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Определение понятий
Сахарный диабет (СД) 1 типа — это мультифак

ториальное хроническое иммуноопосредованное 
заболевание с субклиническим продро мальным 
периодом, которое вызвано прогрессирующей дест
рукцией βклеток поджелудочной же  лезы, приво
дящей к абсолютному дефициту инсулина [8, 14]. 
Маркерами этого процесса являются различные 
аутоантитела к островковым клеткам, которые 
определяются у 85—98 % детей с впервые выяв
ленным заболеванием.

Целиакия — мультифакториальная аутоиммун
ная энтеропатия с повреждением слизистой обо
лочки тонкого кишечника органоспецифическими 
циркулирующими антителами. Развивается в ре 
зуль тате приема пищевых продуктов, содержащих 
глютен и близких к нему белков злаков (пшеницы, 
ячменя, ржи) [8, 14].

Частота встречаемости целиакии, ассоцииро-
ванной с СД 1 типа

Распространенность целиакии у пациентов с 
СД 1 типа в 5—7 раз выше (в мире 3—16 %, в 

Европе 1—4,6 %), чем в общей популяции (0,5—1 %) 
[10, 18]. Целиакия на фоне СД 1 типа чаще встре
чается у девочек и детей младше 4 лет [21, 25].

Генетическая предрасположенность
Связь СД 1 типа с целиакией впервые была 

выявлена в 1969 году. Оба заболевания имеют 
аутоиммунное происхождение и связаны с анти
генами главного комплекса гистосовмес тимости 
(HLA) класса II [8]. Установлено, что гаплотипы 
B8, DQ2 (кодируется аллелями DQA1*501 и 
DQB1*201), DR3 (встречается у 90 % пациентов с 
целиакией и у 50 % с СД 1 типа) и DQ8 (определя
ется у 10 % пациентов с целиакией и у 70 % с СД 
1 типа) составляют общую генетическую основу 
развития СД 1 типа и целиакии [8, 9, 37, 38]. 
Обсуждается роль НеHLA генов (CTLA4, RGS1, 
PTPN22, IL18RAP, TAGAP, SH2B3) в генезе этих 
заболеваний [8, 14, 38]. Результаты ряда исследо
ваний подтвердили связь полиморфизма гена 
CCR5 с развитием СД 1 типа [36, 38]. Выявлено 
повышение риска сочетанной мани  фестации СД 
1 типа и целиакии при мутации CCR5Δ32 (деле

А.В. Солнцева, Ю.В. Волк 

Белорусский государственный медицинский  
университет, Минск

Представлен обзор литературы об особенностях течения сочетанной аутоиммунной патологии — сахарного диабета 
1 типа и целиакии у детей по данным рецензируемых медицинских изданий с использованием актуальных интернет
ресурсов. Отражены современные представления о причинах развития и патогенетических механизмах, клинических 
проявлениях, методах ранней диагностики и диетотерапии целиакии, ассоциированной с сахарным диабетом 1 типа.

Ключевые слова: сахарный диабет 1 типа, целиакия, глютен, скрининг, безглютеновая диета.

УЖДЕ 1_2017.indd   4 24.03.2017   11:22:11



5

УКРАЇНСЬКИЙ ЖУРНАЛ ДИТЯЧОЇ ЕНДОКРИНОЛОГIЇ
№ 1 2017

А.В. Солнцева, Ю.В. Волк 

ции 32 пар оснований) [36, 38]. Таким образом, 
наличие указанных HLA и неHLA антигенов у 
пациентов с СД 1 типа и целиакией подчеркивает 
общие патогенетические механизмы и, возможно, 
объясняет увеличение распространенности ассо
циации этих двух заболеваний в детском возрасте 
[8, 27, 38].

Факторы риска
Рост числа случаев целиакии, ассоциированной 

с СД 1 типа, у детей предполагает значимую роль 
факторов внешней среды в патогенезе этих ауто
им мунных болезней. Совокупность влияния не 
скольких средовых агентов увеличивает риск 
сочетанного проявления СД 1 типа и целиакии. 
К таким факторам относятся: употребление про
дуктов, содержащих глютен и близких к нему 
белков злаков, искусственное вскармливание, 
вирусные инфекции [15]. У детей с генетической 
предрасположенностью раннее (до 3 месяцев) или 
позднее (после 7 месяцев) введение блюд прикор
ма на основе глютена может способствовать 
совместной манифестации СД 1 типа и целиакии. 
Грудное вскармливание обладает защитным дей
ствием против сочетанного развития этих ауто
иммунных заболеваний. Вирусные инфекции уве
личивают риск ассоциации СД 1 типа с целиакией 
[2]. Имеются данные о роли энтеровирусов в 
качестве предрасполагающих факторов в генезе 
СД 1 типа у детей. При целиакии таким триггером 
является ротавирусная инфекция, перенесенная в 
детстве. В настоящее время предстоит выявить, в 
какой степени указанные факторы участвуют в 
реализации генетической предрасположенности 
этих аутоиммунных заболеваний [2, 15].

Установлена тесная анатомическая и функцио
нальная связь между поджелудочной железой и 
кишечником, в частности его иммунной системы и 
панкреатических лимфатических узлов. Резу ль
таты ряда исследований подчеркивают важную 
роль пищевых антигенов в развитии СД 1 типа [2, 
15, 35]. Потребление глютена и дисбаланс мик
рофлоры кишечника могут нарушать проницае
мость и защиту слизистой оболочки, что предрас
полагает к манифестации СД 1 типа [35].

Симптомы целиакии при наличии СД 1 типа
Наиболее выраженные симптомы целиакии 

связаны с синдромом мальабсорбции. Они вклю
чают потерю массы тела, диарею, анорексию, 
запор, рвоту, вздутие и боль в животе [3] и обычно 
встречаются у пациентов в возрасте до 3 лет [32]. 
Внекишечные симптомы этой энтеропатии (низ
корослость, задержка полового развития, уста 
лость, гиповитаминоз, железодефицитная ане  мия) 
чаще отмечают в более старшем возрасте [32]. 
У детей с СД 1 типа гастроинтестинальные про
явления целиакии регистрируют редко (менее 
10 % случаев) [46]. Многие пациенты не имеют 
типичных признаков заболевания (бессимптом
ная целиакия). Могут отмечаться железодефицит

ная анемия, задержка роста и полового развития, 
эпилепсия, диспепсия, герпетиформный дерматит 
и рецидивирующий афтозный стоматит [3, 12, 46]. 

Диарею у пациентов с СД 1 типа как симптом 
целиакии нередко ошибочно принимают за ослож
нение эндокринопатии. Однако определенные 
клинические и лабораторные признаки (анамнез 
гастроинтестинальных проявлений, повторные 
эпизоды гипогликемии, отсутствие нейропатии, 
анемия, низкие сывороточные уровни фолата и 
альбумина, признаки мальабсорбции) помогают 
заподозрить недиабетическое происхождение диа
реи [12]. Повреждение слизистой оболочки тонко
го кишечника у детей с СД 1 типа на фоне недиаг
ностированной целиакии нарушает всасывание 
питательных веществ. Это ухудшает показатели 
долговременного метаболического контроля: уве
личивается частота тяжелых эпизодов гипоглике
мии при адекватных уровнях гликированного 
гемоглобина и сниженной потребности в эндо
генном инсулине [1, 28]. Диагноз СД 1 типа в дет
ском возрасте обычно предшествует диагнозу 
целиакии [7, 21]. Доказано, что у пациентов, име
ющих оба заболевания, СД 1 типа проявляется в 
более молодом возрасте, чем у сверстников без 
аутоиммунной энтеропатии [7, 25].

Скрининг на целиакию
Типичная форма целиакии является только 

«верхушкой айсберга» [14]. Скрининг на эту 
энте  ропатию позволяет определить ее атипичные, 
бес  симптомные формы, снизить риск развития 
осложнений при раннем начале лечения [5, 12, 23, 
26, 45]. В недавнем исследовании, проведенном в 
Северной Америке, у 71,4 % детей с СД 1 типа 
отсутствовали гастроинтестинальные симптомы при 
положительных результатах серологического обсле
 дования на целиакию [25]. Начало скрининга на 
целиакию рекомендовано при постановке диагноза 
СД 1 типа, далее — ежегодно на протяжении пер 
вых 4 лет и 2 раза в год последующие 6 лет [23, 29]. 
Некоторые авторы предлагают проводить сероло
гическое тестирование на антитела к целиакии при 
манифестации СД 1 типа, затем ежегодно 5 лет 
подряд [7, 29]. Другие рекомендуют скрининг на 
целиакию при первичной диагностике СД 1 типа и 
через 1, 3 и 5 лет от начала заболевания [40]. 

Во многих странах мира успешно осуществля
ются программы скрининга на целиакию в рамках 
рутинной медицинской помощи пациентам с СД 
1 типа [17]. Рядом экспертов рекомендовано про
ведение исследования на целиакию для выявления 
сероконверсии антител через 1—2 года после 
манифестации СД 1 типа [17, 40]. 

Методика скрининга
Скрининг на целиакию основывается на высо

кочувствительных и специфических серологичес
ких тестах. В настоящее время такими исследова
ниями являются определение антител класса 
иммуноглобулинов (Ig) A к тканевой трансглюта
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миназе (tTGA) (чувствительность и специфич
ность 80 и 82,6 % соответственно) [8], IgA к 
эндомизию (IgAEMA), IgA и IgG к дезами
нированным пептидам глиадина (DGPIgAи 
DGPIgG) [8, 16, 44]. Тесты выявления антител к 
глиадину, используемые последние десятилетия, 
на сегодняшний день не рекомендуются для скри
нинга изза значительной вариации их диагности
ческой точности. Специфичность отдельных тес
тов на IgAEMA (83 %), DGPIgA (80 %), DGP
IgG (90 %) и их прогностическая ценность (55—
75 %) ниже, чем при их комбинированном опре 
делении (100 %) [20]. Дважды положительные 
результаты скрининга на вышеназванные антите
ла должны быть подтверждены биопсией тощей 
кишки, а ложноположительные требуют дальней
шего наблюдения за пациентом [17, 20].

Оценка различных методов скрининга на осно
вании данных исследования А. Cohn и соавт. 
(2014) представлена в табл. 1 [8].

Американская ассоциация гастроэнтерологов по 
диагностике и лечению целиакии рекомендует 
определение tTGA при первичном скрининге детей 
с СД 1 типа изза меньшей временной траты по срав
нению с исследованием IgAEMA [16, 44]. Все диаг
ностические методы должны выполняться во время 
нахождения пациента на глютенсодержащей диете. 
Результаты серологических исследований у детей 
младше 5ти лет менее достоверны изза возрастных 
особенностей иммунной системы [8, 14]. В ряде 
работ установлено, что определение сывороточных 
антител IgА к ретикулину является чувствительным 
и специфичным методом в выявлении бессимптом
ной целиакии [17, 20]. Эти антитела исчезают при 
репарации слизистой оболочки тонкой кишки. Их 
повторное появление, вызванное приемом пищи с 
глютеном, свидетельствует о рецидиве заболевания.

Другие методы диагностики
Биопсия кишечника остается золотым стандар

том диагностики целиакии. У детей, имеющих 
клиническую симптоматику, это исследование 
проводят независимо от наличия антител [14, 32]. 
Для постановки диагноза необходимо его мор

фологическое подтверждение — частичная или 
полная атрофия ворсинок, гиперплазия крипт и 
лимфоплазматическая инфильтрация собствен
ной пластинки слизистой оболочки тощей или 
двенадцатиперстной кишки [14, 32]. Предпоч
тительна эндоскопическая оценка нескольких 
участков кишечника, поскольку целиакия может 
проявляться различными гистологическими вари
антами [31, 38].

Трудности в диагностике
Положительные результаты серологического 

исследования, проведенного однократно, при на 
личии неизменной слизистой оболочки по данным 
биопсии кишечника у пациентов с СД 1 типа, 
недостаточны для исключения целиакии. Необ
ходимо повторное обследование при развитии 
синдрома мальабсорбции или увеличении титров 
антител в сыворотке [20, 30]. Отрицательный скри
 нинг на целиакию не исключает возможности ее 
развития в будущем, так как сероконверсия анти
тел может произойти в течение заболевания [23, 30].

В исследовании G. Serena (2015) выявлено, что 
12,2 % пациентов с целиакией и СД 1 типа перво
начально имели отрицательный результат теста на 
антитела к целиакии [35]. Диагностически значи
мое повышение уровней антител было зарегистри
ровано только через 4 года после первичного 
обследования. По результатам другой работы 
установлено, что у 42 % пациентов целиакия не 
была зарегистрирована в течение 10 лет после 
манифестации СД 1 типа [30]. Это указывает на 
то, что диагностика целиакии не может быть осно
вана только на клинических признаках или серо
логических тестах без проведения биопсии тонко
го кишечника.

Лечение целиакии
Рекомендации гастроэнтерологов для пациен

тов с целиакией, ассоциированной с СД 1 типа, и 
для пациентов только с диагнозом энтеропатии не 
отличаются. Единственным эффективным мето
дом лечения является безглютеновая диета (БГД). 
В настоящее время разрабатываются новые виды 
терапии [39, 40]. Строгая диетотерапия с исключе

Таблица 1
Специфичность и чувствительность серологического тестирования на целиакию

Метод тестирования Специфичность Чувствительность Примечание

tTga 98 % (95—99 %) 89 % (82—94 %) Рекомендован для скрининга

DgP-iga и DgP-igg 94 % (89—98 %) 75 % (65—83 %)
Рекомендован для скрининга, 
особенно при дефиците tTga

iga-eMa 99 % (98—100 %) 90 % (80—95 %)
Высокая специфичность, 
используется в качестве  
подтверждающего теста

aga-iga 70—98 % 46—87 %
Не рекомендуется  
для клинической практики

aga-igg 80—99 % 25—93 %
Не рекомендуется  
для клинической практики

Примечание. aga-iga и aga-igg – антитела классов iga и igg к нативному глиадину. 
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нием продуктов, содержащих пшеницу, рожь, 
ячмень, рекомендована детям при серологически 
и гистологически подтвержденной целиакии. Все 
пациенты и их родители должны быть направлены 
на консультацию диетолога для обучения приме
нения БГД [42, 45].

Состав безглютеновых продуктов питания
Существуют дискуссии по поводу более вы 

сокого гликемического индекса (ГИ) состава БГД 
при СД 1 типа по сравнению с глютенсодержащи
ми продуктами. Кроме того, подобная диета может 
содержать меньшее количество пищевых волокон 
и белка и большее жира (табл. 2) [12]. Это значи
тельно увеличивает риск развития ожирения, 
инсулинорезистентности и сердечнососудистых 
заболеваний у пациентов с диабетом [1, 31].

При СД 1 типа не рекомендованы продукты с 
высоким ГИ. В 2002 году Американское общество 
лечебного питания опубликовало сведения о ГИ 
наиболее распространенных продуктов питания. 
Согласно им БГпродукты имеют более высокий 
ГИ по сравнению с их глютенсодержащими анало
гами [5, 32].

Преимущества БГД
Большинство пациентов с клиническими про

явлениями целиакии отмечают улучшение состоя
ния в течение 2—4 недель на БГД. У части из 
них желудочнокишечные симптомы сохраняются 
после 3—6 месяцев диетотерапии (рефрактерная 
целиакия). Серологические тесты после начала 
диетотерапии следует проводить каждые 3—4 ме 
сяца, далее — ежегодно при их нормализации [23]. 
БГД может улучшить показатели долговременно
го гликемического контроля и предотвратить раз
витие сосудистых осложнений у пациентов с СД 
1 типа [1, 4].

Согласно данным ряда научных работ у детей с 
СД 1 типа на фоне целиакии отмечено снижение 
массы тела [4, 19]. Нормализация весовых показа
телей на фоне БГД в течение 12 месяцев была 
связана с улучшением уровня гликированного 

гемоглобина и снижением количества гипоглике
мических эпизодов [1, 28]. Параметры скорости 
роста обследованных увеличились при примене
нии БГД (с (2,3 ± 1,0) до (5,5 ± 2,4) см/год). Но эти 
результаты не нашли подтверждения в других 
исследованиях [24, 33].

Во время диетотерапии возможно уменьшение 
симптомов целиакии и снижение титра антител 
вплоть до их исчезновения. В работе S. Bhadada и 
соавт. (2011) у 14 из 16 пациентов выявлено пре
кращение диареи, нормализацию массы тела, уве
личение показателей гемоглобина крови и скорос
ти роста [6]. Но некоторые авторы оспаривают 
терапевтическую значимость БГД при бессимп
томной форме целиакии [26, 34].

Трудности в соблюдении БГД
Дети с СД 1 типа и целиакией сталкиваются со 

значительными сложностями, так как эффектив
ное лечение каждого из этих заболеваний предпо
лагает некоторые ограничения в рационе питания. 
Действительно, приверженность БГД в этой груп
пе пациентов составляет от 25 до 78 % [13, 34]. 
Несоблюдение диеты чаще встречается в подрост
ковом возрасте и при бессимптомной форме цели
акии [12, 13]. Факторами, определяющими при
верженность БГД, являются недоступность без
глютенового питания, недостаточная поддержка 
со стороны семьи, отсутствие специфических 
гастроинтестинальных симптомов после употреб
ления в пищу продуктов, содержащих глютен, 
недостаточное количество знаний о вреде клей
ковины. Необходимо учитывать и значительно 
более высокую стоимость безглютеновых продук
тов питания по сравнению с глютенсодержащими 
аналогами [19].

Качество жизни с «двойным диагнозом»
Качество жизни пациентов с сочетанием двух 

аутоиммунных заболеваний (СД 1 типа и целиа
кии) нередко значительно изменено. Установлена 
более низкая оценка показателей социальной 
адаптации и общего восприятия здоровья этими 

Таблица 2 
Нутриентный состав безглютеновых (БГ) продуктов питания и их глютенсодержащих аналогов

Продукты  
питания

Белки 
(грамм)

Холестерин 
(грамм)

Углеводы 
(грамм)

Жиры 
(грамм)

Клетчатка 
(грамм)

Килокалории

Мука 11 77,3 1,7 0,7 2,2 340
БГ мука 1,2 86,3 1,5 0,8 4,5 357
Крекеры 9,4 80,1 2,5 10 2,8 428
БГ крекеры 5,2 74,7 5,2 12,7 2,9 434
Зерновые хлопья 6,6 87,4 10,4 0,8 3,8 361
БГ хлопья 8 80 5,3 16 5 361
Сухари 11,3 82,3 2,2 8,2 3,5 408
БГ сухари 4,8 82,9 5,4 1,4 3,6 425
Макароны 10,9 79,1 4,2 2,5 2,7 353
БГ макароны 9 73,7 0,4 7,9 2,2 353
Печенье 6,6 84,8 18,5 14,3 2,6 416
БГ печенье 2,7 79,9 16,1 14,3 0,8 459
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детьми по сравнению со сверстниками только с 
СД 1 типа [12, 41].

Терапия целиакии влияет на показатели дол
говременного метаболического контроля СД 
1 типа в детском возрасте. Уменьшенное поступле
ние питательных веществ без адекватного лечения 
энтеропатии увеличивает риск развития гипогли
кемии при диабете. Соблюдение БГД может при
водить к увеличению потребления питательных 
веществ, следовательно, и потребности в экзо
генном инсулине [1, 42].

Осложнения целиакии
Пациенты с СД 1 типа на фоне невыявленной 

целиакии имеют повышенный риск развития диа
бетической ретинопатии (у 58 % детей при соче 
тании заболеваний против 25 % пациентов с 
изолированным СД 1 типа) и нефропатии (42 % 
против 4 % соответственно) [12, 31]. У таких паци
ентов выявлено увеличение частоты таких хрони
ческих осложнений, как остеопороз, и рост смерт
ности от лимфом и других злокачественных ново
образований [12, 22].

Целиакия в детском возрасте ассоциирована 
со снижением минеральной плотности костной 
ткани. Этиология этого состояния полностью не 
уточнена. В одних исследованиях сообщается о 
недостаточном потреблении и усвоении кальция у 
пациентов с целиакией [24, 26]. В других работах 
уровень сывороточного кальция на момент поста
новки диагноза зарегистрирован в пределах нор
мальных значений, незначительно повышаясь при 
использовании БГД [5, 11]. Не выявлено различий 
содержания витамина Д у детей с и без целиакии, 
при этом на фоне БГД отмечено повышение его 
значений в крови. В ряде исследований результаты 
определения уровней паратиреоидного гормона 

имели существенные различия у детей с целиакией 
[12, 43]. Дисбаланс между цитокинами остеопроте
герином и лигандом рецептора активатора ядерно
го фактора кaппа B является одной из возможных 
причин низкой минеральной плотности костной 
ткани при этой энтеропатии [24].

Рост заболеваемости неходжкинской лимфо
мой при целиакии хорошо изучен. Установлено, 
что ассоциированная с энтеропатией Тклеточная 
лимфома встречается в 50 раз чаще при типичной 
целиакии, чем в общей популяции. Строгое соблю
дение БГД в течение минимум 5 лет защищает от 
развития этого злокачественного новообразова
ния [22, 26].

Выводы

Высокая частота встречаемости ассоциации СД 
1 типа и целиакии в детской популяции, общность 
внешнесредовых триггеров (раннее введение при
корма с содержанием глютена и искусственное 
вскармливание, вирусные инфекции, дисбаланс 
кишечной микрофлоры) и иммуногенетических 
аспектов в патогенезе, атипичность клинических 
проявлений при сочетанном течении заболеваний, 
увеличенный риск развития хронических осложне
ний (диабетическая ретинопатия и нефропатия) и 
нарушения минеральной плотности костной ткани,  
более низкая социальная адаптация таких пациен
тов в обществе обусловливают необходимость обя
зательного скрининга на целиакию при этой 
эндокринопатии. Своевременное выявление целиа
кии и начало безглютеновой диетотерапии досто
верно улучшают показатели роста и долговремен
ного метаболического контроля заболевания у 
детей с сахарным диабетом 1 типа.
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Цукровий діабет 1 типу і целіакія в дитячому віці: особливості клінічного 
перебігу та діагностики в пацієнтів із «подвійним діагнозом»

А.В. Солнцева, Ю.В. Волк 
Білоруський державний медичний університет, Мінськ

Представлено огляд літератури про особливості перебігу поєднаної автоімунної патології — цукрового діабету 1 типу та 
целіакії в дітей за даними рецензованих медичних видань з використанням актуальних інтернетресурсів. Відображено 
сучасні уявлення про причини розвитку й патогенетичні механізми, клінічні вияви, методи ранньої діагностики та дієто
терапії целіакії, асоційованої із цукровим діабетом 1 типу.

Ключовi слова: цукровий дiабет 1 типу, целіакія, глютен, скринінг, безглютенова дієта.

Type 1 diabetes and celiac disease in childhood: peculiarities of clinical 
progression and diagnostics in patients with «dual diagnosis»

A.V. Solntsava, Ju.V. Volk
Belarusian state Medical University, Minsk

We present a review of literature about peculiarities of progression of the combined autoimmune pathology — type 1 diabetes 
and celiac disease in children — according to refereed medical publications and using uptodate Internet resources. Represented 
herein are contemporary perspectives on reasons of development, on pathogenic mechanisms, clinical aspects, methods for early 
diagnosis and diet therapy of celiac disease concomitant with type 1 diabetes.

Key words: type 1 diabetes, celiac disease, gluten, screening, gluten free diet.
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