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Целиакия — аутоиммунное заболевание, распространённое повсеместно, развивающееся у генетически пред-

расположенных людей при употреблении в пищу глютена и проявляющееся энтеропатией и внекишечными при-
знаками или протекающее бессимптомно. Целиакия признана одной из наиболее часто встречающихся генети-
ческих болезней на планете с распространённостью около 1%. В обзоре систематизированы данные литературы, 
касающиеся эпидемиологии, патогенеза, клинической картины, диагностики и лечения целиакии. Описаны 
исторические и географические особенности распространения целиакии, связанные с потреблением пшеницы 
и миграцией населения. Патогенез заболевания обусловлен как генетическими факторами, в частности типом 
человеческих лейкоцитарных антигенов (HLA), так и действием окружающей среды, употреблением в пищу глю-
тена. Приведена классификация, объединяющая ряд глютен-ассоциированных заболеваний, различающихся по 
механизму развития и клиническим проявлениям. Целиакия может клинически манифестировать классически-
ми и атипичными симптомами или протекать в скрытой форме. Обычно она проявляется в раннем детстве после 
введения в рацион злаковых продуктов симптомами хронической диареи, задержкой роста и развития. Целиакия 
развивается на протяжении всей жизни и при отсутствии лечения повышает заболеваемость и смертность. Диаг-
ностика основана на наличии антител к тканевой трансглутаминазе, деамидированным пептидам глиадина и 
результатах биопсии. Представлен алгоритм интерпретации результатов исследований в диагностике целиакии. 
Освещено значение безглютеновой диеты и новых препаратов в лечении целиакии. Описаны такие пути сни-
жения токсичности глютена для больных целиакией, как гидролизная модификация глиадина, уменьшение 
всасывания глютена, снижение активности иммунного ответа.
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Целиакия — аутоиммунное заболевание, рас-
пространённое повсеместно, развивающееся у 
генетически предрасположенных людей при 
употреблении в пищу глютена [18, 41]. Глютен — 
собирательный термин для таких белков злако-
вых растений, как глиадин и глютенин.

Классические симптомы целиакии включа-
ют диарею, стеаторею, потерю массы тела вслед-
ствие мальабсорбции. Около 50% больных име-
ют внекишечные или атипичные проявления: 
анемию, остеопороз, герпетиформный дерматит, 
гипоплазию зубной эмали и неврологические на-
рушения [18]. Разнообразие клинических типов 
обусловлено генетическими и иммунологически-
ми причинами, временем манифестации, степе-
нью повреждения слизистых оболочек, пищевы-
ми привычками и полом.

Эпидемиология
Ранее предполагали, что целиакия поражает 

исключительно людей европеоидной расы, од-
нако выяснилось, что болезнь распространена 
повсеместно [9]. Эпидемиологические исследова-
ния в регионах, предположительно свободных от 
целиакии, таких как Африка, Ближний Восток, 
Азия, Южная Америка, показали, что болезнь 
там распространена, но её редко диагностируют. 
Эти данные подтвердили, что целиакия являет-
ся одной из наиболее распространённых наслед-
ственных болезней и развивается при наличии 
предрасположенности и действия факторов окру-
жающей среды, в первую очередь глютена.

Распространение целиакии в мире шло в 
ногу с потреблением пшеницы и миграцией 
населения. Люди изначально питались мясом, 
овощами, фруктами и не использовали глютен-
содержащие крупы. Лишь 10 000 лет назад в ма-
леньком районе Ближнего Востока, называемом 
«Плодородный полумесяц», начали выращивать 
злаковые культуры [9, 18]. С юга регион ограни-
чен Сирийской и северо-аравийскими пустыня-
ми Саудовской Аравии, с юго-запада — Синаем, с 
запада — Средиземным морем, с севера — хребтом 
Тавр и Армянским нагорьем, с востока — горами 
Загрос. В этих местах с большим количеством 

осадков культивировали дикую пшеницу и яч-
мень.

Некоторые племена переходили от кочевого 
к оседлому образу жизни и земледелию, мигри-
ровали в дальнейшем на запад для освоения 
новых земель. Эти люди расселились по Среди-
земноморью и Центральной Европе в период с Х 
по III тысячелетие до н.э., распространив куль-
туру выращивания пшеницы и ячменя по всему 
Старому Свету, достигнув Северной Европы. С 
тех пор европейцы и жители Северной Африки 
делят свой генетический материал с населением, 
пришедшим с Ближнего Востока.

В последние годы множество работ было по-
священо выявлению генетических причин раз-
вития целиакии в разных популяциях. Были 
установлены такие гены, как CELIAC1 на хро-
мосоме 6 (HLA-DQ2/8), CELIAC2 в локусе 5q31–
33, CELIAС3 в локусе 2q33 (регуляторные гены 
Т-лимфоцитов) и CELIAC4 в локусе 19p13.1 (ген 
миозина). Генные ассоциации PARD3 и MAGI2 
были обнаружены при целиакии в Дании и при 
язвенном колите, что может указывать на общ-
ность этих заболеваний. Ген HLA-B8 главного 
комплекса гистосовместимости (MHC I) ассоци-
ирован с целиакией в Алжире, Ираке и Турции, 
ген HLA-A25 распространён у детей с целиакией 
в Турции [11, 13, 22].

Распространённость целиакии прежде недо-
оценивали, но сейчас она признана одним из 
наиболее часто встречающихся генетических 
заболеваний на планете с распространённостью 
около 1% [40]. Существует перевес в сторону жен-
ского населения (1:2,8), что объясняют более 
поздней диагностикой болезни у мужчин [43]. В 
имеющихся работах данные трудно сопоставить, 
поскольку авторы применяют разные критерии: 
в одних — серологические, в других — морфоло-
гические (биопсия тонкой кишки), в третьих — 
комплекс серологических, морфологических и 
клинических (ответ на безглютеновую диету — 
БГД) критериев.

Распространённость целиакии в странах Ев-
ропы близка к 1% и может быть выше в странах 
Северной Европы [18]. В Скандинавских стра-
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нах, Ирландии, Англии распространённость 
составляет 1,0–1,5%. На основании данных биоп-
сии здоровых доноров крови в Дании распростра-
нённость составила 1:330 [39]. По данным мор-
фологического и серологического исследований 
в группе из 3654 детей в возрасте 7–16 лет в Фин-
ляндии распространённость составила 1:99 [32].

Распространение болезни среди детей в се-
мьях иммигрантов из Восточной Европы, Север-
ной, Восточной и Западной Африки, Ближнего 
Востока и Южной Азии после переселения в 
страны Западной Европы связано с появлением 
западных пищевых привычек, таких как корот-
кий период грудного вскармливания или его от-
сутствие, раннее введение прикорма с большим 
содержанием глютена [6, 7]. Это доказывает, 
что при наличии генетической предрасполо-
женности клинические проявления развивают-
ся лишь при достаточном поступлении глютена 
с пищей.

Группы риска
В популяции без классических симптомов, 

таких как диарея и потеря массы тела, есть 
группы высокого риска по развитию целиакии 
(табл. 1). Наиболее значим наследственный фак-
тор: при наличии целиакии, подтверждённой по 
данным биопсии, риск развития заболевания у 
родственников первой линии составляет 20% и 
более. Распространённость в группах риска мо-
жет нарастать со временем. Так, в исследовании, 
проведённом в Швеции, распространённость 
клинически манифестной целиакии в начале за-
болевания сахарным диабетом 1-го типа состави-
ла 0,7%, а по результатам 5-летнего наблюдения 
достигла 10% [26].

Таким образом, распространённость цели-
акии в значительной степени зависит от типа 
генов тканевой совместимости человека (челове-
ческих лейкоцитарных антигенов, HLA) и по-
требления глютена. В популяции с соответствую-
щим генотипом риск развития целиакии высок 
при условии интенсивного употребления в пищу 
глютена. Однако в популяции больных сахар-
ным диабетом, аутоиммунными заболеваниями 
и у родственников первой линии риск развития 
целиакии ещё выше.

Этиология и патогенез
Целиакия — энтеропатия, триггером кото-

рой становится поступление с пищей глиадина 
и других проламинов у генетически предраспо-
ложенных людей. Тонкая кишка реагирует на 
употребление пшеницы и других зерновых куль-
тур, таких как ячмень и рожь, в редких случаях 
овёс. Белки глиадина оказывают повреждающее 
действие, поскольку они резистентны к пищева-
рительным ферментам, имеют аминокислотные 
последовательности, специфичные для HLA-
DQ2, и глутаминовые остатки для дезаминиро-
вания посредством тканевой трансглутаминазы, 
нарушают проницаемость мембран в кишечнике 
[18]. Триггерами целиакии, кроме глютена, при-
знаны инфекции (аденовирус 12-го типа, вирус 
гепатита С, ротавирусная и энтеровирусная ин-
фекции, заболевания, вызванные Campylobacter 
jejuni, Giardia lamblia), раннее прерывание грудно-
го вскармливания и женский пол [42].

Наследственность играет важную роль в раз-
витии целиакии, что подтверждается высокой 
конкордантностью у монозиготных близнецов 
[37]. Распространённость целиакии у родствен-
ников первой линии составляет 17,6% среди сес-
тёр, 10,8% среди братьев и 3,4% среди родителей 
больных [35].

Генотип системы HLA определяет риск цели-
акии на 30–50% [23, 35]. Основной генетический 
фактор — HLA-DQ2/8, расположен на хромосо-
ме 6. Мутации в гене HLA-DQ2 имеют 95% боль-
ных, 5% пациентов имеют гетеродимер DQ8 [18, 
35]. Целиакия ассоциирована не только с генами 
комплекса HLA, но также и с  250 другими гена-
ми. Они вносят большой вклад в генетическую 
предрасположенность к болезни, однако каждый 
из них в отдельности имеет ограниченное значе-
ние в развитии заболевания. Таким образом, це-
лиакия характеризуется генетическим полимор-
физмом. Результатом экспрессии генов HLA при 
целиакии становится, в первую очередь, избыточ-
ный иммунный ответ на белки глютена.

Известно, что до 30% популяции Запад-
ной Европы имеют соответствующий генотип 
HLA-DQ2 и в большинстве своём употребляют 
пшеницу, в то время как лишь у 1% развивает-
ся целиакия [21]. Это подтверждает, что воспри-

Таблица 1
Группы высокого риска развития целиакии [17]

Целиакия у родственников, особенно первой линии родства

Анемия, особенно железодефицитная

Остеопенические заболевания костей

Сахарный диабет 1-го типа, особенно у детей

Заболевания печени, особенно аутоиммунный гепатит и первичный билиарный цирроз

Генетические заболевания, включая синдромы Дауна и Тёрнера

Аутоиммунная эндокринопатия, особенно заболевания щитовидной железы

Болезни кожи, особенно герпетиформный дерматит

Неврологические нарушения, включая атаксию, эпилепсию, полиневропатию [16]

Другие состояния, включая иммуноглобулин А-невропатию
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имчивость определяется комплексом внешних 
и внутренних условий, таких как особенности 
врождённого и приобретённого иммунитета, ге-
нетические факторы, определяющие структуру 
и функции слизистых оболочек, приём глютена. 
Таким образом, патогенез целиакии связан как 
с генетическими факторами, так и с действием 
окружающей среды.

Клиническая картина
В последние годы установлена роль глютена 

в патогенезе ряда заболеваний, различающихся 
по механизму развития и клиническим проявле-
ниям. Классификация глютен-ассоциированных 
заболеваний, предложенная группой экспертов в 
2014 г., и место целиакии в их ряду представлены 
на рис. 1.

Целиакия может иметь разные клинические 
формы. Клинически манифестация возможна в 
классической или атипичной форме [2, 25, 36].

Классическая форма определяется в любом воз-
расте и чаще всего характеризуется гиперплази-
ей крипт, атрофией ворсинок и клиническими 
признаками мальабсорбции. Целиакия обычно 
проявляется в раннем детстве после введения в 
рацион злаковых продуктов симптомами хро-
нической диареи, задержкой роста и развития, 
увеличением объёма живота [3]. У взрослых кли-
ническая картина чаще малосимптомная: боли в 
животе, метеоризм, эпизодическая диарея, асте-
нический синдром.

Атипичная форма характеризуется положи-
тельными результатами серологического исследо-
вания, минимальными нарушениями слизистой 
оболочки тонкой кишки или отсутствием кишеч-
ных симптомов. Вместе с тем, есть внекишечные 
проявления, в частности остеопороз, бесплодие, 
железодефицитная анемия, низкий рост, стеа-
тоз печени, рекуррентная абдоминальная боль, 
метеоризм, герпетиформный дерматит, гипопла-
зия эмали зубов, атаксия, алопеция, первичный 
билиарный цирроз, гипертрансаминаземия, 

рецидивирующий афтозный стоматит, миасте-
ния, миоплегия, рецидивирующий перикардит, 
псориаз, полиневропатия, эпилепсия, вас кулит, 
дилатационная кардиомиопатия, гипо/гиперти-
реоидизм [1, 4, 16].

Скрытая (латентная, бессимптомная) форма 
определяется по наличию предрасполагающе-
го гена HLA-DQ2 и/или HLA-DQ8, нормальной 
слизистой оболочки кишечника и, в некоторых 
случаях, специфических антител. Внекишечные 
признаки и изменения в биоптате обнаружива-
ют лишь при приёме глютена. В редких случаях, 
обычно у пациентов старше 50 лет с хорошим 
эффектом от назначения БГД, со временем раз-
виваются характерные симптомы и изменения 
в биоптате, несмотря на соблюдение БГД [18]. 
Данная форма болезни носит название рефрак-
терной. При изначальном отсутствии эффекта от 
БГД применяют термин «спру-подобная болезнь 
кишечника» или «неклассифицированная спру». 
Целиакия развивается на протяжении всей жиз-
ни и при отсутствии лечения повышает заболева-
емость и смертность [10].

Диагностика
Основные исследования, применяемые для 

диагностики целиакии:
1) биопсия слизистой оболочки тонкой киш-

ки — «золотой стандарт»;
2) типирование по генам DQ2/8 системы 

HLA;
3) определение уровня антител классов A и 

G к глиадину и деамидированным белкам гли-
адина, антител к эндомизию и тканевой транс-
глутаминазе (чувствительность и специфичность 
98–100%).

Европейское общество детских гастроэнте-
рологов установило диагностические критерии 
целиакии у детей в 1970 г. [34]. Для подтверж-
дения диагноза необходимы результаты трёх по-
следовательно проведённых биопсий слизистой 
оболочки тонкой кишки: нарушение структуры 

Рис. 1. Классификация глютен-ассоциированных заболеваний [41]
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при первом исследовании, возврат состояния 
слизистой оболочки к норме после введения БГД 
и ухудшение её состояния после появления глю-
тена в пище.

В 1990 г. были предложены обновлённые 
диаг ностические критерии [38]. Наличие класси-
ческих или атипичных симптомов, положитель-
ные результаты серологического исследования 
и исследования биоптата слизистой оболочки 
тонкой кишки, улучшение по данным клиники 
и серологии в ответ на введение БГД были при-
знаны достаточными для подтверждения диаг-

ноза. Обновлённые рекомендации Британского 
общества гастроэнтерологов по интерпретации 
результатов исследований в диагностике целиа-
кии представлены в табл. 2.

Лечение
В настоящее время единственным эффектив-

ным методом лечения служит соблюдение стро-
гой пожизненной БГД [20]. В обычной жизни 
соблюдать эту диету непросто не только в силу 
сложившихся пищевых привычек, но и из-за 
наличия в продуктах питания скрытых белков 

IgA TG2
IgA 

общий
IgG TG2 IgG DGP EMA HLA

Специ-
фичные 

для цели-
акии из-

менения в 
биоптате*

Заключение

Пациент, употребляющий в пищу глютен, при наличии IgA TG2 или IgA DGP, или 
IgG-DGP, или EMA и при обнаружении атрофии сосочков (АС) в биоптате тонкой 

кишки
Целиакия

+ N или н.д. н.д. н.д. н.д. н.д. +
Целиакия, если есть АС, 
при отсутствии АС — 
вероятная целиакия

+ н.д. н.д. н.д. + + +
Целиакия, если есть АС, 
при отсутствии АС — 
вероятная целиакия

+ н.д. н.д. н.д. + + – Возможная целиакия

+ (обычно 
низкий 
титр)

н.д. н.д. н.д. – – – Целиакии нет

– N – – – + – Целиакии нет

– N – – – – – Целиакии нет

– N – – – – +

Повтор серологии, если 
пациент на глютен-
содержащей диете. 
Оценить эффективность 
БГД, предположить 
другие причины АС

– N – – – + + То же

– Низкий/– + + – + +

Дефицит IgA, целиа-
кия при наличии АС. 
Дефицит IgA, вероятная 
целиакия при отсут-
ствии АС

– Низкий/– – – – – –
Дефицит IgA, целиакии 
нет

–
Низ-

кий/–**
– – – + +

Постинфекционная диа-
рея? Комбинированный 
синдром иммунодефи-
цита

Таблица 2
Алгоритм диагностики целиакии [30]

Примечание. *Специфичные для целиакии изменения в биоптате — ± атрофия сосочков, ± гиперплазия крипт, 
обязательно интраэпителиальный лимфоцитоз (более 25 интраэпителиальных лимфоцитов на 100 энтероцитов); 
при биопсии двенадцатиперстной кишки изменения могут отсутствовать, если поражена только тощая кишка. 
**При условии, что безглютеновая диета (БГД) неэффективна. IgA — иммуноглобулины класса А; IgG — иммуно-
глобулины класса G; DGP (deamidated gliadin peptide) — деамидированные пептиды глиадина; EMA (endomysium 
antibodies) — антитела к эндомизию; HLA (human leucocyte antigen) — человеческий лейкоцитарный антиген; TG2 
(transglutaminase 2) — трансглутаминаза 2; АС — атрофия сосочков (Marsh 3); N — норма; н.д. — нет данных.
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глютена — «глютеновой загрязнённости» [27]. Пе-
реносимое количество глютена в пище индиви-
дуально для каждого больного, у некоторых оно 
составляет 50 мг в день и меньше [8].

Существует несколько путей снижения ток-
сичности глютена для больных целиакией [36]. 
Гидролизную модификацию основного компо-
нента глютена — глиадина — предложено прово-
дить с помощью ферментов, таких как пролилэн-
допептидаза — протеолитический фермент ряда 
фитобактерий, ALV003 — смесь двух глютеназ, 
препараты лактобацилл [33, 44]. Создаются ге-
нетически модифицированные сорта пшеницы, 
где глютен отсутствует или не вызывает иммун-
ного ответа [36].

Для профилактики всасывания глиадина 
предложены следующие препараты: ларазо-
тид — белок, выделенный из вибриона холерной 
палочки, снижающий проницаемость эпителия 
тонкой кишки; Poly — синтетический полимер, 
формирующий комплексное соединение с глиа-
дином в просвете кишечника; антитела яичного 
желтка к глиадину — средство пассивной имму-
нотерапии [19, 24, 28, 29].

Ингибитор тканевой трансглутаминазы 2 
уменьшает дезамидирование глютена, что сни-
жает выраженность иммунного ответа [15]. Для 
повышения иммунной толерантности разраба-
тывают вакцины [5]. С целью снижения актив-
ности иммунного ответа на глиадин применяют 
блокаторы связывающих участков лимфоцитов 
DQ2/8, блокаторы интерлейкинов. Для стимуля-
ции восстановления слизистой оболочки разрабо-
тан R-спондин-1 — кишечный митоген, повыша-
ющий активность роста и размножения клеток 
крипт тонкой кишки [31].

Заключение
Многие годы целиакия оставалось малоизу-

ченной болезнью, и её распространённость недо-
оценивали. Сегодня не вызывает сомнений, что 
целиакия — одно из наиболее распространённых 
генетических заболеваний, проявления которого 
зависят от факторов окружающей среды. При 
ранней манифестации целиакия приводит к за-
держке роста и развития ребёнка и значительно 
снижает качество жизни. Улучшение диагности-
ки, разработка программ скрининга целиакии 
крайне актуальны, поскольку своевременное 
назначение БГД может предотвратить тяжёлые 
для здоровья последствия. Значимость продук-
тов питания, максимально свободных от глюте-
на, должна быть осознана на законодательном 
уровне, поскольку от технических регламентов 
и их соблюдения в пищевой индустрии зависит 
здоровье больных целиакией.
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