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Метою дослідження було порівняння показників ліпідного обміну та мета-
болізму глюкози залежно від ступеня порушень мікробіоценозу кишкового ка-
налу у хворих на цукровий діабет 2 типу, поєднаний з жовчекам’яною хворо-
бою. Проаналізовано результати спостережень за 39 хворими на цукровий діа-
бет 2 типу, поєднаний з жовчекам’яною хворобою. Контрольну групу склали 10 
осіб, які за гендерним та віковим розподілом відповідали групі спостереження, 
але з нормальним рівнем цукру в крові. У пацієнтів з глибоким порушенням, 
мікрофлори кишкового каналу встановлено підвищений рівень білірубіну та 
АлАТ, відносне переважання ліпопротеїдів низької щільності, підвищення рів-
ня тригліцеридів та зменшення концентрації С-пептиду.
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Целью исследования было сравнение показателей липидного обмена и ме-
таболизма глюкозы в зависимости от степени нарушений микробиоценоза ки-
шечного тракта у больных сахарным диабетом 2 типа, сочетанного с желчнока-
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менной болезнью. Проанализированы результаты наблюдений за 39 больными 
сахарным диабетом 2 типа, сочетанным с желчнокаменной болезнью. Контро-
льную группу составили 10 человек, которые по гендерному и возрастному рас-
пределению отвечали группе наблюдения, но с нормальным уровнем сахара в 
крови. У пациентов с глубокими нарушениями микрофлоры кишечного тракта 
установлен повышенный уровень билирубина и АлАТ, относительное преобла-
дание липопротеидов низкой плотности, повышение уровня триглицеридов и 
уменьшение концентрации С-пептида.

Ключевые слова: сахарный диабет, желчнокаменная болезнь, метаболичес-
кие изменения.
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Th e aim of the study was to compare lipid metabolism and glucose metabolism in 
relation to the degree of microbiocenosis disorders in the intestinal tract in patients with 
type 2 diabetes mellitus combined with cholelithiasis. Th e results of observations of 39 
patients with type 2 diabetes mellitus combined with cholelithiasis were analyzed. Th e 
control group consisted of 10 individuals with normal blood sugar levels. Th e gender 
and age distribution in both groups was the same. An increased level of bilirubin and 
ALT, a relative predominance of low-density lipoproteins, an increase in triglyceride 
levels, and a decrease in the concentration of C-peptide were established in patients 
with severe disturbances of the intestinal tract microfl ora.
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Вступ. Нині велике значення при-
діляється порушенням ліпідного обмі-
ну, які мають безпосереднє відношен-
ня до функціонування гепатобіліарної 
системи. Насьогодні неухильне збіль-
шення частоти ожиріння відзнача-
ється практично в усіх країнах. Ожи-
ріння фактично набуло характеру 
неінфекційної епідемії. Відзначають 

високу частоту патології біліарного 
тракту (від 41,9% до 62,4%) у хворих з 
ожирінням [1].

Жовчекам’яна хвороба (ЖКХ) – 
одна з найчастіших причин операцій 
на черевній порожнині, яка асоцію-
ється з високим рівнем смертності. 
Клінічно холелітіаз може проявля-
ти розвитком холециститу, холангі-



Гепатологія, 2018, №  2

33

ту, гострого панкреатиту, механічної 
жовтяниці, біліарного цирозу печін-
ки, спричиняти рак жовчних проток 
та жовчного міхура. Найчастіше ЖКХ 
перебігає безсимптомно, ускладню-
ючись на пізніх етапах. Існує тісний 
зв’язок між розвитком ЖКХ та цукро-
вим діабетом (ЦД). Остатнім часом 
ЦД розглядається в якості фактора, 
що провокує розвиток ЖКХ. У хво-
рих на ЦД частота виявлення каменів 
у жовчному міхурі в 2 рази вища, ніж 
у загальній популяції. При цьому хо-
лелітіаз частіше виявляється у хворих 
на ЦД 2 типу і асоціюється з такими 
факторами ризику як похилий вік, ви-
сокий індекс маси тіла; жіноча стать; 
генетична схильність зловживання 
алкоголем; висока концентрація три-
гліцеридів і холестерину, ліпопроте-
їдів низької щільності в плазмі кро-
ві [2-5]. Недостатньо дослідженою є і 
роль мікрофлори кишечника у розви-
тку ЖКХ [6].

Дослідження останніх років вка-
зують на значення кишкової мікро-
флори в розвитку цукрового діабету 2 
типу [7]. Ці дослідження вказують на 
конкретні механізми впливу кишко-
вої мікрофлори на розвиток ЦД 2 ти-
пу, зокрема значення малих доз ліпо-
полісахаридів (LPS) грамнегативних 
бактерій.

Експериментальними досліджен-
нями встановлено, що при підвище-
ному рівні LPS у крові порушується 
толерантність до глюкози та розви-
вається інсулінорезистентність. Цей 
механізм зумовлений впливом LPS на 
клітини Купфера в печінці [8]. При 
цьому виявлені зміни у складі мікро-

флори кишечника [9]. Вплив LPS киш-
кової мікрофлори у людей проявляв-
ся у розвитку інсулінорезистентності 
[10]. Останнім часом було показано, 
що LPS погіршують функцію β-клітин 
підшлункової залози, пригнічуючи се-
крецію інсуліну [11]. 

При дослідженні мікрофлори 
кишкового каналу в осіб з ЦД 2 ти-
пу, виявлено прояви дисбактеріозу, 
збільшення кількості патогенних ви-
дів бактерій [12]. Доведено, що киш-
кова флора здатна побічно впливати 
на нагромадження ліпопротеїнів ду-
же низької щільності в печінці [13]. 
Транс плантація фекальної мікрофло-
ри від здорових людей особам з ме-
таболічним синдромом спричиняла 
зниження рівня тригліцеридів і підви-
щувала чутливість до інсуліну [14]. 

Мікрофлора кишкового каналу 
значною мірою впливає на метабо-
лізм білірубіну та жовчних кислот, а 
змінена мікрофлора може сприяти 
мальабсорбції солей жовчних кислот 
та незв’язаного білірубіну [15]. Дис-
біотичні зрушення мікрофлори киш-
кового каналу сприяють інфікуванню 
жовчних шляхів лімфогенним і гема-
тогенним шляхами, а також внаслідок 
зворотного поширення жовчними 
шляхами. Інфікування жовчних шля-
хів сприяє утворенню каменів вна-
слідок продукції бактеріями певних 
ферментів. Мікробна бета-глюкуро-
нідаза переводить зв’язаний білірубін 
у незв’язаний, який утворює нероз-
чинні структури білірубінату кальцію 
[16]. Таким чином, дані літератури 
вказують на регуляційний вплив киш-
кової мікрофлори на метаболічні про-
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цеси (зокрема при ЦД 2 типу), а також 
на розвиток жовчекам’яної хвороби.

Мета роботи: порівняти показники 
ліпідного обміну та метаболізму глю-
кози залежно від ступеня порушень мі-
кробіоценозу кишкового каналу у хво-
рих на ЦД 2 типу, поєднаний з ЖКХ.

Матеріали та методи. Проаналізо-
вано результати спостережень за 39 хво-
рими на ЦД 2 типу, поєднаний з ЖКХ. 
Жінок було 24 (61,5%) особи, чоловіків – 
15 (38,5%). Віковий склад пацієнтів був 
наступним: 49-55 років – 11 осіб (28,3%); 
56-65 років – 10 осіб (25,6%); 66-70 ро-
ків – 10 осіб (25,6%); старше 70 років – 
8 осіб (20,5%). Контрольну групу скла-
ли 10 осіб, які за гендерним та віковим 
розподілом відповідали групі спостере-
ження, але з нормальним рівнем цукру 
в крові. Мікробіологічне дослідження 
калу на дисбактеріоз проводилось стан-
дартними методиками із врахуванням 
сучасних рекомендацій Інституту мі-
кробіологічних досліджень (м.  Київ). 
Біохімічні дослідження (ліпопротеїди 
високої щільності (ЛПВЩ), ліпопро-
теїди низької (ЛПНЩ) та дуже низької 
щільності (ЛПДНЩ), рівень гліковано-
го гемоглобіну (GlHb), С-пептиду, тран-
саміназ) визначались стандартними ме-
тодиками згідно відповідних клінічних 
протоколів.

Результати досліджень: Мікробіо-
логічні дослідження показали, що в 
абсолютної більшості обстежених па-
цієнтів (87,2%) виявлено зміни мікро-
флори кишкового каналу, котрі можна 
трактувати як мікробіологічні критерії 
дисбактеріозу різного ступеня вираже-
ності. До основної групи порівняння 
віднесено пацієнтів з вираженими змі-

нами мікрофлори, які можна тракту-
вати як мікробіологічний еквівалент 
дисбактеріозу третього ступеня – від-
сутність типових E. coli, біфідобакте-
рій, лактобактерій, наявність умов-
но-патогенних ентеробактерій та S. 
aureus у значних кількостях. До гру-
пи внутрішнього контролю віднесе-
но пацієнтів, у яких кількість типових 
E. coli, біфідо- і лактобактерій були не-
значно зниженими, атипові умовно па-
тогенні ентеробатерії та золотистий 
стафілокок виявлялися у невеликій 
кількості.

Враховуючи, що на досліджува-
ні показники метаболізму в хворих 
на ЦД можуть впливати різні факто-
ри, при формуванні груп порівняння, 
окрім мікробіологічних показників, 
враховувались вікові та статеві кри-
терії, а також рівень GlHb. На основі 
цих критеріїв до основної групи ана-
лізу віднесено 14 осіб, до групи «вну-
трішнього контролю» (контрольної) 
12 осіб. Таким чином, до груп аналі-
зу віднесено 26 осіб із 39, що були під 
спостереженням (66,7%). 

Результати дослідження представ-
лені в табл. 1.

Як видно з таблиці, між основ-
ною групою та групою внутрішньо-
го контролю не виявлено різниці по-
казників глікованого гемоглобіну, що 
ймовірно можна пояснити контролем 
за рівнем цукру в крові відповідними 
лікувальними препаратами. 

Проте, рівень С-пептиду в основ-
ній групі становив 2,67±0,01нг/мл, а 
в контрольній – 3,35 ±0,05нг/мл, тоб-
то був у 1,25 разів нижчим (р<0,01). 
Такий результат може залежати від 
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впливу кишкової мікрофлори на 
β-клітини підшлункової залози [11]. 

Метаболічні зміни у пацієнтів ві-
добразилися й в індексі маси тіла. У 
контрольній групі цей індекс вияв-
лявся на верхніх показниках норми – 
24,0±0,6кг/м2, а в основній групі стано-
вив 37,5±0,8кг/м2. Зміни ІМТ корелю-
вали з показниками ліпідного обміну. 
Це чітко проявилось коефіцієнтом від-
ношення ЛПВЩ до ЛПНЩ. В основній 
групі цей індекс був у 2,5 разів нижчим, 
ніж у контрольній, що вказує на пору-
шення ліпідного обміну та зниження 
рівня ЛПВЩ. Це підтверджується та-
кож підвищеним рівнем тригліцери-
дів у пацієнтів основної групи порів-
няно з групою контролю – відповідно 
3,14±0,02 ммоль/л і 2,15±0,03 ммоль/л 
(р<0,001). Підвищення рівня тригліце-
ридів може бути зумовлено кишковою 
мікрофлорою [14]. 

Рівень загального холестерину в 
обох групах достовірно не відрізняв-
ся. Як вказувалось вище, в пацієнтів 
обох груп виявлено ЖКХ. Однак, у 
пацієнтів з вираженими порушення-
ми кишкової мікрофлори виявлено 
вищий рівень білірубіну та АлАТ по-
рівняно з контрольною групою. 

Висновки:
1. У хворих на ЦД 2 типу, поєдна-

ним із ЖКХ, у 87,2% виявлено значні 
зміни мікрофлори кишкового кана-
лу, які відповідають мікробіологічним 
критеріям дисбактеріозу різного сту-
пеня.

2. У пацієнтів з глибоким пору-
шенням мікрофлори кишкового ка-
налу встановлено підвищений рівень 
білірубіну та АлАТ, відносне перева-
жання ЛПНЩ, підвищення рівня три-
гліцеридів та зменшення концентрації 
С-пептиду. 

Таблиця 1

Метаболічні зміни у пацієнтів з коморбідною патологією з порушеннями 
мікробіоценозу кишкового каналу

Показники Контрольна група Дослідна група
ІМТ, кг/м2 24,0±0,6 37,5±0,8*

Глікований гемоглобін, % 9,57±0,08 9,26±9,06
Відношення ЛПВЩ/ ЛПНЩ 0,59±0,02 0,23±0,03*

Тригліцериди, ммоль/л 2,15±0,03 3,14±0,02*
Загальний холестерин, ммоль/л 5,2±0,07 5,8±0,04

Білірубін, мкмоль/л 9,9±0,04 13,2±0,06*
АЛТ, ммоль/(год×л) 0,32±0,02 0,49±0,02*

С-пептид, нг/мл 3,35±0,05 2,67±0,01*
   * р<0,01
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