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В течение последних 50 лет отмечается зна-
чительное увеличение числа пациентов с 
глютен-зависимыми/ассоциированными забо-
леваниями (ГЗЗ), приобретающее характер 
эпидемиологически значимого явления [1, 2, 
3, 4, 5]. Несмотря на это, ряд авторов сравни-
вает распространенность данной патологии с 
айсбергом, где количество пациентов с диа-
гностированными заболеваниями составляет 
верхушку, тогда как число нераспознанных 
случаев — основание айсберга [6]. Спектр па-
тологических состояний, ассоциированных с 
употреблением в пищу глютена, согласно по-

следним рекомендациям по целиакии и дру-
гим глютен-зависимыми заболеваниям Евро-
пейского общества по изучению целиакии, 
включает [7]:
1)	 целиакию;
2)	 герпетиформный дерматит;
3)	 глютеновую атаксию;
4)	 чувствительность к глютену, не связанную с 

целиакией (ЧГНЦ);
5)	 аллергию к белку пшеницы (АБП).

Своевременное выявление ГЗЗ имеет важ-
ное прогностическое значение не только в свя-
зи с необходимостью придерживаться специа-
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лизированной диеты, но и с отдаленными пер-
спективами для здоровья.

Принимая во внимание неспецифическую 
клиническую картину ГЗЗ, диагностический 
поиск таких состояний как чувствительность к 
глютену, не связанная с целиакией и аллергия 
к белку пшеницы, проводится с обязательным 
исключением целиакии [2, 8, 9, 10].

Определение ГЗЗ представлено в таблице 1 
[5, 7].

Глютен. Особенности состава

Глютен — представляет собой комплекс вза-
имосвязанных белков запаса, содержащихся в 
семенах злаков, в основном проламинов и глю-
телинов, с высоким содержанием аминокислот 
пролина и глютамина (рис. 1). Подобная комби-
нация аминокислот делает белок нераствори-
мым в воде и затрудняет его переваривание в 
желудочно-кишечном тракте (ЖКТ) [11].

Причины высокой встречаемости ГЗЗ во 
многом обусловлены особенностями состава 
пшеницы и других злаковых (рис. 2).

Проламины нашли широкое применение в 
пищевой промышленности в качестве продук-
та, определяющего реологические характери-
стики теста [7, 11], являются основными запас-
ными белками пшеницы (глиадин), ячменя 
(гордеин), ржи (секалин), кукурузы (зеин), сор-
го (кафирин) и второстепенного белка в овсе 
(авенин) и рисе (орзеин) [11]. Количественное 
содержание проламинов зависит от вида зла-
ков: у видов овса самая низкая вариабельность 
содержания проламинов (10–15% по массе), 
тогда как у пшеницы — самое высокое содер-
жание (40–50% по массе) [10].

Комплекс белков-ингибиторов относится к 
низкомолекулярным белкам, приводящим к ак-
тивации Толл-подобных рецепторов 4  типа, 
инициирующих Т-клеточные реакции иммун-
ного ответа. Агглютенины — белки семейства 
лектинов способствуют повышению кишечной 
проницаемости и активации иммунного ответа 
у предрасположенных людей. Помимо белков, 

Таблица 1
Определение глютен-зависимых заболеваний

Аллергия к белку пшеницы Чувствительность к глютену,  
не связанная с целиакией Целиакия

Относится к реакции гиперчувстви-
тельности к белку пшеницы с участи-
ем иммунных механизмов и актива-
цией тучных клеток. Иммунный ответ 
может быть IgE опосредованным, 
IgE-неопосредованным или комбина-

цией обоих механизмов.
Аллергия к белку пшеницы относит-
ся преимущественно к пищевой ал-

лергии

Синдром, включающий комбинацию 
СРК-подобных кишечных симптомов 
и внекишечных проявлений, возника-
ющих вскоре после употребления в 
пищу глютен-содержащих продуктов 
при исключении целиакии и аллергии 

к белку пшеницы.

Иммуно-опосредованное систем-
ное заболевание, провоцирующееся 
приемом глютена и соответствую-
щих проламинов, присутствующих в 
пшенице, ржи, ячмене у генетически 
предрасположенных лиц, имеющих 

DQ2 и/или DQ8 гаплотип.
Характеризуется наличием специ-
фических антител, развитием воспа-
лительной энтеропатии различной 
степени тяжести с различными га-
строинтестинальными и/или систем-

ными проявлениями

Глютен — комплекс белков запаса

Проламины (глиадины) — 
источник углерода и азота 

прорастающих семян

Глютелины — высокомоле-
кулярные белки (молекуляр-

ная масса 94–145 кДа)

Серосодержащие — 
S-богатые (молекуляр-
ная масса 20–40 кДа)

Серо-несодержащие — 
S-бедные (молекуляр-
ная масса 45–80 кДа)

Рис. 1. Особенности состава глютена

Пшеница/злаковые культуры

Проламины/ 
глиадин

Нефермен- 
тируемые

Фруктаны —  
полимеры  
фруктозы

Ферментируемые 
(FODMAPs)

Комплекс бел-
ков — ингибито-
ров α-амилазы/

трипсина

Агглютенины 
(семейство  
лектинов)

Рис. 2.	Особенности состава пшеницы и других злаков.  
Примечание: FODMAPs — ферментируемые олиго-
сахариды, дисахариды, моносахариды и полиолы.
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в отдельных случаях, патологические симпто-
мы могут быть связаны с углеводным компо-
нентом — фруктанами, представляющими со-
бой полимеры фруктозы. Ферментируемые по-
лимеры фруктозы с короткой цепью 
(фруктоолигосахариды) являются компонента-
ми FODMAPs (fermentable oligo-, di-, 
monosaccharides and polyols — ферментируе-
мые олиго-, ди-, моносахариды и полиолы). К 
зерновым культурам с наибольшим содержани-
ем FODMAPs относятся пшеница и рожь [10].

Факторы, влияющие на развитие  
глютен-зависимых заболеваний

Было показано, что существует ряд факто-
ров, способствующих развитию ГЗЗ у детей. К 
ним относятся: способ родовспоможения [12, 
13], инфекции, перенесенные в раннем детстве 
[14], прием антибиотиков [15], характер 
вскармливания ребенка [16] и социоэкономиче-
ский статус семьи [17]. Однако, последние 
крупные клинические исследования не под-
твердили значение таких факторов как способ 
родоразрешения и применение антибиотиков в 
развитии ГЗЗ [18]. На основании имеющихся 
доказательств, наибольшее значение придается 
предшествующим инфекциям, перенесенным в 
раннем детстве, независимо от локализации 
процесса. Кроме того, получены данные (ис-
следование на животных, мыши) о роли кишеч-
ной микробиоты в инициации иммунопатоло-
гических реакций при ГЗЗ [19, 20]. Одним из 
факторов, провоцирующих развитие ГЗЗ может 
быть микробная трансглутаминаза (mTГ), фер-
мент, использующийся в производстве продук-
тов питания, который обладает функциональ-
ными и антигенными свойствами тканевой 
трансглутаминазы (TГ2) [21]. Было показано, 
что приблизительно от 6% до 9% внутрикле-
точной mTГ и глиадина транспортировалось в 
эндоплазматический ретикулум энтероцитов с 

последующим обнаружением на базолатераль-
ной мембране и в собственной пластинке сли-
зистой оболочки, что предполагает возмож-
ность перекрестной презентации экзогенных 
антигенов [21]. Имеющиеся данные подчерки-
вают необходимость новых направлений иссле-
дований, уточняющих значение микробиоты в 
патогенезе ГЗЗ, поскольку mTГ может не толь-
ко передаваться с продуктами питания, но и 
высвобождаться бактериями кишечной микро-
биоты.

Общие вопросы

В настоящее время можно говорить о значи-
тельной эволюции клинических проявлений 
ГЗЗ в сторону преобладания легких и стертых 
форм заболевания (таблица 2), что затрудняет 
проведение дифференциальной диагностики 
только на основании клинических симптомов 
[5, 9, 22, 23, 24].

Для клинической картины ГЗЗ характерно 
отсутствие специфических клинических мар-
керов (таблица 3) [7, 25].

Диагностические особенности ГЗЗ пред-
ставлены в таблице 4 [7, 10].

Подходы к терапии. Основным направлени-
ем в лечении ЧГНЦ и АБП является элимина-
ционная диета. Необходимо подчеркнуть, что 
строгая безглютеновая диета показана только в 
случае целиакии. Это связано с тем, что обыч-
но, безглютеновая пища является дефицитной 
по следующим компонентам:
1)	П ищевым волокнам,
2)	Т иамину,
3)	 Фолатам,
4)	В итамину А,
5)	М агнезии,
6)	  кальцию,
7)	Ж елезу [14].

В связи с этим, строгое соблюдение БГД 
при отсутствии показаний связано с повышен-

Таблица 2
Эволюция клинических проявлений глютен-зависимых состояний

XX век XXI век
Преобладание тяжелых гастроинтестинальных  

симптомов.
Характерна триада симптомов: боли в животе, вздутие 
(увеличение в объеме живота), диарея со стеатореей.
Тяжелые нарушения питания с развитием белково-

энергетической недостаточности.
Развитие экссудативной энтеропатии

— Тяжелые формы заболевания не характерны.
— П реобладание легких форм.

—  Нарушения питания могут отсутствовать.
— П оявились манифестные формы заболевания  

с тяжелыми запорами.
— Ч асто отсутствует белково-энергетическая недоста-

точность, возможен избыток массы тела и ожирение.
— Р ецидивирующие эпизоды кишечной  

непроходимости
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Таблица 3
Клинические особенности глютен-зависимых заболеваний

Симптомы Целиакия Аллергия к белку 
пшеницы

Чувствительность к 
глютену  

без целиакии
Гастроэнтерологические симптомы

Диарея + + +
Боли в животе + + +

Запоры + + +
Повышенное газообразование/вздутие живота + + +

Плохая прибавка массы тела + + +
«Жирный» стул с неприятным запахом + - -

Рвота + + +
Внекишечные симптомы

Задержка полового развития /пубертата + - -
Необъяснимая потеря массы тела + + +

Отставание в росте + - -
Боли в костях/суставах + + +

Герпетиформный дерматит + - -
Экзема - + +

Крапивница/атопический дерматит - - +
Повышенная утомляемость + + +

Головная боль/мигрень + + +
Ангионевротические отеки - - +

Анафилаксия - - +
Респираторные симптомы

Астма - - +
Кашель - - +

Потсназальный затёк, риниты - - +

Таблица 4
Диагностические особенности глютен-зависимых заболеваний

Признаки Целиакия
Чувствительность  

к глютену, не связанная  
с целиакией

Аллергия  
к белку пшеницы

Время от момента поступления 
глютена до возникновения  

симптомов

Недели-годы Часы-дни Минуты-часы

Патогенез Активация врожденного 
и адаптивного  

иммунного ответа

Активация врожденного 
иммунного ответа

Преимущественно  
IgE-опосредованный 

иммунный ответ
HLA-маркеры HLA-DQ2/8  

(97% положительных 
случаев)

HLA-DQ2/8 (50% поло-
жительных случаев)

HLA-DQ2/8 (35–40% 
положительных случаев  

в общей популяции)
АутоАТ + – –

Энтеропатия  
(по данным гистологии)

+ – / возможно увеличение 
ИЭЛ

– / возможна инфильтра-
ция собственной пластин-

ки СО эозинофилами
Симптомы Неспецифичны Неспецифичны Неспецифичны

Осложнения/коморбидные  
состояния

+ – Возможно развитие  
анафилаксии

Примечание: ИЭЛ — интраэпителиальные лимфоциты, СО — слизистая оболочка.



обзоры

Medicine: theory and practice том 4   № 1   2020 eISSN 2658-4204

31

ными затратами и возможным риском как де-
фицита питательных веществ, так и чрезмер-
ного увеличения веса у некоторых пациентов 
из-за гиперкалорийного содержания коммерче-
ских продуктов без глютена [10].

При ЧГНЦ назначается диета с исключени-
ем пшеницы на 6 мес. с последующей оценкой 
реакции организма на возвращение в питание 
пшеницы [26].

Назначаются продукты с пониженным со-
держанием FODMAP (таблица 5) [4].

Чувствительность к глютену, не связан-
ная с целиакией (Non-coeliac gluten sensi
tivity).

Заболевание может встречаться в русскоя-
зычных публикациях со следующим перево-
дом — синдром непереносимости пшеницы 
(Wheat intolerance syndrome), нецелиакийная 
чувствительность к глютену.

Чувствительность к глютену, не связанная с 
целиакией (ЧГНЦ) была впервые описана в 
1978 г. Ellis и Linaker [27] как клиническое на-
блюдение 43  летней женщины с гастроинте-
стинальными симптомами, которые исчезли 
после отмены продуктов, содержащих глютен, 
и возобновлялись при их повторном введении, 
при отсутствии серологических и гистологиче-
ских признаков целиакии.

Распространенность ЧГНЦ точно не изуче-
на, составляет в среднем от 0,5 до 6% в различ-
ных странах (от 13% в Великобритании [28] до 
7,3% в Австралии [29] и 0,6% в Соединенных 
Штатах [30]). Данные о частоте выявляемости 
в детской популяции практически отсутствуют, 
рандомизированные контролируемые исследо-
вания не проводились. Нарушение, по-видимо-
му, чаще встречается у девочек и лиц молодого 
/ среднего возраста [31, 32]. По данным цен-
тра, специализирующегося на помощи пациен-
там с целиакией и ГЗЗ, показано, что из 500 де-
тей в возрасте от 0 до 18 лет, поступавших за 
период с 2013–2018  гг., число пациентов с 

ЧГНЦ составило 5,2% (26 детей) [33]. Среди 
клинических проявлений у этой группы паци-
ентов отмечались как желудочно-кишечные, 
так и внекишечные симптомы, связанные с 
приемом глютена: боли в животе (57,7%), взду-
тие живота (53,9%), сыпи (53,9%), диарея / 
жидкий стул (42,3%) и эмоциональные / пове-
денческие проблемы (42,3%) [33]. Обращало 
на себя внимание, что в отличие от пациентов 
с целиакией, в этой группе наиболее часто вы-
являлся отягощенный личный (61,5%) и се
мейный анамнез (61,5%) по сопутствующим 
аллергическим/атопическим заболеваниям. Та-
ким образом, можно заключить, что даже в 
специализированном центре ЧГНЦ выявляется 
относительно редко, по сравнению с другими 
формами ГЗЗ.

Подозрение на данное состояние должно 
возникнуть при исключении целиакии и аллер-
гии на белок пшеницы у пациентов, находя-
щихся на глютен-содержащем питании [34, 
35]. Помимо глютена, в качестве потенциаль-
ных виновников ЧГНЦ рассматриваются белки 
ингибиторы трипсина и фруктаны [1, 4, 36].

Патогенез заболевания недостаточно изучен. 
Ранее предполагалось, что при ЧГНЦ отсут-
ствует активация Толл-подобных рецепторов и 
развитие симптомов опосредовано преимуще-
ственной активацией врожденного иммунитета. 
По результатам последних исследований пока-
зано, что Толл-подобные рецепторы 4 (ТПР) 
могут участвовать в преобразовании эффектов 
глиадина через адаптерный белок фактора ми-
елоидной дифференцировки 88 (MYD88) [6, 
37]. Циркулирующие компоненты бактерий, 
такие как липополисахариды и флагеллин свя-
зываются с ТПР4 на макрофагах и дендритных 
клетках с активацией MYD88 опосредованного 
пути с повышением выработки провоспали-
тельных цитокинов, вызывающих системные 
проявления и внекишечные симптомы [38]. 
Предполагается, что изменения в микробиоме 

Таблица 5
Источники FODMAP

Компонент пищи Диетическая форма Источники
Фруктоза Свободная моносахаридная составляю-

щая (фруктоза в избытке глюкозы)
Яблоки, груши, арбуз, мед, аспарагус,  

артишок, кукурузный сироп
Лактоза Свободный дисахарид Молоко, йогурт, мороженное, мягкие сыры

Фруктаны Фрукто-олигосахариды (ФОС) и инулин Пшеница, рожь, ячмень, чеснок, лук-порей, 
лук, артишок, аспарагус, персик, хурма, арбуз, 

инулин, фисташки
Полиолы Сорбитол, маннитол, ксилитол,  

малтитол, изомальтоза
Яблоки, груши, сливы, абрикосы, нектарины, 

грибы, цветная капуста, заменители сахара
Галакто-олигосахариды Раффиноза, стахиоза Нут, чечевица, бобовые культуры
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кишечника, вызванные потреблением глютена, 
также могут влиять на формирование ЧГНЦ 
[38]. В отличие от целиакии, при которой вы-
рабатываются АТ к тканевым ферментам и 
структурам стенки тонкой кишки (аутоиммун-
ная реакция), при ЧГНЦ АТ вырабатываются 
на экзогенно поступивший глиадин [38].

К характерным клиническим симптомам от-
носят дискомфорт в животе, вздутие живота, 
повышенное газообразование, диарею, уста-
лость, головную боль, боль в суставах [39]. 
Среди внегастроинтестинальных симптомов 
наиболее часто встречаются головная боль, 
боли в мышцах, суставах, снижение массы 
тела, явления дерматита, анемии, повышенная 
утомляемость и поведенческие нарушения [31, 
39]. В отличие от взрослых, для детей харак-
терна манифестация с гастроинтестинальных 
симптомов, тогда как системные проявления 
встречаются значительно реже. К наиболее ча-
сто выявляемым системным проявлениям от-
носится повышенная утомляемость [40].

В клинической картине отмечается значи-
тельный перекрест симптомов между целиаки-
ей и ЧГНЦ. В тоже время показано, что для 
ЧГНЦ в клинической картине не характерно 
развитие тяжелой мальабсорбции, отдаленных 
осложнений (например, дефицитных состоя-
ний), злокачественных новообразований, но 
значительно чаще, чем при целиакии, выявля-
ются симптомы аллергии [31, 32]. Кроме того, 
реже выявляется аутоиммунная патология, 
хотя показана высокая распространенность ау-
тоиммунного тиреоидита и положительные те-
сты на антитела (АТ) к ДНК. Предполагается 
взаимосвязь между ЧГНЦ и нервно-психиче
скими заболеваниями, такими как расстрой-
ства аутистического спектра и шизофрения 
[19, 31], ощущением общего плохого самочув-
ствия [41].

В связи с тем, что отсутствуют характерные 
биохимические, иммунологические и гистопато-
логические маркеры заболевания, диагноз ста-
вится у пациентов с персистирующими кишеч-
ными и внекишечными симптомами, находя
щихся на глютеновой диете, при отсутствии 
характерных серологических маркеров целиакии 
и ПА. Диагностику часто затрудняет тот факт, 
что большинство пациентов при обращении к 
врачу находятся на безглютеновой диете [7].

Диагностика ЧГНЦ должна быть комплекс-
ной, базирующейся на наличии комбинации 
клинических, серологических и гистопатоло-
гических изменений: 1) определение АТ к гли-
адину (АТ вырабатываются к поступающему с 
пищей глютену), 2) определение АТ к нативно-

му глиадину — IgA, IgG, 3) выявление гапло-
типов HLA-DQ2-HLA-DQ8, 4)  биопсия — от-
сутствуют характерные повреждения слизи-
стой оболочки кишечника [3].

По результатам наблюдения за небольшими 
по объему выборками было показано, что у 
взрослых чаще выявлялись АТ (IgG, IgA) к 
глиадину — 56% IgG и 8% IgА, по сравнению 
с 80% IgG и 75% IgА у пациентов с целиакией 
[42], с последующим снижением IgG антиглиа-
диновых АТ (АГА) у большинства пациентов 
после отмены глютена. В тоже время, при про-
ведении сравнительных исследований, было 
выявлено, что АТ к глиадину выявляются до-
статочно часто в общей популяции. У полови-
ны пациентов с ЧГНЦ выявляется наличие 
HLA-DQ2 /DQ8, что незначительно чаще, чем 
в целом в популяции (30–40%) [37, 43].

Показанием для проведения биопсии, даже 
при отрицательных результатах серологическо-
го обследования могут быть: 1)  хроническая 
диарея (без выделения крови), 2) диарея с сим-
птомами мальабсорбции и потерей массы тела, 
3)  железодефицитная анемия при отсутствии 
других причин, 4) наличие симптомов белково-
энергетической недостаточности [7]. У пациен-
тов с ЧГНЦ по данным биопсии возможно вы-
явление незначительных гистологических из-
менений, соответствующих по шкале оценки 
гистологической картины слизистой оболочки 
Marsh 0 или Marsh 1 [39, 42, 43]. Заболевания, 
имеющие сходную гистологическую картину с 
ЧГНЦ представлены в таблице 6 [7].

Согласно рекомендациям по целиакии и 
другим глютен-зависимым заболеваниям Евро-
пейского общества по изучению целиакии 
предлагается следующий последовательный 
подход для диагностики ЧГНЦ [7].

Шаг 1. Провести полное клиническое и ла-
бораторное обследование пациента для исклю-
чения целиакии и АБП на фоне обычного пи-
тания, содержащего глютен. Если у врача есть 
серьезные подозрения на целиакию, то реко-
мендуется провести биопсию двенадцатипер-
стной кишки. В случае низкой вероятности це-
лиакии по данным биопсии (Marsh 0–1), реко-
мендуются следующие шаги:
1)	 определить исходные симптомы у пациента 

на глютенсодержащей диете;
2)	 назначить безглютеновую диету не менее 

чем на 6 недель;
3)	 повторно оценить симптомы. ЧГНЦ исклю-

чается у субъектов, у которых не наблюда-
ется уменьшения имевшихся симптомов.
Шаг 2 (для детей старше 5 лет). У пациен-

тов, отвечающих на применение безглютено-



обзоры

Medicine: theory and practice том 4   № 1   2020 eISSN 2658-4204

33

вой диеты, и у тех, кто уже находился на без-
глютеновой диете (БГД) до обследования и 
желает установить диагноз, проводится прово-
кационная проба с глютеном. В качестве про-
вокации возможно применение обычного хле-
ба или других глютен-содержащих продуктов, 
желательно с минимальным содержанием фер-
ментируемых олигосахаридов (FODMAP).

Помимо целиакии и АБП, необходимо про-
водить дифференциальную диагностику с син-
дромом раздраженного кишечника (СРК) с ди-
ареей и СРК с запорами.

Рекомендации по диагностике ЧГНЦ сум-
мированы ниже [7]:
1.	Ч ГНЦ может быть диагностирована у паци-

ента, находящегося на глютен-содержащем 
питании, при наличии кишечных и внеки-
шечных симптомов и при отсутствии марке-
ров целиакии и АБП (сильная рекоменда-
ция, умеренный уровень доказательности).

2.	 Необходимо проведение серологической 
диагностики, гистологическое исследова-
ние биоптата слизистой оболочки тонкой 
кишки и HLA-DQ2  типирование у пациен-
та, находящегося на глютен-содержащем 
питании, для исключения целиакии (силь-
ная рекомендация, умеренный уровень до-
казательности).

3.	Д иагноз ЧГНЦ может быть исключен у па-
циентов при отсутствии улучшения со сто-

роны клинической картины после 6 недель 
безглютеновой диеты (сильная рекоменда-
ция, умеренный уровень доказательности).

4.	Д ля пациентов с ЧГНЦ возможно примене-
ние мене строгой безглютеновой диеты по 
сравнению с пациентами с целиакией (ус-
ловная рекомендация, слабый уровень дока-
зательности).

5.	У  пациентов с отрицательной реакцией на 
провокацию глютеном необходимо прово-
дить обследование для выявления другой 
причины появления СРК-подобных симпто-
мов (условная рекомендация, слабый уро-
вень доказательности).
Подходы к терапии включают в себя, преж

де всего, элиминационную (безглютеновую ди-
ету — БГД). На сегодняшний день нет убеди-
тельных доказательств того, что у пациентов с 
диагнозом ЧГНЦ следует избегать применения 
ржи или ячменя.

В последующем, при стойкой нормализации 
состояния, может быть рассмотрен вопрос рас-
ширения диеты. Однако конкретные рекомен-
дации по этому вопросу отсутствуют. Любое 
рассмотрение вопроса о расширении диеты 
требует полной уверенности в исключении це-
лиакии. Клинический опыт показывает, что 
ряд пациентов с ЧГНЦ могут переносить опре-
деленное количество глютена без клинических 
последствий.

Таблица 6
Заболевания, характеризующиеся гистологическими изменениями, сходными с ЧГНЦ

Заболевания, для которых характерна нормальная  
архитектура ворсинок и повышение количества  

межклеточных лимфоцитов

Заболевания, для которых характерна  
атрофия ворсинок и повышение количества  

межклеточных лимфоцитов
— Пищевая аллергия (к белку коровьего молока, сое, 

рыбе, яйцу и т. д.)
— Я звенная болезнь

—  НР-ассоциированный гастродуоденит
— П рименение лекарственных препаратов (НПВП, 

ИПП)
— И нфекционные заболевания (вирусные энтериты, 

лямблиоз, криптоспородиоз)
—  Заболевания, для которых характерна иммунная  

дисрегуляция (ревматоидный артрит, тиреоидит  
Хашимото, аутоиммунная энтеропатия)

— В ариабельный иммунодефицит (ВИД)
— В ЗК

— СИ БР
—  микроскопический колит (коллагенозный  

или лимфоцитарный)
— СРК

— Инфекционные заболевания (тропическое спру, 
лямблиоз, болезнь Уиппла, атипичный туберкулез 

(Mycobacterium avium), энтеропатия при ВИЧ-инфекции
— К оллагенозная спру

— А утоиммунная энтеропатия
— ВИД

— Р еакция трансплантат против хозяина
— В ЗК (болезнь Крона)

— П рименение лекарственных препаратов  
(микофенолата мофетил, колхицин, олмесартан,  

лозартан)
—  Эозинофильный гастроэнтерит

— СИ БР
— Т -клеточная лимфома, ассоциированная  

с энтеропатией (EATL)
—  Нутриционная недостаточность

— А милоидоз
Примечание: НПВП — нестероидные противовоспалительные средства, ИПП — ингибиторы протонной помпы, 
ВЗК — воспалительные заболевания кишечника, СИБР — синдром избыточного бактериального роста, СРК — синд
ром раздраженного кишечника.
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Отсутствуют точные данные, касающиеся 
возможности пациентов «перерасти» ЧГНЦ. 
По-прежнему недостаточно данных, чтобы 
определить, является ли это пожизненным со-
стоянием (как, например, целиакия) или вре-
менным (например, ПА) [28].

Аллергия к белку пшеницы

Белок пшеницы является частой причиной 
развития пищевой аллергии, ИГЕ-опосредо-
ванной, у предрасположенных субъектов [44, 
45]. Вызывается, как правило, ИГЕ- опосредо-
ванной реакцией на нерастворимую фракцию 
глиадина (ω‑5 глиадин), являющегося основ-
ным аллергеном, вызывающим анафилактиче-
скую реакцию на глютен [46, 47]. Чаще всего 
пациенты с аллергией на пшеницу не реагиру-
ют на другие зерновые культуры, содержащие 
проламины (рожь, ячмень, овес).

По результатам недавно проведенного ме-
та-анализа, оценивающего распространен-
ность аллергии к белку пшеницы на основании 
опросников, показано, что выявляемость ал-
лергии на пшеницу в различных возрастных 
группах составляет в среднем 3,6% (95% ДИ 
3,0–4,2), уступая по частоте встречаемости ал-
лергии на белок коровьего молока — 6,0% 
(95% ДИ 5,7–6,4) [48]. Аллергия к белку пше-
ницы обычно развивается в раннем детстве и 
значительно реже встречается у подростков и 
взрослых. Как правило, у детей с аллергией на 
белок пшеницы выявляется аллергия и на дру-
гие пищевые продукты.

При развитии аллергической формы непе-
реносимости белка пшеницы наиболее силь-
ным аллергенам являются: белки, относящиеся 
к сериновым протеазам (ингибитор α-амилазы/
трипсина — Tri и 15-AAI мономер, Tri и 39‑ин-
гибитор серинпротеазы), агглютенины, перок-
сидаза, неспецифические белки переносчики 
липидов [11, 49]. Идентифицированы IgE свя-
зывающие эпитопы проламина (глиадина) с 
наибольшим количеством эпитопов (семь) у 
ω5‑глиадина. Кроме того, IgE связывающие 
эпитопы выявлены у α/β-глиадина, γ-глиадина 
и ω1,2 — глиадина. К основным аллергиче-
ским формам непереносимости белков пше
ницы относятся: 1)  классическая пищевая 
аллергия (ПА), 2) ПА  с кожным синдромом, 
энтеральным синдромом, респираторным син-
дромом, 3)  анафилаксия, индуцированная фи-
зической нагрузкой, 4) астма пекаря [7].

Для АБП, по сравнению с другими форма-
ми ГЗЗ, характерно раннее появление симпто-
мов, возникающее в течение от нескольких ми-

нут до 2‑х часов после употребления в пищу 
[50]. Проявления АБП наряду с гастроинтести-
нальными симптомами, такими как рвота, боли 
в животе и диарея, включают симптомы, ха-
рактерные для ИГЕ-опосредованных аллерги-
ческих реакций в целом: наличие кожных сим-
птомов в виде эритемы, зуда, уртикарий и сим-
птомов со стороны дыхательной системы: 
приступообразный кашель, бронхообструкция 
и риноррея [51]. Среди других клинических 
проявлений могут быть повышенная утомляе-
мость, головные, боли в суставах, потерю мас-
сы тела [52]. Возможной манифестацией АБП 
может быть эозинофильный эзофагит. Анафи-
лаксия, индуцированная физической нагруз-
кой, является редкой формой анафилаксии, 
развивающейся при приеме продуктов, содер-
жащих белок пшеницы (непосредственно 
ω-глиадин), вскоре после физической нагруз-
ки. Одновременный прием аспирина провоци-
рует и утяжеляет заболевание за счет повы-
шенного поступления антигена вследствие 
увеличения проницаемости кишечника.

Астма пекаря не характерна для детского 
возраста, поскольку сенсибилизация к белкам 
пшеницы в этом случае должно происходить 
через вдыхание АГ. К клиническим проявле-
ниям относят хронический кашель, астму, ри-
нит. Клиническое улучшение наступает после 
прекращения взаимодействия с белком пшени-
цы. Тригерром, приводящим к развитию кли-
нических симптомов, является повышенное 
поступление антигена ω-глиадина, тиредоксин 
hB и амилазы грибкового происхождения, ко-
торую добавляют в муку для улучшения каче-
ства выпечки [53].

В отличие от целиакии, которая является 
пожизненным заболеванием, к белку пшеницы 
с возрастом развивается толерантность [53]. 
Несмотря на то, что у небольшого числа паци-
ентов АБП может персистировать вплоть до 
подросткового возраста [54], долговременное 
поражение СО кишечника не характерно. На 
аллергию к белку пшеницы должны быть об-
следованы пациенты, у которых симптомы по-
являются вскоре после приема продуктов, со-
держащих глютен. Трудности дифференциальной 
диагностики имеют местро при серонегатив-
ной целиакии [55].

Имеющиеся рекомендации по диагностике 
аллергии к белку пшеницы включают следую-
щие методы:
1)	О пределение специфических иммуноглобу-

линов Е (sIgE). Аллерген-специфические 
IgE АТ к белку пшеницы, как правило, появ-
ляются в первые два года жизни. В настоя-
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щее время используются различные тест си-
стемы, из которых наиболее признанной яв-
ляется UniCAP Systems на базе анализаторов 
ImmunoCAP, обладающие высокой чувстви-
тельностью, специфичностью и воспроизво-
димостью результатов [49]. Систематиче-
ский обзор, исследовавший возможность 
определения специфических IgE для выяв-
ления АБП, продемонстрировал объединен-
ную чувствительность 83% (95% ДИ 69–92) 
и специфичность 43% (95% ДИ 20–69) [55].

2)	О пределение IgE-АТ к белкам глиадина.
	П ри оценке результатов необходимо учиты-

вать, что повышенный уровень специфиче-
ских ИГЕ указывает на наличие сенсибили-
зации, но не обязательно приводит к клини-
ческим симптомам аллергии.

3)	К ожные пробы. Обладают низкой чувстви-
тельностью, что связано с отсутствием в 
коммерческих аллергенах нерастворимой 
фракции глиадина. Другой проблемой явля-
ется наличие ложно положительных резуль-
татов вследствие перекрестных реакций с 
пыльцой других трав у детей с аллергиче-
ской патологией. Систематический обзор 
точности кожных тестов для выявления ал-
лергии к белку пшеницы продемонстриро-
вал объединенную чувствительность 73% 
(95% ДИ 56–85) и специфичность 73% (95% 
ДИ 48–89) [56].
В ряде случаев перечисленные тесты могут 

не иметь диагностической значимости, напри-
мер, в случае эозинофильного эзофагита. В 
связи с этим, в процессе диагностики необхо-
димо тщательное изучение истории болезни, 
лабораторные исследования, направленные на 
проведение дифференциальной диагностики с 
другими ГЗЗ и, в первую очередь, исключение 
целиакии [51].

В связи с тем, что кожные пробы и специ-
фические IgE обладают относительно низкой 
чувствительностью и специфичностью, для 
подтверждения диагноза может потребоваться 
провокационная проба с глютеном. В идеале 
двойной слепой, плацебо-контролируемый 
тест должен проводиться с соответствующими 
АГ, приготовленными из экстрактов пшеницы, 
для наиболее точного подтверждения диагноза 
предполагаемой АБП. Однако сложность из-
влечение соответствующих АГ и недоступ-
ность готовых аллергенов в практическом 
здравоохранении, затрудняет ее выполнение.

В связи с особенностью патогенеза заболе-
вания, ограничительная диета у этой группы 
пациентов, отличается меньшей «строгостью» 
(исключается только пшеница). Показано, что 

у детей с преобладанием гастроинтестиналь-
ных симптомов АБП, толерантность к пшени-
це к подростковому возрасту формируется бо-
лее чем в 75% случаев. Темпы формирования 
толерантности по данным Czaja-Bulsa и соавт. 
(2014) были следующими — у 20% пациен-
тов — к возрасту 4 лет, у 52% — к 8 годам, у 
66% — к 12 годам и 76% к 18 годам [56]. Вре-
мя развития толерантности коррелировало с 
пиковым уровнем специфических титров Ig E.

Перспективы разрешения АБП у детей зна-
чительно лучше, чем при других видах пище-
вой аллергии (на  арахис, лесные орехи или 
кунжут), при которых толерантность формиру-
ется только у 10% детей, а непереносимость 
сохраняется на протяжении всей жизни [56].
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