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В статье представлен обзор литературы по клиническим аспектам новой формы непереносимо-
сти белка пшеницы. Чувствительность к глютену (gluten sensitivity – GS) – это синдром, вклю-
чающий кишечные и внекишечные симптомы, связанные с употреблением глютенсодержащих 
продуктов и не являющихся проявлением целиакии или аллергии на пшеницу. Первые описа-
ния были сделаны в начале 80-х гг. ХХ века, в 2011 г. GS включена в перечень заболеваний, 
ассоциированных с глютеном. Распространенность не известна, предполагается у 0,5–6–3% 
взрослого населения и до 5% детей. Среди взрослых больных с синдромом разраженного 
кишечника GS диагностируется у 28–30%. Патофизиологические механизмы требуют даль-
нейших исследований, отводится роль проницаемости кишечника, активации врожденного 
иммунитета, а также адаптивного иммунитета. Клинические проявления включают кишечные 
и внекишечные симптомы, встречающиеся с разной частотой. При диагностике GS необходимо 
исключить целиакию и аллергию на пшеницу, затем провести пробы с безглютеновой диетой и 
провокацией с глютеном. Пробы проводятся по рекомендациям экспертов (Салерно, 2014). Для 
лечения применяется безглютеновая диета.
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ность к глютену, непереносимость глютена.
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The article presents a review of the literature on the clinical aspects of a new form of wheat protein 
intolerance. Gluten sensitivity (GS) is a syndrome that includes intestinal and extraintestinal 
symptoms associated with consuming gluten-containing foods and are not a manifestation of 
celiac disease or wheat allergies. The first descriptions were made in the early 1980, in 2011 GS 
is included in the list of diseases associated with gluten. Prevalence is not known, it is assumed in 
0,5–6–3% of the adult population and up to 5% of children. Among adults with irritable bowel 
syndrome GS is diagnosed in 28–30%. Pathophysiological mechanisms require further research, 
the role of intestinal permeability, the activation of congenital immunity, as well as adaptive 
immunity. Clinical manifestations include intestinal and extraintestinal symptoms, occurring with 
varying frequency. When diagnosing GS, it is necessary to exclude celiac disease and wheat allergy, 
then perform tests with gluten-free diet and gluten provocation. Samples are conducted according 
to the recommendations of experts in Salerno, 2014. A gluten-free diet is used for treatment.
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Чувствительность к глютену (gluten sensiti-

vity) (ЧГ) представляет собой синдром, харак-
теризующийся комплексом кишечных и внеки-
шечных симптомов, связанных с употреблением 
глютенсодержащих продуктов и не являющихся 
проявлением целиакии или аллергии на пшени-
цу [1–3]. Это новая форма непереносимости белка 
пшеницы, которая выделена в последние годы 
наряду с традиционно известными, указанными 
в определении целиакии и аллергии [4–7]. Она 
также обозначается в литературе как неаутоим-
мунная неаллергическая чувствительность, идио-
патическая чувствительность, гиперчувстви-
тельность к глютену, но более употребляемым 
термином является нецелиакийная чувствитель-
ность к глютену (Non-Celiac Gluten Sensitivity). 
Этот термин, хотя и активно используется, но 
продолжает обсуждаться экспертами в связи 
с неясностью вопроса о причинно-значимом 
факторе – является ли этиологически значи-
мым при этой форме только глютен и/или дру-
гие компоненты зерна пшеницы, например, 
белки-ингибиторы -амилазы/трипсина [8]? 
Определенную роль могут играть и фруктаны 
(фруктоолигосахариды, инулин), содержащиеся 
в злаках и исключаемые при назначении как 
FODMAP-диеты (с низким содержанием фермен-
тируемых олиго-, ди-, моносахаридов и полио-
лов) [9, 10], так и безглютеновой диеты (БГД). 
Роль белка пшеницы в развитии ЧГ доказа-
на, однако неясна роль белков ячменя и ржи. 
В связи с тем, что глютен может являться не 
единственной причиной синдрома, высказыва-
ется мнение о возможном изменении в перспек-
тиве названия на «нецелиакийная чувствитель-
ность к пшенице» [1].

Выделение ЧГ в отдельную форму непере-
носимости стало результатом успешного изу-
чения целиакии с выделением биомаркеров 
с высокой чувствительностью и специфично-
стью. В начале 80-х годов прошлого века стали 
появляться клинические наблюдения пациен-
тов с симптомами, сходными с таковыми при 
целиакии, которые купировались на БГД, но 
при этом у больных не обнаруживались сероло-
гические и морфологические признаки целиа-
кии. Е.А. Рославцева в своей обзорной статье 
[4] приводит публикацию B. Cooper, G. Holmes 
1980 г., в которой описана группа больных с 
длительной и упорной водянистой диареей без 
стеатореи, часто в ночное время, с болями в 
животе, метеоризмом, уменьшением массы 
тела. При этом в слизистой оболочке (СО) тон-
кой кишки интраэпителиально имелось незна-
чительное увеличение количества плазмоцитов 
и лимфоцитов при нормальной структуре СО, 
уровень дисахаридаз в биоптатах был нормаль-
ным. Атопические заболевания, эозинофилия, 
повышение IgE, эозинофильная инфильтрация 
СО отсутствовали. Антиглиадиновые антитела 
(АТ) не выявлялись. При исключении глюте-
на состояние больных значительно улучшалось, 
через 2 недели купировались чувство распира-

ния и боль в животе, стул был 1–2 раза в день и 
они чувствовали себя здоровыми. При повтор-
ном введении глютена симптомы появлялись 
вновь через 3–4 ч и продолжались иногда до 7 
дней [11]. М.М. Гурова и соавт. [7] приводят 
публикацию 1978 г., в которой A. Ellis, B.D. 
Linaker описали 43-летнюю женщину с гастро-
интестинальными жалобами, уменьшающими-
ся после отмены глютена, но появляющими-
ся вновь после его введения при исключении 
целиакии и нормальных результатах биопсии 
СО двенадцатиперстной кишки (ДПК) как на 
фоне применения глютена, так и при его отмене 
[12]. Приведенные публикации считаются пер-
выми описаниями ЧГ. Подобные наблюдения 
накапливались, привлекали внимание ученых, 
а в 2011 г. ЧГ впервые была включена в номен-
клатуру глютен-ассоциированных заболеваний. 
Стали проводиться международные совещания, 
III Международное совещание экспертов в обла-
сти глютен-ассоциированных расстройств состо-
ялось в октябре 2014 г. в Салерно [1]. На нем 
были систематизированы полученные данные 
по ЧГ, что послужило основой для разработ-
ки диагностического алгоритма. Конференция в 
Салерно стала скорее конечным звеном в цепоч-
ке исследований, позволивших выделить неце-
лиакийную ЧГ как отдельный синдром. 

Распространенность ЧГ четко не определе-
на, но косвенные данные свидетельствуют, что 
она более часто встречается, чем целиакия. По 
данным международных исследований, это 0,5–
6–13% взрослого населения, чаще у женщин, 
чем у мужчин (примерно 3–5:1), по детской 
популяции имеются лишь единичные работы, 
например, в Новой Зеландии у 5% детей [13].
Среди взрослых больных с синдромом раздра-
женного кишечника (СРК) ЧГ диагностирована 
у 28–30% [14, 15]. Значительная разница в рас-
пространенности, по мнению зарубежных авто-
ров, связана с тем, что более 17% пациентов с 
предполагаемой ЧГ самостоятельно или по реко-
мендации врача начинают соблюдать БГД до 
обследования, затрудняя диагностику синдрома. 
Результатом соблюдения БГД становится дости-
жение ремиссии заболевания без адекватной 
диагностики. Волна популярности БГД позво-
лила обоснованно и глубоко изучать ЧГ и ста-
вить вопросы о причинно-следственных связях 
развития чувствительности. Проведенное нами 
обследование детей, которым ранее был установ-
лен диагноз целиакия, показало, что у 29,7% 
непереносимость глютена носила характер чув-
ствительности [16].

Патофизиологические механизмы

Проведенные исследования не раскрыли 
пока точных механизмов развития ЧГ, но позво-
лили уточнить отдельные звенья патогенеза, а 
нынешний уровень знаний о патофизиологии 
сравним с тем, что было известно о целиакии 
около 30–40 лет назад. Однако установлена клю-
чевая роль белка пшеницы в возникновении 
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симптомокомплекса ЧГ. Возможная роль фрук-
танов, как компонентов FODMAP, содержащих-
ся в пшенице, ограничивается только развитием 
кишечных симптомов и может иметь место у 
больных с перекрестом СРК и ЧГ [17].

Одной из гипотез, которая находит под-
тверждение в последние годы, является повы-
шенная проницаемость кишечника для микроб-
ных и пищевых антигенов, хотя первоначаль-
но считалось, что в отличие от целиакии при 
ЧГ проницаемость кишечного эпителиального 
барьера нормальная. Повышенная проницае-
мость кишечника была продемонстрирована в 
работах с использованием тестов с лактулозой/
маннитом, определением уровня сывороточного 
зонулина, белка, связывающего жирные кисло-
ты (I-FABR) [18–21]. Это в свою очередь позво-
ляет глютену (или другим белкам пшеницы) 
преодолеть кишечный барьер, попасть в крово-
ток, пересечь гематоэнцефалический барьер и 
вызвать или нейровоспаление, или повлиять на 
эндогенную систему опиатов и нейротрансмис-
сию в нервной системе. Индуцированные пищей 
изменения могут также воздействовать на мозг 
через ось микробиота–мозг–кишечник.

Имеющиеся данные ясно указывают, что 
ЧГ является иммунным опосредованным рас-
стройством [17]. На клеточном уровне доказа-
но, что в патогенезе участвуют реакции врож-
денного иммунитета, значение которого было 
наглядно продемонстрировано выявлением Toll-
рецепторов в СО ДПК больных с ЧГ, в частности 
увеличение TLR2 и уменьшение TLR1 и TLR4, 
о чем указывалось в прежних обзорах [5]. M. 
Uhde и соавт. [21] выявили увеличение уровней в 
сыворотке крови липополисахаридсвязывающе-
го белка (LPB) и растворимого CD14 (sCD14) [20], 
хорошо известных маркеров врожденной иммун-
ной активации. Тем не менее, при постоянном 
потреблении злаковых развиваются реакции и 
адаптивного иммунитета, о чем свидетельствуют 
исследования последних лет. В частности, была 
выявлена экспрессия IFNγ после короткой реак-
ции с клейковиной, наличие антиглиадиновых 
АТ у пациентов с ЧГ также подтверждает уча-
стие адаптивного иммунитета [21–23]. Конечно, 
иммунная система реагирует на глиадин совер-
шенно другими способами, чем при целиакии.

Таким образом, проблема этиопатогенеза 
нецелиакийной неаллергической чувствитель-
ности к глютену остается предметом большого 
интереса, и предполагаются новые теории раз-
вития синдрома. 

Клиническая картина

В первых наблюдениях ЧГ [11, 12] появи-
лось описание кишечных симптомов, связан-
ных с приемом глютенсодержащих продуктов, 
которые соответствуют симптоматике СРК. 
Последние десятилетия продемонстрировали 
огромное разнообразие клинических проявле-
ний синдрома, в частности в нескольких иссле-
дованиях изучалась взаимосвязь между приемом 

пищи, содержащей глютен, и появлением невро-
логических и психиатрических расстройств/
симптомов, таких как атаксия, периферическая 
нейропатия, шизофрения, аутизм, депрессия, 
беспокойство и галлюцинации [24–30]. 

Согласно данным международных иссле-
дований выделяют две группы характерных 
для этой формы непереносимости симптомов: 
кишечные и внекишечные, каждая из которых 
разделяется по частоте – очень частые, частые, 
редкие (см. таблицу) [1]. Боли в животе, метео-
ризм, нарушение моторики кишечника, а также 
головные боли и общее недомогание – любая из 
этих жалоб может оказаться проявлением ЧГ. 
Из-за подобной неспецифичности клинических 
проявлений пациенты длительное время наблю-
даются в группе функциональных расстройств 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), при этом 
достичь стойкого и продолжительного эффекта 
от проводимой по стандартам терапии не удает-
ся. В то же время при назначении БГД клини-
ческий эффект наступает в течение нескольких 
дней от начала терапии. Вопрос о рецидиве забо-
левания при возвращении глютена в ежеднев-
ный рацион остается открытым. Часть публи-
каций описывает возобновление симптомов в 
течение нескольких дней от появления в меню 
глютенсодержащей пищи. 

Диагностический алгоритм

Диагностика ЧГ предполагает прежде всего 
исключение других форм непереносимости глю-
тена – целиакии и аллергии на глютен. Для этого 
очень важным является проведение комплексно-
го клинико-лабораторного обследования на фоне 
употребления обычного количества глютена в 
пищу. Обследование проводится в соответствии с 
международными и российскими клиническими 
рекомендациями [31, 32]. Исключение целиа-
кии подразумевает определение таких сероло-
гических маркеров, как АТ к тканевой транс-
глутаминазе IgA/АТ к деамидированным пепти-
дам глиадина/АТ к эндомизию с обязательным 
исключением селективного дефицита IgA. При 
ЧГ наличие указанных АТ не характерно. Для 
исключения аллергии на пшеницу проводят-
ся исследование специфического IgE на пше-
ницу, а также кожные диагностические пробы 
(Immulite). На этом же этапе обследования целе-
сообразно определение АТ к глиадину IgG, кото-
рые не являются диагностически значимыми 
для целиакии, но выявляются у 50% пациентов 
с ЧГ [4–7].

Генетические маркеры HLA DQ2/DQ8, кото-
рые выявляются при целиакии у 95–98% боль-
ных, в целом в популяции у 30%, при чув-
ствительности к глютену определяются у 50% 
пациентов. Морфологическая оценка биоптатов 
СО ДПК соответствует стадии Marsh 0–1 в отли-
чие от целиакии. Таким образом, информатив-
ных специфических и надежных лабораторно-
инструментальных биомаркеров ЧГ в настоящее 
время не известно и это, как указано в материа-
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лах совещания в Салерно, напоминает ситуацию 
с целиакией 40 лет назад. Поэтому во многих 
публикациях предлагается использовать про-
вокационную пробу с глютеном после соблюде-
ния БГД. Проведенные за рубежом исследования 
представляют разные сроки БГД и дозы ежеднев-
ного потребления глютена на этапе провокации. 
Однако следует иметь в виду, что уменьшение 
времени исследования и количества глютена 
закономерно снижает эффективность прово-
димого исследования. Уменьшение симптомов 
>30% на 1-м этапе и увеличение >30% на 2-м 
этапе позволяют диагностировать ЧГ. 

 На III Международном совещании экспертов 
в Салерно [1] предложен консенсусный вариант 
диагностики ЧГ, который заключается в после-
довательном применении БГД и глютеновой про-
вокации. Он включает в себя следующие этапы: 
0 этап – исключение целиакии и аллергии на 
пшеницу, ежедневное свободное потребление 
глютена; 1-й этап – БГД в течение 6 недель; 2-й 
этап – провокационная проба с глютеном на 1 
неделю (при кишечных симптомах) и более (при 
внекишечных симптомах) с суточной дозой глю-
тена 8 г, что близко к среднему суточному потре-
блению клейковины в западных странах (10–15 
г), при этом для клинических целей рекомен-
дуется слепая плацебо-контролируемая проба 
с препаратом глютена. Для оценки эффектив-
ности этапов диагностики используется анкета 

с визуально-аналоговой шкалой симптомов по 
10-балльной системе. При отсутствии эффекта 
от БГД пациенты должны быть обследованы на 
другие причины (непереносимость FODMAPs, 
избыточный бактериальный рост в кишечнике). 
В том случае, если пациент уже соблюдает БГД, 
возможен переход сразу на 2-й этап обследова-
ния.

В настоящее время проводится активный 
поиск простых и надежных серологических, 
морфологических или иных маркеров ЧГ. 

Лечение

БГД является единственным эффективным 
методом лечения всех видов непереносимости глю-
тена на данный момент, в т.ч. ЧГ. Однако сроки 
соблюдения диеты, объем исключаемых злаковых 
и возможность вновь вернуть в рацион эти культу-
ры остаются одним из самых изучаемых вопросов 
в последних исследованиях. При недостаточной 
эффективности БГД может быть рекомендована 
диета с низким содержанием FODMAPs.

Финансирование: исследование выполнено при 
финансовой поддержке гранта Президента РФ для 
молодых российских ученых – кандидатов наук № 
МК-114.2017.7.
Zvyagin А.А. 0000-0002-3896-3297 
Bavykina I.А. 0000-0003-1062-7280
Gubanova А.V. 0000-0002-5887-9105

Таблица

Клинические проявления нецелиакийной чувствительности к глютену (Салерно, 2014) [1]

Частота встречаемости Кишечные проявления Внекишечные проявления

Очень частые Вздутие
Боль в животе

Общее недомогание
Слабость

Частые

Диарея
Эпигастральная боль
Тошнота
Отрыжка
Гастроэзофагеальный рефлюкс
Афтозный стоматит
Нарушение моторики кишечника
Запор

Головная боль
Тревога
«Туманный» ум
Онемение конечностей
Суставная/мышечная боль
Кожная сыпь/дерматит

Редкие Гематохезис
Анальные трещины

Потеря веса
Анемия
Нарушение координации
Депрессия
Риниты/астма
Увеличение веса
Цистит
Вросшие волосы
Олиго/полименорея
Нарушение сна
Нарушение чувствительности
Перепады настроения
Галлюцинации
Аутизм
Шизофрения
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