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Введение. До настоящего времени не известно, участвует ли пилорический хеликобактер, самый распро-
странённый бактериальный патоген человека, в развитии желчнокаменной болезни. 
Материал и методы. На основании анализа данных диспансерного обследования работающих жителей Мо-
сковского региона, определения их инфицированности пилорическим хеликобактером и оценки вирулентно-
сти бактерии изучены ассоциации H. рylori инфекции и желчнокаменной болезни (ЖКБ). Инфекцию выявляли 
по наличию в сыворотке крови специфических антител класса IgG, вирулентность штамма H. рylori – по 
наличию суммарных антител к протеину, ассоциированному с цитотоксическим геном А (CagA). Применяли 
иммуноферментный анализ. В исследование было включено 1487 человек (931 мужчина и 556 женщин) в воз-
расте от 21 до 77 лет. 
Результаты. Инфекция H. pylori обнаружена у 1348 человек (90,6%), CagA протеин – у 392 (56,2%). ЖКБ 
диагностирована у 72 человек: у 21 мужчины (2,3%) и 51 женщины (9,2%), у 67 сероположительных (5% из 
числа всех инфицированных) и 5 сероотрицательных (3,6% неинфицированных). При ЖКБ наличие CagA поло-
жительного штамма H. pylori исследовано у 35 человек. Вирулентный штамм бактерии выявлен в 26 случаях 
(74%), что значительно чаще, чем среди всех обследованных. 
Заключение. Статистически достоверных различий в частоте ЖКБ у инфицированных H. pylori и у неин-
фицированных лиц не отмечено. Обнаружена достоверно бόльшая распространённость инфицированности 
патогенными штаммами H. pylori у лиц с ЖКБ по сравнению со всей группой обследованных, что свиде-
тельствует в пользу возможной причастности H. pylori инфекции к этой патологии. Подтверждение роли  
H. pylori инфекции в качестве кумулятивного фактора риска ЖКБ, а также иной внежелудочной патологии 
может иметь эпидемиологическое, профилактическое, клиническое применение в связи с повсеместной её 
распространённостью. Необходимы дальнейшие исследования. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  пилорическая хеликобактерная инфекция; протеин; ассоциированный с цитотоксическим 

геном (CagA); желчнокаменная болезнь; внежелудочная патология. 
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Introduction. Up to now, it has not been established whether Helicobacter pylori, the most common bacterial patho-
gen of human, is involved in cholelithiasis. 
Material and Methods. Based on the analysis of prophylactic medical examination of working people in the Moscow 
region, the determination the pyloric Helicobacter infection and assessment of the virulence of bacteria there were 
studied the associations of H. pylori infection and gallstones. The infection was detected by the presence of serum 
specific antibodies of IgG class, the virulence of the strain H. pylori – by the presence of total antibodies to the protein 
associated with the cytotoxic gene CagA. There was used enzyme-linked immunosorbent assay. The study included 
1,487 people, 931 men and 556 women aged 21-77 years. 
Results. The H. pylori infection was detected in 1348 (90,6%), CagA protein in - 392 (56.2 %) cases. Gallstones were 
diagnosed in 72 patients, 21 men (2.3%) and 51 women (9.2%), 67 were seropositive (5% of all infected) and 5 - sero-
negative (3.6% uninfected). In cholelithiasis cases, the presence of CagA positive strain of H. pylori was investigated 
in 35 patients. A virulent strain of bacteria was detected in 26 cases (74%), much more often than in the rest examined 
persons. 
Conclusion. There were no statistically significant differences in the incidence of cholelithiasis in infected H. pylori 
and non-infected individuals. A significantly higher prevalence of infection with pathogenic strains of H. pylori in 
patients with gallstones was found in comparison with the whole group of examined patients, that indicates to the 
favor of possible involvement of H. pylori infection in this pathology. Confirmation of the role of H. pylori infec-
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Введение
Пилорический хеликобактер (Helicobacter pylori –  

H. рylori) – самый распространённый бактериальный па-
тоген человека. Доля инфицированных среди мирового 
населения составляет 50%. Инфекция H. рylori является 
ведущей причиной гастродуоденальных зaболеваний – 
хронического поверхностного и атрофического гастрита, 
рассматриваемого как предраковое состояние, язвенной 
болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, рака, 
МАЛТ-лимфомы желудка. ВОЗ в 1994 г. классифицирова-
ла бактерию как канцероген I группы.

В последние два десятилетия накоплено большое коли-
чество данных о возможном участии инфекции H. рylori в 
развитии внежелудочной патологии. К настоящему време-
ни доказана её связь с идиопатической железодефицитной 
анемией, идиопатической тромбоцитопенией, дефицитом 
витамина B12. Согласительным совещанием Европейской 
рабочей группы по изучению инфекции H. рylori и микро-
биоты «Маастрихт-5» (2016 г.) эта патология включена 
в показания для эрадикации [1]. Обсуждается причаст-
ность инфекции к патогенезу иных внегастральных за-
болеваний: гепатобилиарных, сахарного диабета, метабо-
лического синдрома, сердечно-сосудистых заболеваний,  
неврологических, дерматологических и др.

В России частота инфекции H. рylori очень высокая – 
76–90% [2, 3], поэтому изучение связи её с внежелудочной 
патологией чрезвычайно актуально. Выявление ассоциа-
ции инфекции H. рylori с внежелудочными заболеваниями 
может привести к изменению стратегии их профилактики 
и лечения. 

Патология гепатобилиарной системы часто встречает-
ся в различных регионах мира, причём желчнокаменная 
болезнь (ЖКБ) является наиболее распространённым за-
болеванием, требующим хирургического вмешательства. 
Бактериальная инфекция в билиарной системе может 
играть роль в развитии хронического холецистита и фор-
мировании камней.

Цель исследования – определить частоту инфекции  
H. рylori, у лиц с ЖКБ для выяснения её возможной роли 
в развитии этой патологии. 

Материал и методы
Исследование проводилось на клинической базе ФБГУ 

«Института экологии человека и гигиены окружающей 
среды имени А.Н. Сысина» МЗ РФ (преобразованного в 
2017 г. в ФБГУ «Центр стратегического планирования и 
управления медико-биологическими рисками здоровью» 
МЗ РФ) в Центре медико-биологических и экологических 
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проблем РАЕН. Проводился анализ результатов диспан-
серного обследования работающего населения города 
Москвы и Подмосковья. У каждого обследованного было 
получено информированное согласие. Во время диспан-
серных осмотров наряду с традиционным клинико-лабо-
раторным исследованием изучалась инфицированность 
H. рylori и распространённость калькулёзного холеци-
стита. Учитывались анамнестические данные о перене-
сённой холецистэктомии по поводу ЖКБ, калькулёзного 
холецистита и результаты ультразвукового исследования 
органов брюшной полости, проведённого по показаниям.

Инфекция H. pylori диагностировалась серологически, 
но специальный забор крови не проводился. Использо-
валась сыворотка, остававшаяся после биохимического 
исследования крови, подлежавшая утилизации. Для про-
ведения анализа требовалось 5 микролитров сыворотки.

Выявляли инфекцию H. pylori по наличию в сыворотке 
крови специфических антител класса IgG, определяемых 
путём иммуноферментного анализа (ИФА). Использова-
лись тест-системы «ЭКОлаб-Хеликобактер-IgG» (Россия) 
и Biohit Helicobacter pylori IgG (Финляндия). По чувстви-
тельности и специфичности тесты были сопоставимы. 
Для определения одного из факторов вирулентности па-
тогена – протеина, ассоциированного с цитотоксическим 
геном (CagA), применялся набор реагентов для иммуно-
ферментного выявления суммарных антител к антигену 
CagA Helicobacter pylori «Вектор-Бест» (Россия).

В исследование было включено 1487 человек (931 муж-
чина и 556 женщин) в возрасте от 21 года до 77 лет (медиа-
на = 46 [33; 53]). У 698 инфицированных H. рylori исследо-
валось наличие CagA положительного штамма бактерии. 
Особенность обследованного контингента – преобладание 
мужчин, а также лица в возрасте до 50 лет (956 человек). 
Для определения достоверности различий между частота-
ми анализируемых качественных признаков в сравнивае-
мых подвыборках использовался критерий χ².

Результаты
Ранее нами была отмечена очень высокая распростра-

нённость инфекции H. pylori среди трудоспособного на-
селения Москвы и Подмосковья. Эти показатели были 
подтверждены и в настоящем исследовании. Инфекция 
H. pylori обнаружена у 1348 человек (90,6%), 139 (9,4%) 
оказались H. pylori негативными. Среди инфицированных 
было 856 мужчин (92% всех лиц мужского пола) и 492 
женщины (88,5%). Инфекция H. pylori отсутствовала у 75 
мужчин (8% обследованных) и 64 женщин (11,5%). CagA 
протеин обнаружен у 392 (56%) обследованных.

tion as a cumulative risk factor for the gallstones cholecystitis, as well as for other extragastral pathologies, may 
have an epidemiological, prophylactic, clinical application, due to its widespread prevalence. Further research is 
needed.
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Желчнокаменная болезнь диагностирована у 72 че-
ловек, у 21 мужчины (2,3% из числа всех мужчин) и  
51 женщины (9,2%). Частота ЖКБ у инфицированных и у 
неинфицированных H. pylori лиц, а также у всех обследо-
ванных представлена в табл. 1. 

Как видно из табл. 1, 67 субъектов с ЖКБ оказались 
сероположительными (93%), 5 – сероотрицательными 
(7%). Для выяснения влияния инфекции H. pylori на ча-
стоту развития ЖКБ была сопоставлена частота её выяв-
ления у инфицированных с частотой инфекции среди всех 
обследованных, а частота ЖКБ у неинфицированных – с 
частотой отсутствия инфекции. Разницы в частоте холе-
литиаза у сероположительных (5%) и сероотрицательных 
лиц (4%) обнаружено не было.

CagA-протеин исследован у 35 пациентов с ЖКБ.  
Частота выявления вирулентного штамма H. pylori у об-
следованных лиц, в том числе у субъектов с ЖКБ, пред-
ставлена в табл. 2.

Из табл. 2 видно, что CagA-протеин был обнаружен у 
26 человек с ЖКБ (74,3%), у 9 (25,7%) человек не обна-
ружен. Вирулентный штамм бактерии чаще диагностиро-
ван у пациентов с ЖКБ, чем среди всех обследованных  
(р < 0,05)

Учитывая вышеизложенное, отметим, что в группе 
пациентов с ЖКБ преобладают лица, инфицированные 
H. pylori. Но различия в частоте ЖКБ у инфицирован-
ных H. pylori лиц и у неинфицированных, по результатам 
проведённого исследования, не достигнуто достоверных 
значений. Не исключено, что это обусловлено несопоста-
вимостью по величине групп H. Pylori-положительных 
и H. Pylori-отрицательных лиц, что является следствием 
очень высокой распространённости инфекции, и поэтому 
малым числом случаев ЖКБ у серонегативных субъектов. 
Однако более частое обнаружение вирулентного штамма 
бактерии у лиц с ЖКБ по сравнению со всеми обследован-
ными свидетельствует в пользу связи инфекции H. pylori 
с этой патологией. 

Обсуждение
У пациентов с гепатобилиарными заболеваниями, 

живущих в разных географических регионах, в желчи, в 
слизистой желчного пузыря, в конкрементах обнаружено 
присутствие различных видов хеликобактера, включая 
пилорический [4–8]. Впервые наличие H. pylori в слизи-
стой оболочке желчного пузыря, удалённого по поводу 
калькулёзного холецистита, определили Kawaguchi et al. 
в 1996 году [9].

По данным многих исследователей, инфекция H. pylori 
определяется значительно чаще при наличии хроническо-
го холецистита, чем при отсутствии этой инфекции [5, 8, 
10]. В работе M.Y. Dar et al. [11] бактерия была обнаруже-
на в желчи у 20 из 50 больных с желчными конкремента-
ми (40%) и ни в одном случае из 25 у лиц без холелитиаза. 
Boonyanugomol et al. [12] также выявляли ДНК H. pylori в 
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Т а б л и ц а  1
Частота инфекции H. pylori у обследованных субъектов

Обследованные  
лица

HP+ HP– Итого

абс. % абс. % абс. %

Все обследованные 1348 91 139 9 1487 100
Лица с ЖКБ 67 93 5 7 72 100
Доля лиц с ЖКБ, % 5 4 5

р > 0,05 –

Т а б л и ц а  2
Частота выявления вирулентного штамма H. pylori

Обследованные лица
CagA+ CagA– Итого

абс. % абс. % абс. %

Все обследованные 392 56 306 44 698 100
Лица с ЖКБ 26 74 9 26 35 100)
Доля лиц с ЖКБ, % 7 3 5

р < 0,05 –

образцах желчи среди больных с ЖКБ чаще (41,5%), чем 
в контрольной группе (25%). CagA позитивные штаммы 
бактерии обнаружены авторами [12] у 9% пациентов с хо-
лелитиазом и отсутствовали в контроле. Мaurer et al. [13] 
у крыс нашли гомологию протеина CagA с аминопепти-
дазой, что может увеличивать риск образования желчных 
конкрементов.

Хотя большинство исследований указывают на связь 
инфекции H. pylori с холелитиазом, в некоторых рабо-
тах получены иные результаты. Так, Mendez-Sanchez et 
al. [14] наблюдали низкую частоту H. pylori в эпителии 
удалённого желчного пузыря с конкрементами. Не от-
мечено ассоциации ЖКБ с наличием бактерии в желчи 
в исследовании Sherafat et al. [15]. При этом в случаях 
выявления бактерии идентифицированные маркеры ви-
рулентности оказались гомологичными у желудочных 
бактерий и изолятов из билиарных путей. Идентичную 
последовательность праймера гена 16S rDNA H. pylori, 
обнаруженного в желчном пузыре и в слизистой желудка 
или двенадцатиперстной кишки у того же самого паци-
ента, отметили также Zhou et al. [16]. Эти авторы счи-
тают возможным желудочное происхождение инфекции 
желчного пузыря.

D. Zhou et al. [16] наблюдали более частые морфо-
логические изменения слизистой инфицированного  
H. pylori желчного пузыря по сравнению с неинфициро-
ванным, а Boonyanugomol et al. [12] – и большую выра-
женность воспалительного процесса. Известно, что вос-
паление слизистой оболочки содействует формированию 
конкрементов. 

В проведённом нами исследовании большую часть 
пациентов с ЖКБ составили сероположительные лица. 
Однако мы не обнаружили статистически достоверных 
различий в частоте ЖКБ у обследованных при наличии 
инфекции H. pylori и при её отсутствии. В то же время 
полученные результаты свидетельствуют о более высокой 
распространённости инфицирования вирулентным штам-
мом бактерии в группе лиц с ЖКБ при сопоставлении со 
всеми обследованными лицами. 

Участие H. pylori в образовании желчных конкремен-
тов вполне возможно. Стерильность билиарной системы 
может быть нарушена при рефлюксе желчи из двенад-
цатиперстной кишки. Бактериальная биопленка может 
служить фактором нуклеации. Причиной может быть так-
же изменение состава желчи продуцируемыми H. pylori 
ферментами (фосфолипазой, бета-глюкуронидазой и др.), 
избыточная выработка муцина эпителиальными клетками 
слизистой желчного пузыря, вызванная бактериальны-
ми липополисахаридами. Не исключена роль системно-
го воспаления при длительной персистенции инфекции  
H. pylori в гастродуоденальной системе и развитии хро-
нического гастрита, являющегося медленно текущим вос-
палением, мишенью которого может быть и билиарная 
система.
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у инфицированных и не инфицированных H. pylori лиц 
не отмечено. Возможно, полученный результат обуслов-
лен очень высокой распространённостью инфекции среди 
населения и поэтому малым числом серонегативных лиц 
с ЖКБ. При этом обнаружена достоверно бόльшая рас-
пространённость инфицированности патогенными штам-
мами H. pylori у лиц с ЖКБ по сравнению со всей группой 
обследованных, что свидетельствует в пользу возмож-
ной причастности инфекции H. pylori к этой патологии. 
Подтверждение роли инфекции H. pylori в качестве ку-
мулятивного фактора риска ЖКБ и иной внежелудочной 
патологии может иметь эпидемиологическое, профилак-
тическое, клиническое применение в связи с повсемест-
ной её распространённостью. Необходимы дальнейшие 
исследования.

Недостатком работы является малое количество серо-
негативных субъектов с ЖКБ, связанное с высокой рас-
пространённостью в стране инфекции H. pylori.
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