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Резюме

Холецистэктомия продолжает оставаться основным способом лечения желчнокаменной болезни. Это одно из самых 
частых хирургических вмешательств в мире. Несмотря на постоянное совершенствование методик и хорошие хирур-
гические результаты, последствия холецистэктомии для физиологии желудочно- кишечного тракта и метаболизма 
в целом могут быть неблагоприятными. В условиях отсутствия желчного пузыря изменяется механика пищеварения, 
что сказывается на состоянии пищеварительной трубки, гепатобилиарной системы, поджелудочной железы. Кроме 
того, без желчного пузыря в организме страдает модуляция потока желчных кислот, которые в норме должны компен-
сировать метаболический стресс, вызванный приемом пищи. В статье освещены наиболее важные аспекты влияния 
холецистэктомии на желудочно- кишечный тракт, приведены механизмы этих влияний и результаты современных 
исследований по данным вопросам.
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Summary

Cholecystectomy continues to be the main method of treating gallstone disease. This is one of the most frequent surgical 
procedures in the world. Despite the continuous improvement of techniques and good surgical results, the consequences 
of cholecystectomy for the physiology of the gastrointestinal tract and metabolism in general can be unfavorable. In the 
absence of a gallbladder, the mechanics of digestion change, which aff ects the condition of the digestive tube, hepatobiliary 
system, and pancreas. In addition, without a gallbladder, the body suff ers from the modulation of the fl ow of bile acids, which 
normally should compensate for the metabolic stress caused by eating. The article highlights the most important aspects 
of the eff ect of cholecystectomy on the gastrointestinal tract, the mechanisms of these eff ects and the results of modern 
research on these issues.

Keywords: cholecystectomy, duodenogastric refl ux, bile acids, postcholecystectomy syndrome, microbiota changes

Confl ict of interests. The authors declare no confl ict of interest.

  Corresponding 
author:

Kyamalya N. 
Nadzhafova
kyamalyok@yandex.ru

Kyamalya N. Nadzhafova, Candidate of Medical Sciences, Associate Professor of the Department of Propaedeutics of Internal 
Diseases with the clinic; ORCiD: 0000–0002–8419–0272
Alexander A. Gnutov, Candidate of Medical Sciences, Assistant Professor at the Department of Faculty Therapy named after 
Professor V.A. Waldman; ORCiD: 0000–0002–3353–8232
Olga A. Kizimova, Assistant at the Department of Faculty Therapy named after Professor V.A. Waldman; ORCiD: 0000–0002–2085–6194
Yana V. Sousova, Candidate of Medical Sciences, Associate Professor of the Department of Faculty Therapy named after 
Professor V.A. Waldman; Assistant of the Departmentof Propaedeutics of Internal Diseases with the clinic; ORCiD: 0000–0002–3588–9669
Yulia A. Fominykh, Doctor of Medical Sciences, Head of the Department of Propaedeutics of Internal Diseases with the Clinic; 
Professor of the Department of Faculty Therapy named after Prof. V.A. Waldman; ORCiD: 0000–0002–2436–3813
Anna M. Mayorova, clinical resident of the fi rst year of study at the Department of Propaedeutics of Internal Diseases with the Clinic

For citation: Nadzhafova K.N., Gnutov A.A., Kizimova O.A., Sousova Ya.V., Fominykh Yu.A., Mayorova A.M. Cholecystectomy eff ect on the digestive 
system. Experimental and Clinical Gastroenterology. 2025;(2): 234–242. (In Russ.) doi: 10.31146/1682-8658-ecg-234-2-234-242

 Cholecystectomy eff ect on the digestive system
 K.N. Nadzhafova1, A.A. Gnutov 2, O.A. Kizimova2, Ya.V. Sousova1, 2, Yu.A. Fominykh1, 2, A.M. Mayorova1

1 Almazov National Medical Research Centre of the Ministry of Health of the Russian Federation, (2, str. Akkuratova, St. Petersburg, 197341, Russia)
2 St. Petersburg State Pediatric Medical University, (2, Litovskaysa, St. Petersburg, 194100, Russia)

https://doi.org/10.31146/1682-8658-ecg-234-2-234-242

Введение

Желчнокаменная болезнь (ЖКБ) является одной 
из наиболее распространенных болезней пище-
варительной системы. Ею страдает 15% взросло-
го населения нашей страны и около 5% детского. 
Холецистэктомия (ХЭ) остается основным спосо-
бом лечения ЖКБ и входит в число самых часто 
выполняемых вмешательств в гастроэнтерологии. 
Несмотря на постоянное совершенствование ме-
тодик и хорошие хирургические результаты, она 
может оказывать негативное влияние на функци-
онирование желудочно- кишечного тракта (ЖКТ)
и на разные виды обмена веществ [1].

К возникновению жалоб после оперативного 
лечения ЖКБ приводит так называемый постхоле-
цистэктомический синдром (ПХС) – полиэтиоло-
гический синдромокомплекс, включающий и орга-
нические, и функциональные причины. ПХС может 
проявляться симптомами, сходными с теми, кото-
рые наблюдались до ХЭ. Чаще всего эти симптомы 

проявляются в виде болей в верхней части живота, 
преимущественно в правом подреберье, и дис-
пепсии, и могут быть ранними, если возникают 
в послеоперационном периоде, и поздними, если 
проявляются через месяцы или годы [2].

Примерно в половине случаев боль и диспепсия 
после ХЭ связаны с развитием органических забо-
леваний. К частым органическим причинам отно-
сят развитие холедохолитиаза, рубцовых стриктур 
терминального отдела холедоха, хронического ре-
цидивирующего панкреатита, болезней большого 
дуоденального сосочка, дивертикулов двенадца-
типерстной кишки [3, 4, 5]. Также известно, что 
после ХЭ билиарнозависимый вторичный панк-
реатит и заболевания органов гастродуоденаль-
ной зоны со временем прогрессируют, начинают 
доминировать в клинической картине, и ошибочно 
расцениваются как последствия оперативного вме-
шательства [4, 5].
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Вторая половина случаев боли и диспепсии по-
сле ХЭ приходится на функциональные причины, 
включая дисфункцию сфинктера Одди и функци-
ональные нарушения моторики кишечника [4, 6]. 
Абдоминальная боль у больных с дисфункцией 
сфинктера Одди возникает в ответ на быстрое уве-
личение внутрипротокового давления и растяжение 
стенки желчевыводящих путей. Боль часто не имеет 
четкой локализации и носит приступообразный 
разлитой характер. Функциональные расстройства, 
причиняя большие неудобства пациенту, как пра-
вило, не несут угрозу для жизни больного, поэтому 
диагностике и лечению этих заболеваний, в отличие 

от органической патологии уделяется значительно 
меньше внимания, времени и ресурсов [4, 8, 9].

Изучение особенностей функционирования 
ЖКТ после ХЭ имеет большое значение для по-
нимания механизмов адаптации организма 
к отсутствию желчного пузыря. В данной статье 
мы подробно рассмотрим современный взгляд 
на ключевые аспекты функционирования ЖКТ 
в условиях перенесенной ХЭ, включая динамику 
изменений в работе органов пищеварения и ме-
таболизма в целом, не касаясь нозологических 
единиц в классическом понимании ПХС, широко 
обсуждаемых в литературе [10].

Роль желчного пузыря и желчных кислот в организме человека

Желчный пузырь выполняет множество пищева-
рительных функций в нашем организме, основные 
из которых приведены в таблице 1. Есть у данного 
органа и другая не менее важная миссия – защита 
печени, слизистой  желудка и толстой  кишки от 
дей ствия гепатотоксичных гидрофобных желчных 
кислот (ЖК) и регуляция липидного обмена [11].

Работажелчного пузыря заключается не толь-
ко в том, чтобы обеспечивать «пищеварительную 
силу», но и в том, чтобы сбалансировать метаболи-
ческий стресс, резкие колебания уровня глюкозы 
и липидов, вызванные приемом пищи. Желчный 
пузырь – по сути, физиологический пейсмекер, ко-
торый управляет потоком ЖК и работает в качестве 
контролера совместно с ключевыми путями регу-
ляции обмена веществ [12].

Желчный пузырь опорожняется на 20–30% с ин-
тервалом 1–2 часа во время периодов голодания и на 
70–80% после приема пищи. Такая периодика между 
сокращениями и расслаблениями желчного пузыря 
играет важную роль в модуляции потока ЖК, кото-
рые, как отмечалось выше, отвечают за регуляцию их 
обмена, метаболизма триглицеридов и холестерина 
в организме. Именно синхронизация между при-
емом пищи и потоком желчи обеспечивает гармо-
ничный ритм активации рецепторов ЖК и, таким 
образом, поддерживает метаболический гомеостаз.

Концентрация ЖК в просвете двенадцатиперст-
ной кишки повышается примерно через 5–20 ми-
нут после приема пищи. Соответственно уровни 
циркулирующих ЖК в цикле энтерогепатической 
циркуляции достигают максимума примерно через 

20–50 минут после приема пищи. Получается, что 
ЖК достигают тонкого кишечника и печени, пока 
большая часть желудочного химуса все еще находит-
ся в желудке. Таким образом, паттерн ЖК в норме 
демонстрирует очевидные циркадные ритмы.

Относительно недавно выяснилось, что желч-
ный пузырь является основным местом экспрессии 
фактора роста фибробластов-19 (FGF19) в пищева-
рительной системе человека [13]. Высвобождение 
его возможно также при активации фарнезоидных 
Х-рецепторов (FXR) в подвздошной кишке. Однако 
уровни экспрессии FGF19 в эпителиальных клетках 
ЖП человека оказались примерно в 250 раз выше 
по сравнению с таковыми в дистальном отделе 
подвздошной кишки. [14, 15].

FGF19 благоприятно влияет на липидный обмен, 
уровни глюкозы и расход энергии. Этот фактор уча-
ствует в экспрессии генов, регулирующих синтез 
и поглощение липидов, тем самым защищая орга-
низм от накопления триглицеридов и холестерина 
в печени. Интересно, что уровень FGF19 в сыворот-
ке крови также ежедневно колеблется с очевидны-
ми пиками, происходящими через 90–120 минут 
после постпрандиального повышения уровня ЖК 
в сыворотке крови [15].

Процесс образования желчи постоянен, и за ночь 
в желчном пузыре накапливается около 4 г ЖК. 
Для нормального пищеварения необходимо 20–30 г 
ЖК в сутки, что достигается благодаря их энтеро-
гепатической циркуляции. ЖК, синтезируемые 
в печени, попадают в двенадцатиперстную кишку, 
где участвуют в всасывании жиров. Большая часть 

   Х  ранение желчи
Служит резервуаром для желчи, которая производится в печени. Это позволяет 
организму хранить желчь до момента, когда она необходима для пищеварения.

Концентрация желчи
Концентрация желчи за счет поглощения воды и электролитов. Это делает желчь 
более эффективной для переваривания жиров.

Выделение желчи

При попадании пищи в двенадцатиперстную кишку, особенно жиров, желчный 
пузырь сокращается и выбрасывает концентрированную желчь в тонкий кишечник. 
Это помогает эмульгировать жиры, облегчая их переваривание ферментами подже-
лудочной железы.

Поддержание 
нормальной 
микрофлоры

Желчь также играет роль в регуляции кишечной микрофлоры, создавая условия, 
неблагоприятные для роста некоторых патогенных микроорганизмов.

Стимуляция 
пищеварительных 
ферментов

Желчь активирует некоторые ферменты, участвуя тем самым в распаде жиров 
и усвоении жирорастворимых витаминов (A, D, E, K) в кишечнике.

Таблица 1.
Основные пи-
щеварительные 
функции желчного 
пузыря.

Table 1.
The main digestive 
functions of the 
gallbladder.
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ЖК всасывается в дистальных отделах тонкой киш-
ки, попадает в кровь и возвращается в печень для 
повторного использования.

В желчи человека присутствуют основные ЖК: 
холевая, дезоксихолевая и хенодезоксихолевая, 
а также небольшие количества литохолевой, алло-
холевой и урсодезоксихолевой кислот. Первичные 
ЖК синтезируются в печени, вторичные образуют-
ся под действием кишечных бактерий, а третич-
ные – это модифицированные вторичные ЖК. Они 
делятся на гидрофобные (холевая, дезоксихолевая, 
литохолевая) и гидрофильные (урсодезоксихоле-
вая, хенодезоксихолевая).

Гидрофобные ЖК способствуют эмульгации 
жиров, стимулируют панкреатическую липа-
зу и образуют мицеллы с жирными кислотами, 
а также способствуют выведению холестерина. 
Гидрофильные ЖК снижают всасывание и синтез 
холестерина в кишечнике, уменьшая влияние ги-
дрофобных ЖК.Основные функции ЖК представ-
лены в таблице 2 [16].

Желчный пузырь и ЖК несут широкий пере-
чень функций и вовлечены в различные звенья 
метаболизма как прямо, так и опосредованно через 
сигнальные молекулы. Гармоничной работе этих 
систем может помешать ХЭ.

Влияние холецистэктомии 
на состояние слизистой пищевода и желудка

В  нормальных условиях желчь накапливает-
ся в желчном пузыре в период между приемами 
пищи. После приема пищи происходит сокращение 
желчного пузыря в ответ на повышение уровня 
холецистокинина и желчь поступает в двенадцати-
перстную кишку. После ХЭ способность к накопле-
нию желчи утрачивается, и желчь постоянно выде-
ляется в двенадцатиперстную кишку, что создает 
условия для повышения частоты дуоденогастраль-
ных рефлюксов (ДГР). Значительно более высокая 
концентрация ЖК в желудке у пациентов с ЖКБ 
была подтверждена в ряде исследований, кроме 
того, концентрация ЖК в желудке еще больше 
увеличивается у пациентов, перенесших ХЭ [17, 18].

Было обнаружено, что уровень холецистокинина 
в сыворотке крови повышается у пациентов, пере-
несших ХЭ, что обусловлено утратой механизма 
отрицательной обратной связи, который обычно 
ингибирует секрецию холецистокинина поступле-
нием желчи в двенадцатиперстную кишку после 
приема пищи. Повышенный уровень холецистоки-
нина приводит к снижению тонуса нижнего пище-
водного сфинктера и увеличивает частоту эпизодов 
транзиторных расслаблений этого сфинктера, что 
способствует возникновению дуоденогастроэзо-
фагеального рефлюкса (ДГЭР) [19].

ДГЭР представляет собой наиболее часто воз-
никающий патологический феномен, при котором 

Рисунок 1.

Figure 1.

Типы желчных кислот.

Types of bile acids.
Первичные

желчные
кислоты

Вторичные
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кислоты

Холевая кислота
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Хенодезоксихолевая кислота

Эмульгирование жиров:
Способствуют разрушению крупных жировых капель на более мелкие, что способ-
ствует их дальнейшему перевариванию с помощью панкреатических ферментов. 
Это повышает усвояемость жиров в кишечнике.

Всасывание витаминов:
Необходимы для эффективного усвоения жирорастворимых витаминов (A, D, E, K). 
Без их присутствия эти витамины не могут полностью всасываться из кишечника.

Регуляция метаболизма:
Участвуют в регуляции обмена веществ. Они могут влиять на уровень холестерина 
в крови, способствуя его переработке и выведению из организма.

Антимикробная 
функция:

Помогают поддерживать баланс микрофлоры в кишечнике, обладают антимикроб-
ными свой ствами и предотвращают рост патогенных микроорганизмов.

Сигнальная функция:
Действуют как сигнальные молекулы, взаимодействуя с рецепторами в печени 
и кишечнике, что влияет на процессы метаболизма и аппетита.

Таблица 2.
Основные функции 
желчных кислот.

Table 2.
The main functions 
of bile acids.
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происходит регургитация содержимого двенад-
цатиперстной кишки в желудок с последующим 
забросом в пищевод [20, 21]. ДГЭРхарактеризуется 
забросом множества элементов желудочного и ки-
шечного содержимого, таких как соляная кислота, 
пепсин, ЖК и панкреатические ферменты, способ-
ных наносить ущерб эпителию пищевода и сти-
мулировать дифференциацию мультипотентных 
стволовых клеток, расположенных в базальном 
слое эпителия. Этот процесс может привести к фор-
мированию специализированного цилиндрическо-
го эпителия, аналогичного эпителию кишечника. 
Из всех компонентов рефлюкса ЖК оказывают 
наибольшее воздействие на трансформацию эпи-
телия [22, 23].

В исследованиях In vitro ⁄ Ex vivo было показа-
но, что в плоскоклеточном эпителии пищевода 
(эксплантаты и клеточные линии), воздействие 
неконъюгированных ЖК при нейтральном pH 
увеличивает экспрессию провоспалительных ме-
диаторов (интерлейкин-8, циклооксигеназа-2, про-
стагландин E2). [24] По результатам исследования 
R. Zhang было продемонстрировано, что смеси 
гликохенодезоксихолевой, гликодезоксихолевой, 
таурохолевой, таурохенодезоксихолевой, тауро-
дезоксихолевой кислот могут ингибировать рост 
и индуцировать апоптоз культивируемых нор-
мальных эпителиальных клеток слизистой оболоч-
ки пищевода человека в дозо– и время–зависимой 
манере. При этом гликохолевая кислота не оказы-
вала цитотоксических эффектов на эпителиальные 
клетки. Также, в ряде исследований было показано, 
что ЖК увеличивают экспрессию гомеобоксного 
транскрипционного фактора CDX2клетках эпите-
лия пищевода, а в линиях клеток аденокарциномы 
пищевода воздействие ЖК приводит к ингибиро-
ванию сигнального пути Notch и сопровождает-
ся увеличением экспрессии транскрипционных 
факторов Hath1 и CDX2, факторов, вовлеченных 
в развитие кишечной метаплазии [25, 26].

Исследования подтвердили, что ЖК способны 
индуцировать окислительный стресс и повреж-
дать ДНК в эпителиальных клетках пищевода. 
Воздействие ЖК на клетки эпителия пищевода 
может формировать определенные паттерны экс-
прессии генов, соответствующих кишечному эпи-
телию. ЖК увеличивают экспрессию CDX2, BMP4 
(член семейства трансформирующих ростовых 
факторов бета) и MUC2 (муцин, обычно встре-
чающийся в бокаловидных клетках кишечника), 
при этом уровень экспрессии белка p63 (маркер 
базальных клеток эпителия пищевода) снижается 
под воздействием ЖК. В ходе исследования, ко-
торое проводили K. Dvorak и его коллеги, было 
выявлено, что в биоптатах слизистой оболочки от 
пациентов с пищеводом Барретта присутствует 
экспрессия транспортеров ЖК. При этом в ходе 
дальнейшей трансформации в аденокарциному 
пищевода экспрессия транспортеров ЖК утрачи-
вается, что может подтверждать гипотезу о том, 
что кишечная метаплазия является адаптивной 
реакцией на воздействие ЖК [27].

Осложнениями ХЭ в отношении патологии же-
лудка являются такие состояния как билиарный 
гастрит, язвенная болезнь желудка, предраковые 

состояния и рак. Особое внимание при изучении 
патогенеза указанных заболеваний уделяется мо-
торной и гуморальной дисфункции гастродуоде-
нальной области, сфинктерному аппарату верхнего 
отдела ЖКТ, приводящих к развитию некоорди-
нированной антродуоденальной моторики и соз-
дающих предпосылки для заброса дуоденального 
содержимого в желудок у части пациентов, пере-
несших ХЭ [28].

ДГР представляет собой нормальное физиоло-
гическое явление и происходит чаще всего ночью, 
натощак и после приема пищи, что было показано 
в исследовании G. Koek и соавт. [29]. Однако, вместе 
с увеличением частоты ДГР и увеличением времени 
экспозиции дуоденального содержимого в желуд-
ке также повышаются риски развития гастрита, 
язвенной болезни желудка и злокачественных но-
вообразований желудка. В свою очередь, к важным 
факторам риска увеличения частоты ДГР относят-
ся стойкие нарушения моторики верхних отделов 
ЖКТ, которые могут наблюдаться на фоне пато-
логии желчевыводящих путей, ЖКБ, в том числе 
в период после ХЭ, паразитарных инвазий, а также 
могут быть ассоциированы с метаболическими 
заболеваниями (сахарный диабет, ожирение) [30].

Разрушение слизисто- фосфолипидного ба-
рьера приводит к расширению плотных межкле-
точных контактов, дегрануляции тучных клеток, 
снижению простагландинов, повреждению вну-
триклеточного ДНК, что обуславливает разви-
тие воспалительного процесса, а одновременное 
действие пепсина на поврежденную слизистую 
желудка усиливает тяжесть и активность гастрита. 
Справедливо упомянуть нейрогуморальную функ-
цию, которая подвергается ряду изменений после 
утраты желчного пузыря. Повышенная концентра-
ция ЖК в просвете желудка создает условия для 
развития гипохлоргидрии. Происходит увеличение 
концентрации гастрина с последующей продук-
цией соляной кислоты и развитием гиперплазии 
G-клеток. Кроме того, ЖК являются сигнальными 
молекулами, которые взаимодействуют с мускари-
новыми холинергическими рецепторами и стиму-
лируют секрецию пепсиногена из главных клеток 
желудка [31]. Изменение гормональной функции 
гастродуоденальной области вносит вклад в пато-
генез язвенных поражений желудка и двенадцати-
перстной кишки.

Хроническое воспаление слизистой желудка 
из-за воздействия ЖК приводит к развитию атро-
фии и кишечной метаплазии, которая является 
предраковым состоянием и ассоциирована с раз-
витием аденокарциномы желудка, в том числе 
кардиального отдела [32]. Последние публикации 
сообщают, что длительное воздействие ЖК на сли-
зистую сопряжено с повышенным риском развития 
неопластических процессов. Анализ зарубежной 
литературы показал, что возникновение рака было 
достоверно выше у пациентов с повышенной кон-
центрацией ЖК в просвете желудка [33]. Развитие 
кишечной метаплазии связано с активациейFXR 
и рецептора, связанного с G-белком (TGR5), что 
приводит к экспрессии биомаркеров кишечной 
метаплазии: CDX2 (каудально- связанный гоме-
обоксный транскрипционный фактор 2), MUC2, 
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ядерный фактор гепатоцитов-4 альфа (HNF4α), 
виллин-1, кадгерин 17 и микро- РНК [34].

Изменение ph в сторону гипо- и ахлоргидрии 
приводит к  изменению микробного пейзажа 
желудка у пациентов с билиарным гастритом. 
G. Huang и соавторы (Китай, 2022) отметили более 
высокое микробное разнообразие в группе с били-
арным рефлюксом, нежели в группе без ДГР. Среди 
представителей желудочной микробиоты чаще на-
блюдались типы Campilobacterota, Proteobacteria, 
Firmicutes, Bacteroidota и Actinobacteriota. Однако 

влияет ли это на патогенез билиарного гастрита 
не до конца изучено [35].

Итак, нарушения моторики после перенесен-
ной ХЭ повышают частоту развития патологи-
ческого ДГР и вероятность развития билиарного 
гастрита, атрофии и метаплазии слизистой же-
лудка. А возрастающая вероятность формиро-
вания патологического ДГЭР после ХЭ может 
играть важную роль в  патогенезе гастроэзо-
фагеальной рефлюксной болезни и пищевода 
Барретта.

Влияние ХЭ на кишечник и состояние микробиоты

Жидкость тонкого кишечника слабощелочная 
с pH 8,09,0. Нормальная желчь слабокислая, и ее 
импульсивная секреция способствует формиро-
ванию хорошей микроэкологической среды ки-
шечника и поддержанию стабильности значения 
pH кишечника. После ХЭ щелочная печеночная 
желчь секретируется непрерывно, что влияет на 
баланс pH в кишечнике. Оптимальные значения pH 
Lactobacillus и Bifi dobacterium составляют 5,56,0 
и 6,57,0 соответственно. Таким образом, повыше-
ние pH в кишечнике подавляет рост Lactobacillus, 
Bifi dobacterium и других бактерий, что приводит 
к дисбалансу кишечной флоры [36, 37].

В настоящее время большинство отечественных 
ученых считают, что кишечные Bifi dobacterium 
и Lactobacillus значительно снижаются после ХЭ, 
в то время как Escherichiacoli и Enterococcus зна-
чительно увеличиваются. Первичные ЖК, такие 
как холевая, таурохолевая и гликохолевая, могут 
способствовать прорастанию спор C. diffi  cile, тог-
да как хенодезоксихолевая кислота может этому 

препятствовать [37]. Холагенная диарея также 
является одним из значимых симптомов после 
ХЭ. Диарея может быть вызвана повышенной вы-
работкой вторичных ЖК и увеличением числа 
энтерогепатических циклов, а также непрерыв-
ным потоком желчи из-за отсутствия желчного 
пузыря [38].

Исследования последних лет показали, что зна-
чительные изменения в метаболизме ЖК после 
ХЭ могут быть причиной индукции колоректаль-
ного рака, но конкретный механизм его развития 
в указанной ситуации остается неясным. Известно, 
что высокие уровни вторичных ЖК в фекалиях 
и сыворотке пациента коррелируют с повышенным 
рецидивом аденоматозных полипов. Есть экспери-
ментальные модели, подтверждающие влияние ХЭ 
и ЖК на канцерогенез в толстой кишке. Вторичные 
ЖК (особенно дезоксихолевая) способны провоци-
ровать развитие колоректального рака через пути 
NFKb, Wnt/β-катенина, митоген- активируемой 
протеинкиназы и микроРНК [37].

Влияние холецистэктомии на функцию печени

Известно, что ЖК также могут действовать как 
универсальные сигнальные молекулы и даже ре-
гулировать экспрессию генов. ЖК активируют 
специфические ядерные рецепторы (FXR, прегана-
новый X-рецептор и рецептор витамина D), рецеп-
тор, сопряженный с G-белком TGR5, и клеточные 
сигнальные пути (c-jun N-терминальная киназа 
и др.) в клетках печени и желудочно- кишечного 
тракта. Активация ядерных рецепторов и кле-
точных сигнальных путей изменяет экспрессию 
многочисленных генов, кодирующих ферменты/
белки, участвующие в регуляции синтеза желчной 
кислоты, глюкозы, жирных кислот, липопротеи-
нов, метаболизма, транспорта и энергетического 
обмена [38].

После удаления ЖП происходит нарушение ба-
ланса путей сигналинга, связанного с обменом ЖК, 
и меняется соотношение первичных и вторичных 
ЖК. В регуляции данных процессов участвуют 
FXR, который выполняет функцию индуктора экс-
прессии транспортеров, участвующих в выведении 
ЖК из гепатоцитов и энтероцитов, стимулируя 
процесс энтерогепатической циркуляции ЖК [38]. 
Изменяется также воздействие на TGR5 и FGF19. 
Нарушаются пути регуляции липидного обмена 

и процессы функционирования ряда рецепторов. 
Таким образом, после ХЭ возникает целый каскад 
метаболических сдвигов, обусловленных различ-
ными факторам.

После ХЭ меняется характер поступления ЖК, 
приводя к нарушениям обмена липидов и глю-
козы. Пул ЖК циркулирует быстрее, подвергая 
энтерогепатические органы и, в конечном счете, 
периферические ткани, более интенсивному воз-
действию потока ЖК во время периодов голода-
ния. Это может оказывать значимое влияние на 
организм, поскольку ЖК могут действовать как 
гормональные сигналы, взаимодействуя с целым 
рядом энтерогепатических и периферических 
рецепторов- мишеней [39].

Печеночная желчь в условиях отсутствия ЖП 
непрерывно секретируется в просвет двенадца-
типерстной кишки, и интрадуоденальный по-
ток ЖК демонстрирует плоскую, а не волнистую 
кривую. При этом возникают более выраженные 
всплески уровней липидов и глюкозы в крови, 
поскольку организм пациентов, перенесших ХЭ, 
не способен быстро сбалансировать резкие коле-
бания их уровней, вызванные приемом пищи. Эта 
точка зрения также подтверждается филогенией. 
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Согласно обзору C.K. Oldham- Ottetal., наличие или 
отсутствие желчного пузыря в основном зависит 
от ритма кормления животного. Особи, которые 
едят почти непрерывно, такие как голуби, оле-
ни и крысы, не обладают желчным пузырем, в то 
время как плотоядные животные (кроме китов), 
принимающие пищу периодически, неизменно 
имеют его [40].

Желчный пузырь сам способен активно менять 
состав желчи. В нем формируются кристаллы хо-
лестерина, излишки которого выводятся сжелчью 
в кишечник и уходят с каловыми массами [41]. 
Более того, желчный пузырь способен поглощать 
ЖК: при введении в желчный пузырь после пе-
ревязки пузырного протока флуоресцентная ЖК 
определялась в желчных канальцах печени [42]. Это 
убедительные доказательства того, что желчный 
пузырь может свести к минимуму выработку вто-
ричных ЖК, доставляя часть их пула сразу в печень 
в обход кишечной микробиоты.

У пациентов после перенесенной ХЭ повышается 
число циклов пузырно- независимой энтерогепати-
ческой циркуляции ЖК. В результате в организме 
больше образуется и накапливается в клетках пече-
ни гидрофобная гепатотоксичная дезоксихолевая 
кислота, повышается вероятность возникновения 
холестаза и формирования морфологических изме-
нений в печени [43].

Последние годы широкую распространенность 
приобретает точка зрения, согласно которой, ХЭ 
сама по себе может вызывать развитие неблаго-
приятных метаболических последствий, таких как 
дислипидемия, неалкогольная жировая болезнь 

печени и гипергликемия. И данные исследований 
подтверждают, что у пациентов, перенесших ХЭ, 
имеют место более высокие показатели холестерина 
и триглицеридов в сыворотке крови, индексов мас-
сы тела и резистентности к инсулину, более низкий 
уровень ЛПВП [43, 44, 45].

Предполагалось, что причиной увеличения веса 
после операции является повышение потребления 
жиров. После удаления желчного пузыря пациенты 
часто перестают соблюдать диету, не ограничи-
вают употребление жирной пищи, в результате 
чего возможно повышение потребления калорий 
и развитие нарушений липидного и углеводного 
обмена. Однако это предположение не может объ-
яснить того, что у пациентов, которые находились 
на диете с низким содержанием жиров после ХЭ, 
также наблюдалось увеличение среднего индекса 
массы тела на 2 кг/м2 [44].

Крупное исследование NHANESIII (National 
Health and Nutrition Examination Survey), включав-
шее 12232 участника из США, продемонстрировало 
более высокую распространенность метаболически 
ассоциированной жировой болезни печени среди 
пациентов, перенесших ХЭ (48,4%), по сравнению 
с пациентами с камнями в желчном пузыре (34,4%) 
или без ЖКБ (17,9%) [44]. Связь между развити-
ем метаболического синдрома и ЖКБ была под-
тверждена крупными исследованиями. Shen C. 
еt al. проанализировали данные 5672 пациентов 
и обнаружили, что распространенность метаболи-
ческого синдрома среди пациентов с ЖКБ без ХЭ 
составила 53,2%, а среди пациентов, перенесших 
ХЭ – 63,5% [46].

Заключение

Хорошо известно, что симптомная ЖКБ чревата 
серьезными осложнениями, предотвратить ко-
торые помогает своевременное хирургическое 
вмешательство. Поскольку распространенность 
ЖКБ постоянно растет, возрастает и число ХЭ. 

В результате совершенствования хирургических 
технологий лапароскопическая ХЭ глубоко вне-
дрилась в рутинную хирургическую практику, 
в том числе благодаря низкой частоте осложне-
ний и благоприятным результатам вмешательства 

Рисунок 2.

Figure 2.
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в послеоперационном периоде. Потенциальная 
польза от выполнения ХЭ должна быть тщатель-
но взвешена ввиду большой распространенно-
сти ЖКБ и ее бессимптомных форм, поскольку 

в постхолецистэктомическом периоде у пациентов 
наблюдаются значительные изменения в функцио-
нировании желудочно- кишечного тракта и разных 
видах обмена веществ.
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