 (13,3%) пациентов (p = 0,005 и p = 0,025 соответственно). Существенно реже 

предъявляли пациенты жалобы на отрыжку и горечь во рту (p = 0,007 и p = 0,046 

соответственно), интенсивность которой была снижена (p = 0,007). Чувство 
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переполнения в животе оставалось основным клиническим проявлением, которое 

не изменилось на фоне лекарственной терапии (p = 0,083). Динамика 

диспепсического синдрома в группе «Билиарный гастрит» через 12 месяцев после 

холецистэктомии представлена на рисунке 42. 

 

 

 

Рисунок 42 –Динамика диспепсического синдрома в группе «Билиарный гастрит» 

через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

Опорожнение кишечника не изменилось. Однако отмечено статистически 

значимое снижение метеоризма (p = 0,008). Жалоб на колебания стула не 

зарегистрировано, но отмечалась тенденция увеличения кашицеобразной 

консистенции, которая наросла с 53,3% до 73,3% (p=0,058).  

Таким образом, после лечения в группе III отмечено снижение клинических 

проявлений в особенности боли в животе. Изменение консистенции стула 

возможно связано с действием лекарственного препарата, который опосредованно 

ускоряет моторику ЖКТ и снижает интенсивность метеоризма. 
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3.3.3.1. Психологический статус и качество жизни больных в группе 

«Билиарный гастрит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

Показатели госпитальной шкалы тревоги и депрессии, SF-36 в группе 

«Билиарный гастрит» не различались через 6 и 12 месяцев после ХЭ. При оценке 

качества жизни по шкалам GSRS после курсового лечения выраженность 

гастроэнтерологических жалоб статистически значимо уменьшилась по шкалам, 

отражающим синдромы боли (p = 0,038) и диспепсии (р = 0,005).  

Очевидно, курсовое лечение УДХК способствовало устранению болевого 

синдрома и снижению диспепсических проявлений, что привело к улучшению 

качества жизни. 

 

3.3.3.2. Оценка динамики лабораторных и инструментальных данных в 

группе «Билиарный гастрит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

У пациентов в группе «Билиарный гастрит» после завершения курса 

лекарственной терапии и рекомендациями по питанию не отмечено статистической 

разницы по данным лабораторного исследования через 6 и 12 месяцев после ХЭ. 

Данные УЗИ ОБП оказались сопоставимы с предыдущим визитом. 

По данным ФГДС, также не замечено статистически достоверных отличий. 

При выполнении исследования отмечались субъективные признаки 

воспалительного процесса СО желудка и двенадцатиперстной кишки. Мутная 

желчь в просвете желудка отмечалась у 27 (90,0%) пациентов (p = 0,083). 

Гиперемия и отек СО встречались у 13 (43,3%) и 18 (60,0%) пациентов p = 0,083 и 

p = 0,157 соответственно. Необходимо отметить, что данные признаки встречались 

несколько чаще у пациентов в группе II. ДГР встречался в 53,3% по сравнению с 

43,3% (p = 0,366). Развитие атрофии и кишечной метаплазии не наблюдалось. 

Показатели ФГДС в группах через 12 месяцев после оперативного вмешательства 

представлены на рисунке 43. 
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Рисунок 43 – Показатели ФГДС в группах через 12 месяцев после 

оперативного вмешательства 

 

Анализируя полученные результаты ph - импедансометрии желудка на 

визите 12 месяцев после курсового лечения, мы не получили статистически 

достоверной разницы (p >0,05). Средняя кислотность в теле желудка составляла 

6,85 (6,1;8,3) ед. ph (p = 0,255), продолжительность ДГР 35 (25;45) % (p = 0,136), а 

число ДГР более 5 минут вне зависимости от приема пищи составило 14,5 (13;16) 

(p = 0,246). 

 

3.3.3.3. Данные морфологического и иммуногистохимического исследований 

в группе «Билиарный гастрит» через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

В процессе лечения отмечено отсутствие изменений по данным 

морфологического обследования. Активность, степень хронического 

воспалительного процесса оставались без изменений. Отмечалась тенденция к 

вазодилатации микрососудистого русла в кардиальном отделе (p = 0,083), в 

меньшей степени в теле и антральном отделе желудка (p = 102; p = 317 

соответственно). Отчетливо выявлялось уменьшение выраженности отека 

собственной пластинки в теле желудка (p = 0,034) и в антральном отделе (p = 0,014). 
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Резюмируя следует сказать то, что после лечения отмечалось незначительное 

улучшение гистологической картины СО желудка за счет снижения отека 

собственной пластинки, являющийся одним из важных морфологических 

показателей химической гастропатии. 

В группе III выявлено увеличение экспрессии эндотелиальных маркеров 

CD34 и VEGF, преимущественно в кардиальном (p = 0,046 и p = 0,038 

соответственно) и антральном (p = 0,015 и p = 0,038 соответственно) отделах 

желудка (рисунок 44 и 45).  
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Рисунок 44 - Положительная экспрессия CD34 в эндотелии антрального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента с билиарным гастритом через 6 (A) и 12 месяцев 

(Б) после холецистэктомии, ИГХ ˟40,0 

A 
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Рисунок 45 - Положительная экспрессия VEGF в эндотелии кардиального отдела 

желудка (стрелочка) у пациента с билиарным гастритом через 6 (А) и 12 месяцев 

(Б) после холецистэктомии, 40,0x 
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Выявлено уменьшение экспрессии маркера Ki67 в клетках кардиального и 

антрального отделов желудка (p = 0,034 и p = 0,046 соответственно). В свою 

очередь маркер апоптоза CD95 увеличился в % отношении в кардиальном и 

антральном отделах желудка (p = 0,040 и p = 0,023 соответственно). Результаты 

иммуногистохимического исследования представлены в таблице 34 

(количественные признаки) 

 

Таблица 34 - Результаты иммуногистохимического исследования слизистой 

оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки в группе «Билиарный гастрит» 

через 12 месяцев после холецистэктомии (количественные признаки) 

Маркер 

«Билиарный гастрит» N=30; 

Уровень 

p 

Через 6 месяцев 

после ХЭ 

Через 12 месяцев 

после ХЭ 

Me (Q1;Q3) 

 Кардиальный отдел  

CD95, % 25 (15;30) 25 (15;31,25) *0,040 

Ki67, % 5 (0;5) 2,5 (0;5) *0,034 

 Тело желудка  

CD95, % 35 (30;45) 35 (30;45) 0,803 

Ki67, % 5 (0;10) 5 (0;10) 0,776 

 Антральный отдел  

CD95, % 35 (25;45) 35 (25;45) *0,023 

Ki67, % 5 (5;15) 5 (0;15) *0,046 

 Двенадцатиперстная кишка  

CD95, % 20 (15;25) 20 (15;25) 0,746 

Ki67, % 2,5 (0;5) 2,5 (0;5) 0,461 
Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

 

Экспрессия транскрипционного фактора CDX2 не изменилась в теле (p = 

0,102), кардиальном отделе (p = 0,157) желудка. Однако нами было отмечено 

повышение индекса пролиферации в антральном отделе (p = 0,059), но 

статистически значимых различий обнаружено не было. 

В процессе курсового лечения на визите 12 месяцев по данным 

иммуногистохимического исследования отмечено увеличение эндотелиальных 

маркеров и маркера апоптоза, свидетельствующие о наличии воспалительного 

процесса за счет влияния дуоденального содержимого на СО желудка. Однако не 
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отмечалось увеличение экспрессии маркеров пролиферации (Ki67 и CDX2). Таким 

образом, данные изменения в условиях отсутствия отрицательной динамики 

патоморфологической картины вероятно служат протективным действием в 

отношении прогрессирования тяжести гастрита и предраковых изменений СО 

желудка. 

 

3.4. Многомерный статистический анализ полученных данных 

 

3.4.1. Анализ корреляционных связей между выделенными целевыми 

переменными и исследуемыми показателями 

 

В ходе проведенного корреляционного анализа изучены связи между 

патоморфологическими и иммуногистохимическими показателями СО желудка 

через 6 месяцев после ХЭ и после курсового лечения через 12 месяцев после ХЭ. 

Через 6 месяцев после ХЭ в группе «Смешанный гастродуоденит» в теле 

желудка установлена средняя положительная связь между показателями 

хронического воспаления, атрофии и маркером кишечной пролиферации, а также 

показателями полной кишечной метаплазии и Ki67, неполной кишечной 

метаплазии и CD34 в отличии от группы с отрицательным H. pylori статусом 

(таблица 35). 

 

Таблица 35 – Корреляционные связи между морфологическими и 

иммуногистохимическими характеристиками в теле желудка через 6 месяцев после 

ХЭ в группе «Смешанный гастродуоденит», N=35 

 Ki67 CD34 CDX2 

Хроническое 

воспаление 
  

ρ = 0,364 

*p = 0,032 

Атрофия   
ρ = 0,410 

**p = 0,014 

Полная кишечная 

метаплазия 

ρ = 0,439 

***p = 0,008 
  

Неполная 

кишечная 

метаплазия 

 
ρ = 0,395 

**p = 0,019 
 



157 
 

Продолжение Таблицы 35 

Вазодилатация   
Ρ = 0,490 

***p = 0,003 
Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической  

значимости 

*** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

В антральном отделе желудка установлена средняя положительная связь 

между уровнями CD34 и CDX2, ρ = 0,404 (p = 0,047). Кроме того, положительная 

связь наблюдалась между обсемененностью H. pylori и полной кишечной 

метаплазией. Обратная связь выявлена между активностью воспаления и CDX2, p 

= - 0,338 (p = 0,047). А в группе пациентов «Билиарный гастрит» не было выявлено 

корреляционных связей между данными показателями (p >0,05) (таблица 36). 

 

Таблица 36 – Корреляционные связи между морфологическими и 

иммуногистохимическими характеристиками в антральном отделе желудка через 6 

месяцев после ХЭ в группе «Смешанный гастродуоденит», N=35 

 
Фовеолярная 

гиперплазия 

Полная 

кишечная 

метаплазия 

CDX2 VEGF 

Активность 

воспаления 
  

ρ = - 0,338 

*p = 0,047 

ρ = 0,362 

*p = 0,032 

Отек 

собственной 

пластинки 

ρ = 0,456 

*p = 0,036 
   

H. pylori  
ρ = 0,360 

*p = 0,034 
  

CD34   
ρ = 0,404 

**p = 0,016 
 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической  значимости 

 

Через 12 месяцев после ХЭ и курсового лечения в группе «Смешанный 

гастродуоденит» в теле желудка установлена прямая корреляционная зависимость 

между уровнем хронического воспаления и атрофией, ρ = 0,394 (p = 0,019); 

атрофией и CDX2, ρ = 0,336 (p = 0,049); эндотелиальным маркером CD34 и CDX2, 
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ρ = 0,451 (p = 0,007). В то время как, в группе III аналогичных результатов 

обнаружено не было (таблица 37). 

 

Таблица 37 – Корреляционные связи между морфологическими и 

иммуногистохимическими характеристиками в теле желудка через 12 месяцев 

после ХЭ в группе «Смешанный гастродуоденит», N=35 

 Атрофия Ki67 CDX2 

Хроническое 

воспаление 

ρ = 0,394 

**p = 0,019 
  

Атрофия   
ρ = 0,336 

* p = 0,049 

Неполная 

кишечная 

метаплазия 

  
ρ = 0,450 

***p = 0,007 

Ki67   
ρ = 0,451 

*** p = 0,007 

CD34   
ρ = 0,451 

*** p = 0,007 

CD95  
ρ = 0,394 

**p = 0,019 
 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо  

** - p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне 

статистической  значимости 

** – p<0,001 – различия обнаружены почти на абсолютном уровне 

 

В антральном отделе желудка корреляционный анализ установил наличие 

достоверных связей между вазодилатацией и атрофией, маркером кишечной 

пролиферации (CDX2), а также атрофией и полной кишечной метаплазией. В 

группе «Билиарный гастрит» корреляций не обнаружено (таблица 38). 

 

Таблица 38 – Корреляционные связи между морфологическими и 

иммуногистохимическими характеристиками в антральном отделе желудка через 

12 месяцев после ХЭ в группе ««Смешанный гастродуоденит», N=35 

 
Фовеолярная 

гиперплазия 
Атрофия 

Полная 

кишечная 

метаплазия 

CDX2 

Вазодилатация  
ρ = 0,424 

**p = 0,011 
 

ρ = 0,361 

*p = 0,033 
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Продолжение Таблицы 38 

Атрофия   
ρ = 0,387 

*p = 0,022 
 

Ki67 
ρ = 0,338 

*p = 0,047 
   

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

** – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической  значимости 

 

Проведенный анализ показал наличие положительной корреляционной связи 

между уровнем хронического воспаления, вазодилатации и эндотелиальных 

маркеров, преимущественно CD34 c маркером кишечной пролиферации (CDX2). 

Эта связь имела статистически среднюю степень достоверности. 

Таким образом, полученные нами данные еще раз подтверждают, что в 

группе II существует причинно-следственная связь между сочетанным 

повреждением СО желудка патологическим ДГР, H. pylori и развитием 

метапластической атрофии. 

 

3.4.2. Анализ отношения рисков неблагоприятных последствия слизистой 

оболочки желудка после холецистэктомии 

 

В рамках когортного исследования было рассчитано отношение рисков 

повышения CDX2 в антральном отделе желудка в группах II и III, а также для 

группы «Смешанный гастродуоденит» через 12 месяцев после ХЭ. Данные расчета 

приведены в таблице 39 и 40. Оказалось, что через 12 месяцев риск экспрессии 

CDX2 в антральном отделе желудка при сочетанном воздействии H. pylori и ДГР 

повышается в 0,6 раз, (95% ДИ 0,37; 1,038).  

 

Таблица 39 – Данные расчета отношения рисков повышения CDX2 в антральном 

отделе желудка в группах «Смешанный гастродуоденит» и «Билиарный гастрит» 

через 12 месяцев после холецистэктомии 

 

Повышение 

CDX2 

Да 

Повышение 

CDX2 

Нет 

RR (95% ДИ) 
Уровень 

p 
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Продолжение Таблицы 39 

До холецистэктомии 

Через 12 месяцев 

после 

холецистэктомии 

26 (40,0%) 

38 (58,4%) 

39 (60,0%) 

27 (41,6%) 

0,7 (0,478; 

0,982) 

*0,01 

Примечание: * – p<0,01 – различия обнаружены на высоком уровне статистической 

значимости 

 

Таблица 40 – Данные расчета отношения рисков повышения CDX2 в антральном 

отделе желудка в группах «Смешанный гастродуоденит» до и через 12 месяцев 

после холецистэктомии 

 

Повышение 

CDX2 

Да 

Повышение 

CDX2 

Нет 

RR (95% ДИ) 
Уровень 

p 

До холецистэктомии 

Через 12 месяцев 

после 

холецистэктомии 

12 (34,2%) 

20 (57,1%) 

23 (65,7%) 

15 (42,9%) 

0,6 (0,37; 

1,038) 

*0,03 

Примечание: * – p<0,05 – различие статистически значимо 

 

Таким образом, в ходе многомерного статистического анализа мы получили 

RR <1, что указывает на низкую вероятность события вероятнее всего из-за 

небольшой выборки пациентов. 
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ГЛАВА 4. ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ 

 

В нашем исследовании сформированы три группы на основании статуса H. 

pylori и патологического ДГР. Средний возраст пациентов с ЖКБ составил 48 ± 

10,67 года преимущественно женского пола. Данные особенности совпадают с 

эпидемиологией ЖКБ опубликованными РГА и Европейской ассоциацией по 

изучению печени [12, 23]. 

Основная часть пациентов имела ИМТ и ожирение. Группы различались по 

объему физической нагрузки и пищевому поведению. В группах II и III, в 

сравнении с группой I, чаще встречались снижение аппетита, низкая и средняя 

интенсивность физической активности. Это можно объяснить особенностями 

клинической картины, а также влиянием H. pylori на гуморальную функцию 

желудка с изменением концентрации грелина и нарушением регуляции не только 

аппетита, но и веса. Как известно, нарушение пищевого поведения и ожирение 

более распространены в группах с высоким социальным статусом [72]. В нашем 

исследовании большая часть пациентов имела среднее-специальное и высшее 

образование. Надо отметить что, сравнивая группы II и III между собой длительный 

стаж курения и нерегулярный прием пищи (62,1%) наблюдался у лиц с H. pylori 

положительным статусом. Что касается курения и алкоголя, то различий между 

тремя группами выявлено не было. 

 В клинической картине до ХЭ у всех пациентов преобладал болевой 

абдоминальный синдром в эпигастральной области и правом подреберье. 

Провоцирующим фактором служил прием пищи у ½ пациентов. Интенсивность 

болевого синдрома варьировалась от 2 до 4 баллов. Диспепсический синдром имел 

место у каждого пациента. По нашим данным именно больные в группе II и III 

имели высокую частоту изжоги, несколько выше интенсивность боли и 

встречаемость таких симптомов, как тяжесть в животе, чувство переполнения, 

тошнота, рвота, отрыжка и горечь во рту. Выраженность диспепсии вероятно 

связана с персистирующей инфекцией H. pylori, которая является одной из 

ведущих причин развития функциональной диспепсии. 
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Во всех группах отмечались особенности клинической картины через 6 

месяцев после ХЭ. В группе I распространенность и выраженность клинических 

симптомов существенно снизилась после оперативного вмешательства. Жалобы на 

боль, тяжесть, изжогу и отрыжку, которые беспокоили незначительное количество 

пациентов, носили либо эпизодический характер, либо являлись следствием 

перенесенной ХЭ и развитием ПХЭС. В группах II и III по-прежнему беспокоил 

болевой и диспепсический синдромы. Необходимо отметить, что группа с 

положительным H. pylori статусом несколько чаще предъявляла жалобы на боль в 

животе, а в группе пациентов с билиарным гастритом – на диспепсию. Через 12 

месяцев после ХЭ и после курсового лечения отмечена положительная динамика 

как в отношении болевого синдрома, так и явлений диспепсии у пациентов в группе 

III. Напротив, в группе II выявлено увеличение частоты болевого абдоминального 

синдрома и проявлений диспепсии в виде тяжести в животе.  

Выполнение ХЭ устраняет симптомы пациентов, а именно уменьшает 

частоту и выраженность болей в животе, на что указывают полученные результаты 

пациентов I группы. Однако в нашем исследовании большая часть больных 

продолжала испытывать симптомы со стороны верхнего отдела ЖКТ, которые 

связаны с текущей инфекцией H. pylori и развитием билиарного гастрита 

вследствие патологического заброса дуоденального содержимого. Наконец прием 

препаратов УДХК в группе III привел к нивелированию клинических проявлений 

в отличии от пациентов группы II. Таким образом, полученные данные 

клинической картины при сочетанном воздействии инфекции H. pylori и 

патологического ДГР имели высокую интенсивность жалоб у пациентов. Анализ 

зарубежной литературы, также подчеркивает выраженность клинических 

проявлений при наличии функциональной патологии у пациентов с билиарным 

гастритом [9, 49, 177], однако связь с H. pylori не была изучена. 

По результатам ФГДС желчь в просвете желудка наблюдалась у всех 

пациентов на трех визитах, что является закономерным и согласуется с данными 

зарубежной и отечественной литературы [9, 10, 102]. Частота обнаружения мутной 

желчи в просвете желудка была увеличена через 6 месяцев после удаления 
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желчного пузыря, что, во-первых, является нормальным явлением при проведении 

эндоскопического исследования, а, во-вторых, указывает на изменение моторной и 

гуморальной функций гастродуоденальной области после ХЭ. Выраженность 

гиперемии, отечности, атрофии и кишечной метаплазии чаще определялась в 

группах II и III, что является закономерным. Через 12 месяцев в группе III 

основным эндоскопическим признаком являлось скопление желчи в просвете 

желудка, в то время как ДГР чаще наблюдался в группе II. К возможным 

патогенетическим механизмам развития ДГР у пациентов с положительным 

статусом H. pylori относят изменения моторно-эвакуаторной функции желудка и 

двенадцатиперстной кишки. 

Полученные данные ph-импедансометрии желудка выполненные после ХЭ в 

группах II и III свидетельствуют о тенденции развития субанацидного и 

анацидного состояний в связи с длительной и частой экспозицией дуоденального 

содержимого в желудке. Через 12 месяцев и после лечения именно в группе II 

сохраняются несколько завышенные показатели, но без статистически значимых 

различий, отражающие число и продолжительность ДГР в просвете желудка, по 

сравнению с группой III. Очевидно, изменение двигательной активности желудка 

и двенадцатиперстной кишки связано с наличием инфекции H. pylori. 

Полученные морфологические данные СО желудка у пациентов с 

патологическим ДГР в зависимости от статуса H. pylori полностью совпадают с 

опубликованными ранее работами зарубежных и отечественных авторов [41, 95]. 

Через 6 месяцев после ХЭ группы II и III различались особенностями структурных 

изменений и интенсивностью воспалительной клеточной инфильтрации в СО 

желудка. У пациентов с положительным H. pylori статусом чаще преобладало 

хроническое воспаление выраженной степени в антральном отделе и умеренная 

степень активности воспалительного процесса в теле желудка. При этом в группе с 

отрицательным статусом H. pylori и наличием патологического ДГР отмечались 

фовеолярная гиперплазия и воспаление в СО незначительной степени 

выраженности. В целом через 6 месяцев после ХЭ в группах II и III наиболее 

выраженные изменения выявлены в теле и антральном отделе желудка, 
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характеризующиеся повышением атрофии и расстройством кровообращения в 

виде полнокровия сосудов. В группе II через 12 месяцев после ХЭ и лечения 

отмечалось прогрессирование воспалительного процесса в СО желудка в виде 

увеличения отека собственной пластинки, фовеолярной гиперплазии, 

вазодилатации и атрофии в антральной области желудка. У пациентов с билиарным 

гастритом получено уменьшение выраженности отека собственной пластинки как 

в теле, так и в антральном отделе желудка. Таким образом, хронический 

гастродуоденит у пациентов с сочетанным воздействием патологического ДГР и 

инфекции H. pylori характеризуется более выраженными изменениями 

соединительнотканных структур в виде увеличения отека собственной пластинки 

и фовеолярной гиперплазии покровно-ямочного эпителия со значительным 

прогрессированием атрофии и последующим формированием дисплазии и 

аденокарциномы желудка.  

Предполагаемой причиной экспрессии маркеров апоптоза и кишечной 

пролиферации (CD95, Ki67, CDX2) является наличие хронического воспаления, 

развитие и прогрессирование предраковых изменений (атрофия и кишечная 

метаплазия) [67, 70, 107]. Механизмами повышения экспрессии эндотелиальных 

маркеров (CD34, VEGF) отмечаются не только восстановление кровообращения и 

стимуляция регенерации тканей, но и прогрессирование язвенных повреждений СО 

и рака желудка [80, 114, 145]. 

Анализируя иммуногистохимическое исследование через 6 месяцев после 

ХЭ в группах II и III зарегистрирована положительная экспрессия эндотелиальных 

маркеров микрососудистого русла (CD34, VEGF), маркеров апоптоза (CD95) и 

пролиферативной активности (Ki67) в эпителиоцитах тела и антрального отдела 

желудка в сочетании с увеличением маркера кишечной пролиферации (CDX2) в 

железах антрального отдела. Полученные результаты свидетельствуют о развитии 

метапластической атрофии в СО и предшествуют формированию дисплазии и рака 

желудка. Через 12 месяцев после ХЭ и проведенного лечения препаратами УДХК 

были получены структурные изменения микроциркуляторного русла во II и в III 

группах, которые свидетельствуют как о физиологических, так и о патологических 
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процессах в СО желудка. У пациентов с билиарным гастритом была получена 

положительная экспрессия маркеров CD34, VEGF и CD95 в эндотелиальных 

клетках и воспалительном инфильтрате, указывающая вероятно на репаративные 

процессы в СО желудка. У пациентов со смешанным гастродуоденитом отмечена 

выраженная положительная экспрессия биомаркеров CD34 и VEGF в эндотелии 

сосудов в сочетании с увеличением CDX2, CD95 и Ki67 в клеточном инфильтрате 

и железах антрального отдела. Подобные изменения свидетельствуют о 

прогрессировании воспалительного процесса, выраженном неоангиогенезе в СО и 

могут являться прогностически неблагоприятными факторами развития рака 

желудка. Выявленная прямая корреляция между маркерами CD34 и CDX2 в 

антральном отделе через 6 месяцев и в теле желудка через 12 месяцев после ХЭ 

еще раз подчеркивает взаимосвязь между активной сосудистой васкуляризацией и 

кишечной метаплазией в СО желудка и сопряжена с явлениями трансформации по 

пути метапластической атрофии и предраковых процессов. 

Подводя итог, можно предположить, что активация маркеров апоптоза, 

кишечной пролиферации и ангиогенеза в сочетании с хроническим воспалением 

СО желудка приводит к увеличению плотности сосудов и создает предпосылки для 

развития неопластических процессов и, возможно, с последующей 

трансформацией в рак желудка. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

ЖКБ представляет собой серьезную проблему здравоохранения в развитых 

странах. Развитие клинических проявлений связано с атаками билиарной боли, что 

зачастую требует госпитализации и проведения экстренной ХЭ. Тем не менее 

сохранение симптомов после удаления желчного пузыря свидетельствует о 

нераспознанном функциональном заболевании или о развитии осложнений в 

рамках ПХЭС. Среди выделяемых функциональных заболеваний верхнего отдела 

пищеварительной системы наиболее распространенным является функциональная 

диспепсия [13]. Одним из основных пусковых факторов развития данной патологии 

служит инфекция H. pylori, которая при длительной персистенции в СО приводит 

к развитию предраковых изменений и ЗНО желудка. Некардиальный рак желудка 

занимает ведущее место среди других локализаций опухолей пищеварительной 

системы. Помимо H. pylori существенную роль в канцерогенезе желудка играют 

желчные кислоты. Анализ современной литературы показал, что полученные 

данные в отношении исхода сочетанного воздействия H. pylori и ДГР на СО 

желудка были противоречивы. Выполнение ХЭ предрасполагает к появлению 

патологического ДГР и развитию билиарного гастрита, а сопутствующая инфекция 

H. pylori осложняет течение. В нашем исследовании пациенты с сочетанным 

воздействием имели более стойкий болевой абдоминальный и диспепсический 

синдромы, которые сохранились после выполнения ХЭ и лечения. 

Эндоскопическое исследование выявило ряд признаков, отражающих воспаление 

СО желудка. Морфологическое исследование отражало соединительнотканные и 

сосудистые изменения в СО с прогрессированием неопластических процессов 

(атрофия) в желудке. Решающее значение определило иммуногистохимическое 

исследование, в котором была выявлена положительная экспрессия маркеров 

эндотелия и кишечной пролиферации в теле и антральном отделе желудка. А также 

положительная корреляция между биомаркерами CD34 и CDX2 с формированием 

причинно-следственной связи между пациентами с сочетанным воздействием H. 
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pylori и дуоденального содержимого и повышением предраковых изменений в 

условиях хронического воспаления в СО желудка. 

Работа формировалась в соответствии с реализацией указа президента 

Российской Федерации от 07.05.2018 № 204 «О национальных целях и 

стратегических задачах развития Российской Федерации на период до 2024 года», 

который направлен на снижение смертности от ЗНО, раннюю детекцию, 

профилактику и терапию [21]. Резюмируя выше изложенное, можно сделать вывод 

о том, что одновременное воздействие патологического ДГР и инфекции H. pylori 

на СО желудка приводит к прогрессированию тяжести гастрита с увеличением 

предраковых состояний желудка. Устранение H. pylori положительного статуса у 

пациентов с планируемой ХЭ по поводу ЖКБ уменьшает риск развития 

метапластической атрофии и трансформации в аденокарциному желудка, что 

является методом канцеропревенции по антихеликобактерной терапии. 
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ВЫВОДЫ 

 

1) Клиническая картина хронического гастродуоденита у пациентов с H. 

pylori позитивным статусом и присоединением дуоденогастрального рефлюкса на 

фоне лечения имеет более выраженные клинические проявления, а именно стойкий 

болевой синдром с локализацией в эпигастральной области и правом подреберье (p 

= 0,046) и явления диспепсии в виде тяжести в животе (p = 0,046). Напротив, у 

пациентов с дуоденогастральным рефлюксом и H. pylori отрицательным статусом 

основным симптомом являлось чувство переполнения (p = 0,083). 

2) Эндоскопическими проявлениями хронического гастродуоденита на фоне 

воздействия дуоденогастрального рефлюкса при H. pylori позитивном статусе 

являются гиперемия и отечность слизистой оболочки желудка (p = 0,002 и p = 0,013 

соответственно), наличие желчи в разной степени выраженности и слизи в просвете 

желудка (p < 0,0001 и p = 0,001 соответственно). 

3) Морфологические особенности хронического гастродуоденита на фоне 

воздействия дуоденогастрального рефлюкса при H. pylori позитивном статусе 

характеризуются положительной корреляцией между атрофией и маркером 

кишечной пролиферации (CDX2) (ρ = 0,410; p = 0,014), неполной кишечной 

метаплазией и эндотелиальным маркером (CD34) (ρ = 0,410; p = 0,019) в теле 

желудка. 

4)Иммуногистохимические характеристики хронического гастродуоденита 

на фоне воздействия дуоденогастрального рефлюкса при H. pylori позитивном 

статусе характеризуются положительной экспрессией CD34 (p = 0,038), VEGF (p = 

0,033) и CDX2 (p = 0,033) и положительной корреляцией между биомаркерами 

CD34 и CDX2 (ρ = 0,404; p = 0,016) в антральном отделе желудка. 

5) Состояние психоэмоциональной сферы (тревога и депрессия) у пациентов 

с хроническим гастродуоденитом на фоне воздействия дуоденогастрального 

рефлюкса не имело статистически значимых отличий до оперативного 

вмешательства, после холецистэктомии и зависимости от H. pylori статуса, тогда 

как качество жизни было статистически достоверно снижено по физическому 
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(физическое функционирование) и психологическому компонентам 

(психологическое здоровье) (p = 0,012 и p = 0,044 соответственно) у пациентов с 

билиарным гастритом и смешанным гастродуоденитом. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

1) Пациентам с желчнокаменной болезнью и показанием для проведения 

плановой лапароскопической холецистэктомии необходимо проводить первичную 

диагностику H. pylori и при наличии положительного результата проводить 

эрадикационную терапию в предоперационном периоде.  

2) У пациентов с билиарным гастритом после перенесенной плановой 

лапароскопической холецистэктомии по поводу желчнокаменной болезни 

необходимо применение препаратов УДХК с целью уменьшения клинических 

проявлений и улучшения гистологической картины слизистой оболочки желудка.  

3) Пациентам с сочетанным воздействием H. pylori и патологического 

дуоденогастрального рефлюкса на слизистую оболочку желудка можно 

рекомендовать выполнение иммуногистохимического исследования маркеров 

CDX2, CD34 и VEGF для выявления ранних признаков кишечной метаплазии с 

целью выделения пациентов в группу риска по развитию неопластических 

процессов в желудке и их последующего тщательного динамического наблюдения.  
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ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕЙ РАЗРАБОТКИ ТЕМЫ 

 

Билиарный гастрит является актуальной проблемой в 

гастроэнтерологической практике врача. Однако существует множество 

нерешенных вопросов, касающихся терминологии, механизмов патогенеза, 

методов диагностики и лечения. 

 В основе глобальной проблемы лежат молекулярные механизмы, 

инициирующие развитие атрофии и кишечной метаплазии, но их роль не до конца 

изучена. Именно желчные кислоты приводят к повреждению слизисто-

бикарбонатного барьера и межклеточных контактов слизистой оболочки, 

повышают ph-желудка и потенцирует действие H. pylori, соляной кислоты и других 

компонентов дуоденального содержимого (ферменты поджелудочной железы и 

секрет тонкой кишки).  

Кроме того, существуют различные методы исследования гастрита 

вследствие дуоденогастрального рефлюкса. Тем не менее, уже на этапе 

дифференциального диагноза возникают трудности по причине отсутствия 

широкого внедрения методов диагностики в клиническую деятельность врача. 

Таким образом, необходимо проведение дальнейших исследований с целью 

определения диагностических маркеров балиарного гастрита. Понимание путей 

формирования предраковых изменений, опосредованных длительной и частой 

экспозицией желчных кислот на слизистую оболочку желудка, сможет обеспечить 

новые терапевтические возможности. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ 

 

ВОЗ - всемирная организация здравоохранения 

ГЭРБ – гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 

ДГР – дуоденогастральный рефлюкс 

ЖКБ – желчнокаменная болезнь 

ЖКТ - желудочно-кишечный тракт 

ЗНО - злокачественные новообразования 

ИМТ - избыточная масса тела  

ИПП – ингибиторы протонной помпы 

ЛПВП – липопротеиды высокой плотности  

ЛПНП – липопротеиды низкой плотности  

ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности 

МКБ – международная классификация болезней 

мРНК – малые некодирующие молекулы рибонуклеиновой кислоты  

НПВП- нестероидные противовоспалительные препараты 

ПХЭС – постхолецистэктомический синдром 

РГА - Российская гастроэнтерологическая ассоциация 

РФ - Российская Федерация 

СИБР – синдром избыточного бактериального роста 

СО – слизистая оболочка 

УДХК – урсодезоксихолевая кислота  

УЗИ ОБП– ультразвуковое исследование органов брюшной полости 

ФГДС - фиброгастродуоденоскопии 

ХЭ – холецистэктомии 

CD34 – кластер дифференцировки 34 

CD95 – кластер дифференцировки 95 

CDX2 - каудально-связанный гомеобоксный транскрипционный фактор 2 

FXR - фарнезоидноый X-рецептор  

GSRS – шкала оценки желудочно-кишечных симптомов  
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H. pylori - хеликобактер пилори 

HADS – госпитальная шкала тревоги и депрессии  

HLA – главный комплекс гистосовместимости  

HNF4α - ядерный фактор гепатоцитов-4 альфа  

ICAM-1 - молекула межклеточной адгезии 1-го типа 

Ki67 – ядерный антиген, маркер клеточной пролиферации 

MH –психическое здоровье 

MUC2 – белок муцина 2 

PF – физическое функционирование  

PPARa –пероксисомный пролифераторактивируемый рецептор альфа  

PXR – рецепторпрегнана X  

RR –отношение рисков  

SF-36 – неспецифический опросник для оценки качества жизни пациента 

TGF-α - трансформирующий фактор роста-α 

TGR5 - рецептор 5, связанного с G-белком 

VCAM-1 – молекула адгезии сосудистого эндотелия 1-го типа 

VEGF – сосудистый эндотелиальный фактор роста  

рН – водородный показатель  
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