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ЗМІНА МІКРОБІОЦЕНОЗУ ТОВСТОЇ КИШКИ ТА ІМУНОЛОГІЧНИЙ СТАТУС У ХВОРИХ 
З ХРОНІЧНИМ ПАНКРЕАТИТОМ ПІСЛЯ ХОЛЕЦИСТЕКТОМІЇ 

Наведено результати комплексного обстеження 96 хворих після холецистектомії. Встановлено виражені 
дисбіотичні зміни та порушення показників гуморального імунітету (Ig A, Ig G) у хворих з хронічним панкре-
атитом після холецистектомії. 
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Вступ. Жовчнокам’яна хвороба (ЖКХ), широ-

ко поширена патологія органів травлення, що спо-
стерігається у близько 10-15% дорослого та дитя-
чого населення, обумовлена порушенням обміну 
холестерину і/або білірубіну [2].  

У 80-95% випадків лікування ЖКХ закінчуєть-
ся проведенням оперативного втручання. Холеци-
стектомії (ХЕ) в 0,3-8 % випадків супроводжують-
ся виникненням ускладнень (ятрогенні пошко-
дження жовчних протоків, жовчоістікання, крово-
теча та інші). Крім того, одним з головних «недо-
ліків» хірургічного лікування при ЖКХ є втрата 
жовчного міхура (ЖМ) як функціонуючого органу 
з важливими для травлення функціями (концент-
раційна, резервуарна, гормональна, як демпфер 
тиску в гепатобіліарній системі та інші) [2, 9].  

Відомо, що видалення жовчного міхура при 
ЖКХ не позбавляє хворих від метаболічних пору-
шень, у тому числі від гепатоцитарної дисхолії, що 
зберігається і після операції. Випадіння фізіологі-
чної ролі жовчного міхура, а саме – концентрації 
жовчі в міжтравлювальний період і викиду його у 
дванадцятипалу кишку (ДПК) під час їжі, супро-
воджується порушенням пасажу жовчі в кишечник 
і розладом травлення [1]. Зміна хімічного складу і 
об’єму жовчі, хаотичне її надходження в дванад-
цятипалу кишку порушують перетравлювання і 
всмоктування жиру та інших речовин ліпідної 
природи, зменшують бактерицидність дуоденаль-
ного вмісту, що призводить до мікробного обсіме-
ніння і порушення моторики ДПК, розвитку синд-
рому надмірного бактеріального росту в кишечни-
ку, розладу печінково-кишкової циркуляції і зни-
ження синтезу жовчних кислот у печінці [5].  

Отже, у 25-60 % пацієнтів після холецистектомії 
виникають функціональні та органічні порушення 
органів травлення, внаслідок втрати фізіологічної 
ролі ЖМ, дисфункції сфінктера Одді, порушення 
пасажу кишечника, ентерогепатичної циркуляції 
жовчних кислот, а також зміни кількісного та якіс-
ного складу мікрофлори товстої кишки [6]. 

Проведені дослідження свідчать, що мікрофло-
ра кишечника людини здатна здійснювати біо-

трансформацію жовчних кислот, холестерину і 
стероїдних гормонів у різні метаболіти в процесі 
ентерогепатичної циркуляції даних речовин, що 
має важливе значення при формувані захворювань 
гепатобіліарної системи.  

Нормальна мікрофлора кишечника є повноцін-
ною екологічною системою, що виконує різноманітні 
функції в організмі людини. Її розглядають як своє-
рідний «екстракорпоральний орган», що забезпечує 
багато аспектів життєдіяльності організму людини. 
Мікрофлора товстої кишки здорової людини виконує 
ряд важливих функцій, в тому числі забезпечує рези-
стентність, колонізацію макроорганізмів, завдяки 
антагоністичним властивостям облігатної мікрофло-
ри (біфідо- і лактобактерії) і умовно-патогенних мік-
роорганізмів, а також стимуляція лімфатичного апа-
рату з дією на різні ланки тканинної і гуморальної 
імунної системи, включаючи синтез імуноглобулінів, 
інтерферону, а також підтримку функціональної ак-
тивності неспецифічних факторів захисту (компле-
мент, лізоцим і ін.), які забезпечують імунологічний 
захист макроорганізму [7, 8]. 

При зміні якісного і кількісного складу мікро-
біоценозу кишечника внаслідок розмноження умо-
вно-патогенних бактерій у кількості, що переви-
щує норму, розвивається синдром надмірного бак-
терійного росту, порушуються основні функції 
товстої кишки, що може мати важливе значення в 
патогенезі багатьох захворювань [3, 4], зокрема 
виникненні хронічних уражень підшлункової зало-
зи у хворих після холецистектомії. 

Мета дослідження. Визначити зміни кількіс-
ного та якісного складу мікрофлори товстої кишки 
та їх вплив на імунологічний статус у хворих із 
хронічним панкреатитом після холецистектомії. 

Наукове дослідження є фрагметном держбюд-
жентної теми ДР: 001134002361, № 829 «Механіз-
ми оптимізації діагностики та лікування захворю-
вань гепатопанкреатобіліарної зони залежно від 
впливу екзо- та ендоекологічних факторів довкіл-
ля», що виконується на кафедрах хірургічних хво-
роб та пропедевтики внутрішніх хвороб медичного 
факультету ДВНЗ «УжНУ». 
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Матеріали та методи. Під нашим спостере-
женням знаходилося 96 хворих, які перебували на 
стаціонарному лікуванні в терапевтичному відді-
ленні лікарні з поліклінікою СОЗ УМВС України в 
Закарпатській області та амбулаторно-
диспансерному спостереженні у дільничного гаст-
роентеролога/сімейного лікаря за місцем прожи-
вання. Всім обстеженим була проведена холецис-
тектомія в термінах від 2 до 8 років. 

Всі дослідження були проведені за згодою па-
цієнтів, а методика їхнього проведення відповідала 
Гельсінській декларації 1975 р. та її перегляду 
1983 р. 

Сформовано дві групи обстежених: І група – 64 
хворих на хронічний панкреатит (ХП) після холе-
цисектомії та ІІ група порівняння – 32 пацієнтів 
після холецистектомії без ураження підшлункової 
залози (ПЗ). 

І група хворих (із ураженням ПЗ) була віком 
від 21 до 65 років, середній вік складав 42,7±8,2 
року; чоловіків було 16 (25,0%), жінок – 48 
(75,0%). Холецистектомія була проведена в сере-
дньому 6,01±2,15 року тому назад. ІІ групу хво-
рих (без ураження ПЗ) склали пацієнти віком від 
23 до 62 років, середній вік складав 41,0±5,3 ро-
ку; чоловіків було 12 (37,5%), жінок – 20 (62,7%). 
Холецистектомія була проведена в термінах 
5,7±3,0 року. 

В контрольну групу ввійшло 20 практично здо-
рових осіб, віком від 20 до 63 років, середній вік 
складав 40,1±4,6 року. Чоловіків було 11 (55,0%), 
жінок – 9 (45,0%).  

Всім обстеженим проведено загальноклінічні 
методи дослідження. Діагноз загострення ХП ви-
значався з урахуванням скарг, анамнестичних, ла-
бораторних (загальний аналіз крові та сечі, біохі-
мічний аналіз крові, копрологічне дослідження). 
Також всім обстеженим хворим виконано ультра-
звукове дослідження органів черевної порожнини, 
апарат Philips HDI – 1500).  

Для виявлення дисбіозу товстої кишки при ба-
ктеріологічному обстеженні проводили кількісний 
облік мікроорганізмів, які виросли на поживному 
середовищі агар, Сабуро, Ендо та 5% кров’яному 
агарі з перерахунком на 1 г фекалій, враховуючи 
при цьому дозу посіяного матеріалу та ступінь 
його розведення. Кількість мікроорганізмів кожно-
го виду в одному грамі досліджуваного матеріалу 
розраховували за формулою: К=Е\(k*V*v), де К – 
кількість бактерій, Е – сума колоній даного виду у 
всіх використаних розведеннях, V – об’єм суспен-
зії, що нанесена на чашу, v – ступінь розведення. 
Крім того, на чашці з 5% кров’яним агаром відзна-
чали наявність гемолітичних форм як кишкової, 
так і кокової мікрофлори, відсоток їх від загальної 
кількості виросших колоній, співвідношення киш-
кової та кокової мікрофлори. Наявність біфідобак-
терій визначали за характером росту на середови-
щі Блаурокка та мікроскопії мазків, пофарбован-
них по Граму. Кількість біфідобактерій та лакто-
бацил в одному грамі фекалій визначали по грани-
чному розведенню, при якому спостерігався їх 
ріст. Ступінь дисбіозу кишечника оцінювали за 
класифікацією Куваєвої І.Б., Ладодо К.С. (1991 р.). 

Дослідження рівня компонентів комплементу 
С3, С4 та концентрації імуноглобулінів А, М, G 
визначали за допомогою хромогенного аналізу на 
апараті Sysmex 500 та 560 (Японія), використову-
ючи реактиви фірми Siemens. 

Результати досліджень та їх обговорення. Ре-
зультати обстежень показали, що у хворих після 
холецистектомії мали місце зміни з боку органів 
травлення, серед яких у хворих І групи (із уражен-
ням ПЗ) домінувала кишкова симптоматика (схи-
льність до проносів, поліфекалія, болі розлитого, 
спастичного характеру у животі, здуття живота), а 
хворих ІІ групи турбовали симптоми переважно 
біліарної диспепсії (дискомформ та ниючі болі у 
верхніх відділах живота, нудота, відрижка гірким). 
Результати наведені у таблиці 1. 

 
Таблиця 1 

 
Клінічні симптоми з боку органів травлення та їх частота у обстежених хворих 

 

Симптоми 
Обстежені хворі 

І група (n=64) 
Хворі із ХП після ХЕ 

ІІ група (n=32) 
Хворі без ХП після ХЕ 

Больовий синдром: 53 (82,8 %) 17 (53,1 %) 
Локалізація  

- у верхніх відділах живота 14 (21,9 %) 12 (37,5 %) 
- без чіткої локалізації, розлитого характеру 39 (60,9 %) 5 (15, 6 %) 

Характер  
- ниючий  19 (35,8%) 15 (88,2 %) 
- спастичний 34 (64,2 %) 2 (11,8 %)  
Симптоми кишкової диспепсії:  

Скарги на порушення стільця  
- проноси 31 (48,5%) 3 (9,4 %) 
- закрепи 10 (15,6%) 1 (3,1 %) 
- закрепи, які змінювались проносами  23 (35,9 %) 7 (21,9 %) 
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- поліфекалія 17 (26,6%) 4 (12,5 %) 
- відчуття неповної дефекації 29 (45,3 %) 6 (18,8 %) 
Метеоризм 49 (76,6 %) 15 (46,9 %) 
Симптоми біліарної диспепсії   
Нудота  21 (32,8 %) 16 (50,0%) 
Блювота 15 (23,4 %) 13 (40,6 %) 
Відрижка гірким 7 (10,9 %) 20 (62,5 %) 
Гіркота у роті 5 (7,8 %) 15 (46,9 %) 

 
Вивчення мікробного складу фекалій вказує, 

що загострення хронічного панкреатиту у хворих 
після холецистектомії (І група пацієнтів) супрово-
джується глибокими змінами в мікробіоценозі 
товстої кишки.  

Що стосується анаеробної флори, то у всіх хво-
рих обох груп спостерігалося зниження рівня біфідо-
бактерій нижче за 107, а також лактобактерій нижче 

за 106. Мікробний склад товстої кишки у контрольної 
групи характеризувався такими показниками: зни-
ження рівня біфідобактерій та лактобактерій на 1-2 
показника виявили у 15,0 % обстежених. Але ці змі-
ни не супроводжувались появою E.coli зі зміненими 
ферментативними властивостями, появою умовно-
патогенних мікроорганізмів та коагулопозитивних 
стафілококів у титрі більше 103. 

 
Таблиця 2 

 
Кількісний та якісний склад мікрофлори товстої кишки у обстежених хворих 

 

Показник 
Обстежені хворі 

І група (n=64) ІІ група (n=32) 
Біфідобактерії (109 і >) 100 % 100 % 
Лактобактерії (106 і >) 100 % 100 % 
Загальна кількість кишкових паличок (300-400 млн/г) 87,5 % 37,5 %* 
Слабоферментативні кишкові палички (до 10%) 93,8 % 43,8 %* 
Гемолітичні кишкові палички (немає) 37,5 % 15,6 %* 
Умовно-патогенні ентеробактерії (немає) 85,9 % 21,9 %* 
Гриби роду Candida spp. (до 103) 14,1 % – 
Коагулопозитивний стафілокок (до 103) 12,5 % 3,1 % 
Примітка: відмінності між показниками у хворих І-ї (*) групи вірогідні – р<0,05. 

 
Як бачимо, за результатами мікробіологічно-

го обстеження вмісту товстої кишки у обстеже-
них хворих, представленими в таблиці 2, най-
більш виражені порушення порівняно з показ-
никами контрольної групи наявні в І групі, тоб-
то у хворих на ХП після холецистектомії. Ці 
зміни характеризувалися збільшенням загальної 
кількості E.сoli у 87,5 %, появою слабофермен-
тативних форм E.сoli у 93,8 % хворих І групи. 
Умовно-патогенну мікрофлору визначали у 
85,9% хворих І і лише у 21,9% хворих ІІ групи - 
р<0,05. У жодного хворого ІІ групи не висівали 
гриби роду Candida spp., тоді як вони були наяв-
ні у 14,1% пацієнтів І групи. 

Отже, найбільш виражені дисбіотичні пору-
шення виявлені саме у групі хворих з хронічним 
панкреатитом. У хворих І групи діагностували 
переважно глибокі дисбіотичні зміни – ІІ та ІІІ 
ступенів (32,8% та 53,1% відповідно), тоді як у 
хворих ІІ групи визначали лише дисбіоз І та ІІ 
ступенів (75,0% та 25,0% відповідно) – рисунок 1. 

Дисбіотичні зміни кишечника супроводжува-
лись зміною імунологічного гомеостазу у хво-

рих із хронічним панкреатитом після холецисте-
ктомії. При цьому, у хворих після холецистек-
томії без ураження підшлункової залози (ІІ гру-
па) спостерігали лише незначні, статистично не 
значимі зсуви в показниках імунологічного ста-
тусу організму. 

Як видно із таблиці 3, у хворих з ХП показники 
С3 – ключової ланки системи компленту, були 
нищими за норму (0,8 ± 0,05 г/л), в той час, коли у 
хворих ІІ групи (без ураження ПЗ) показники зна-
ходились в межах норми (1,3 ± 0,02). 

Зміни імунологічного статусу у обстежених 
хворих з ХП відобразились також і на спектрах 
імуноглобулінів. Звертає на себе увагу збільшення 
рівня Ig A (до 11,23 ± 1,05 г/л), що, напевно, 
пов’язано з імунологічною перебудовою організу 
хворих на ХП у відповідь на ферментативну інток-
сикації, а також зменшення нормального функціо-
нування товстої кишки внаслідок виражених дис-
біотичних змін. Крім цього, встановили збільшен-
ня рівня Ig G у хворих з ХП, що, напевно, виникає 
внаслідок виражених запальних змін у підшлунко-
вій залозі. 
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Рис. 1. Розподіл обстежених хворих за ступенями важкості дисбіозу кишечника 
 

Таблиця 3 
Зміна показників гуморальної ланки імунітету в обстежених пацієнтів 

 

Показник 
Обстежені 

Контрольна група І група (n=64) ІІ група (n=32) 
Ig A, г/л 2,11 ± 0,14 11,23 ± 1,05** 3,75 ± 0,88 ^^  
Ig M, г/л 2,26 ± 0,09  5,44 ± 0,56 2,41 ± 0,27  
Ig G, г/л 11,82 ± 0,23 24,11 ± 1,0* 15,42 ± 0,74^ 
C3, г/л 1,4 ± 0,07 0,8 ± 0,05 1,3 ± 0,02  
C4, г/л 0,22 ± 0,05 0,18 ± 0,02 0,20 ± 0,04 
Примітка: відмінності між показниками контрольної та груп обстеження вірогідні: * - р<0,05; ** - р<0,01; відміннос-
ті між показниками у хворих І та ІІ групи вірогідні: ^ - р<0,05; ^^ - р<0,01. 
 

У хворих ІІ групи (після ХЕ, але без ураження 
ПЗ), не спостерігали суттєвих змін у показниках 
імунологічного гомеостазу організму. 

Отримані результати свідчать про порушен-
ня у функціонуванні імунної системи у хворих 
з ХП. Ці зміни можна розцінити як можливий 
механізм, що відіграє певну роль у патогенезі 
ХП у хворих після холецистектомії і підтримує 
хронічний запальний процес у підшлунковій 

залозі. Можна вважати, що хронічний перебіг 
захворювання виснажує в цілому організм, а це 
в свою чергу, віддзеркалюється на показниках 
імунної системи. 

Збільшення рівнів Ig A, Ig G є безперечним до-
казом активізації імунокомпетентної системи ор-
ганізму у хворих з ХП, а саме його гуморальної 
ланки. При цьому у хворих ІІ групи суттєвих зру-
шень в імунній системи не встановили. 

 

 
Рис. 2. Кореляція між показниками IgA та IgG у хворих із ХП та ступенем вираженості дисбіозу товстої кишки 

 
При детальному статистичному дослідженні 

встановили залежність між вираженістю імуноло-
гічних зрушень в організмі у хворих з хронічним 
панкреатитом та ступенем важкості дисбіозу товс-
тої кишки (переважно ІІ-ІІІ ст.). При цому рівень 
IgA корелював з ІІ ст. (r= 0,78; р<0,05) та ІІІ ст. 

дисбіозу товстої кишки (r= 0,85; р<0,01); IgG ко-
релював з ІІ ст. (r= 0,49; р<0,05) та ІІІ ст. дисбіозу 
товстої кишки (r= 0,61; р<0,05). 

Отже, проведені дослідження дозволяють стве-
рджувати про причетність імунологічного компо-
ненту на фоні дисбіотичних порушень до форму-
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вання хронічного панкреатиту у хворих після хо-
лецистектомії. Визначення цих механізмів з метою 
своєчасної їх корекції може лежати в основі про-
філактики ураження підшлункової залози у хворих 
після холецистектомії. 

Висновки. У хворих із хронічним панреатитом 
після холецистектомії визначаються виражені дис-

біотичні зміни у товстій кишці та спостерігається 
активація гуморальної ланки імунітету, що сприяє 
прогресуванню хронічного запального ураження в 
підшлунковій залозі.  

Подальше вивчення показників імунологічного 
статусу у хворих із хронічним панреатитом після 
холецистектомії та оптимізація шляхів їх корекції. 
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