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Проведённые в конце ХХ – начале ХХI века исследования существенно 
углубили знания о патологических состояниях, приводящих к нарушению 
всасывания железа и развитию железодефицитной анемии (ЖДА) [1]. К при-
чинам мальабсорбции железа относится целиакия (глютеновая болезнь [2], 
глютеновая энтеропатия [3], нетропическая спру [2, 4], глютенчувствитель-
ная энтеропатия [2, 5–7], глютенчувствительная целиакия [8]) – хроническое 
наследственное прогрессирующее заболевание, характеризующееся стойкой 
непереносимостью белка клейковины злаков (глютена) с развитием диффуз-
ной атрофии слизистой оболочки тонкого  кишечника и связанного с ней 
синдрома мальабсорбции (нарушенного всасывания) [2].  

Использование новых методов диагностики целиакии вызвало рост ко-
личества выявленных пациентов с  данной патологией. Если в период с 1990 
по 1994 гг. в клинике г. Шеффилд (Великобритания) диагностировалось по 
2–5 случаев целиакии в год, то после введения в повседневную практику се-
рологических методов диагностики в 1999 году было диагностировано 50 но-
вых больных целиакией, в 2000 году – 54 [9].  

В большинстве районов мира частота заболевания – 1  случай на 100–300 
человек [5] (например, в США этот показатель достигает ~1% населения) 
[10]. Основную группу больных целиакией (90–98%) составляют лица с лей-
коцитарным антигеном II класса  HLA–DQ2 [11]. Вторая группа больных (2–
10%) имеет лейкоцитарный антиген II класса HLA–DQ8. HLA–DQ2 встреча-
ется у 30% европейцев и почти не выявляется в Азии [12]. Наличие антиге-
нов HLA–DQ2 или HLA–DQ8 – первое необходимое условие развития болез-
ни, второе условие – присутствие в пище глютена, содержащегося в злаках 
(пшеница, рожь, ячмень) [6].   

Целиакия диагностируется во всех возрастных группах, но в основном – 
в возрасте от 30 до 50 лет (медиана возраста в момент диагноза – 44,9 г.). У 
женщин заболевание возникает в 2 раза чаще, чем у мужчин [9].  

Развитие болезни связано с патологическим ответом слизистой оболочки 
тонкой кишки на глютен. У больных целиакией обнаруживаются антитела к 
эндомизию (соединительно-тканные элементы, окружающие гладкие мыш-
цы) тонкого кишечника [6]. В настоящее время не установлено, вызвано ли 
повреждение слизистой аутоантителами или выработка антител имеет вто-
ричный характер.  

КЛИНИКА. Целиакия – болезнь проксимального отдела тонкого ки-
шечника, иногда она распространяется на весь тонкий кишечник.  При лока-
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лизации процесса в проксимальном отделе нарушается всасывание железа, 
фолиевой кислоты, кальция и жирорастворимых витаминов, что приводит к 
развитию ЖДА, фолиеводефицитной анемии, остеопороза и т.д. Диарея по-
является при распространении процесса на дистальный отдел тонкого ки-
шечника [10]. 

Клиническая классификация  целиакии. Общепринятой классифика-
ции целиакии нет. Всемирная организация гастроэнтерологов (ВОГ,  World 
Gastroenterology Organisation – WGO) выделяет три формы:  

1. классическая  (протекающая с гастроинтестинальными симптомами);  
2. атипичная (характеризуется отсутствием симптомов со стороны желу-

дочно-кишечного тракта, обычно наблюдается один или несколько внеки-
шечных симптомов);  

3. бессимптомная (отсутствие симптомов при наличии характерного по-
ражения кишки) [6].  

Классическая форма целиакии: у маленьких детей часто возникает диа-
рея, значительное увеличение живота, может быть тошнота, рвота, раздражи-
тельность; начало диареи у взрослых острое или постепенное. Наиболее ха-
рактерные для этой формы симптомы: диарея, боли в животе, снижение или 
отсутствие аппетита, вздутие живота, тенезмы, потеря веса [6, 7, 10, 13].  

Атипичная форма целиакии встречается в 2,5 раза чаще, чем классиче-
ская [9].  Экстраинтестинальные симптомы целиакии очень разнообразны, 
самым частым внекишечным проявлением болезни является анемия. 

Анемия при целиакии. Анемия возникает у 23,75–50% пациентов с це-
лиакией [14, 15] и может быть единственным проявлением болезни. Дефицит 
железа является причиной анемии у 88% таких пациентов, у части больных 
развивается дефицит фолиевой кислоты и витамина В12 (< 200 нг/мкл). Мак-
роцитарная анемия, связанная с дефицитом фолиевой кислоты или витамина 
В12, обнаруживается у 3% пациентов с анемией [14]. У 12–16,9% больных це-
лиакией с признаками анемии уровень ферритина нормальный или повышен, 
что, по  мнению  некоторых авторов, обусловлено анемией хронической бо-
лезни [14, 15].  Имеются единичные описания дефицита меди, протекающего 
с анемией у больных  целиакией [17]. Анемия при целиакии может сочетать-
ся  с явлениями гипоспленизма, частота выявления которого у больных це-
лиакией достигает 21–60%  [18], у пациентов обнаруживается тромбоцитоз, в 
мазке крови наблюдаются акантоциты, мишеневидные эритроциты, тельца 
Жолли [18, 19].  

Дефицит железа/ железодефицитная анемия – наиболее типичное экс-
траинтестинальное проявление целиакии. Средняя длительность ЖДА до ди-
агностирования целиакии составляет 66 месяцев (1–312 мес.) [20]. Анемия 
рефрактерна к терапии пероральными препаратами железа (рефрактерность 
определяется как отсутствие повышения гемоглобина на 10 г/л и более после 
двухмесячной терапии [1]). В исследованиях, проведённых в малых группах 
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больных, частота рефрактерности к пероральным препаратам железа дости-
гает 73–100% [11, 21, 22]. По данным F. Baccini с соавторами (2006), в боль-
шой группе пациентов с анемией при целиакии величина этого показателя 
составила 28%, но в данной работе не указаны критерии рефрактерности [20].  

Тяжесть анемии соответствует тяжести гистологических изменений  сли-
зистой тонкого кишечника:  

– при гистологических изменениях, характерных для I стадии поврежде-
ний тонкой кишки (по классификации Марша, подробнее см. ниже), средний 
уровень гемоглобина составляет 112 г/л;  

– при II стадии средний уровень гемоглобина – 109 г/л; 
– при III стадии (выявляется у  90% больных с ЖДА, возникшей на фоне 

целиакии) – 86,8 г/л [21].  
В некоторых случаях анемия может быть тяжёлой, со снижением гемо-

глобина до 46 г/л [22].  
Данные о частоте анемии, вызванной целиакией, приведены в таблице 1. 

Таблица 1 
ЧАСТОТА ЦЕЛИАКИИ  ПРИ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ АНЕМИИ  

АНЕМИЯ ЧАСТОТА ЦЕЛИАКИИ, (%) 
Железодефицитная анемия    4,0–8,7 [23, 24] 
Железодефицитная анемия  неясного генеза  8,5–14,6 [19, 20] 
Рефрактерная к пероральным препаратам 
железа железодефицитная анемия    

20,0 [18] 

 
В исследовании, проведённом в Центральном научно-исследовательском  

институте гастроэнтерологии (г. Москва), целиакия как причина ЖДА в 
группе пациентов с неясной анемией  была выявлена у 47,5% пациентов (29 
человек из 61 с неясной причиной ЖДА) [25].  

Реже при целиакии наблюдается другие внекишечные проявления: 
герпетиформный дерматит; гнёздная алопеция; остеопороз; дефекты зубной 
эмали; неврологические нарушения (периферическая нейропатия, агрессив-
ное поведение, замкнутость, апатия, депрессивные состояния, эпилепсия, 
атаксия); нарушение репродуктивной функции   (множественные выкидыши, 
аменорея, задержка месячных, преждевременная менопауза, необъяснимое 
бесплодие); дефицит витамина К; эндокринные нарушения (сахарный диабет 
I типа, надпочечниковая недостаточность, аутоиммунный тиреоидит, гипер-
паратиреоидизм) [5–7, 13, 26].  

Ассоциированные с целиакией болезни. Существует ряд заболеваний, 
частота которых у больных целиакией выше, чем в популяции. В первую 
очередь, это – аутоиммунные болезни (синдром Шегрена, ревматоидный арт-
рит, системная красная волчанка), возникающие в 10 раз чаще у взрослых 
больных целиакией по сравнению с их частотой в популяции [5]. К ассоции-
рованным с целиакией болезням относятся: первичный билиарный цирроз; 
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дефицит иммуноглобулина А; синдром Дауна; микроскопический колит; 
IgA-нефропатия; кардиомиопатия [5]. В последнее время появились данные о 
более высокой частоте целиакии среди пациентов с аутоиммунной тромбо-
цитопенией по сравнению с её частотой в популяции [27].  

Осложнения целиакии. Длительно текущая без лечения целиакия мо-
жет приводить к развитию  язв кишечника; опухолей полости рта и ЖКТ (у 
больных целиакией на 78% повышается риск возникновения данной  патоло-
гии): аденокарциномы тонкой кишки, пищевода, орофарингиальной плоско-
клеточной карциномы. Т-клеточная лимфома, ассоциированная с энтеропа-
тией, у больных целиакией развивается  в 100–200 раз чаще, чем в популяции 
[28]. У больных целиакией диагностируются экстраинтестинальные Т-
клеточные лимфомы и В-клеточные лимфомы [18]. 

ДИАГНОСТИКА. Среди причин первичного обследования больных це-
лиакией: анемия (10–18%), постоянная слабость (20%), кишечные симптомы 
(43%), целиакия у близких родственников (13%),  случайная находка при эн-
доскопии (8%) [26]. Результаты анализа группы из 264 пациентов с целиаки-
ей (Великобритания) показали, что медиана продолжительности симптомов 
до момента диагностики составляет 4,9 года (0,25 – 16 лет) [9]. 

“Золотым стандартом” диагностики является  определение аутоантител и 
оценка гистологических изменений слизистой тонкой кишки [6, 11]. 

Серологическое исследование. Для диагностики целиакии проводится 
определение сывороточных антител:  

1. антиэндомизиальные антитела  класса IgA (антитела к эндомизию) об-
ладают наивысшей диагностической точностью:  чувствительность –  93%, 
специфичность – > 99% (предпочтительнее для   скрининга асимптоматичной 
формы);  

2. антитела к тканевой трансглютаминазе (антитела к ферменту, дезами-
нирующему глиадин): чувствительность – 93%, специфичность – > 98%; 

3. антиглиадиновые антитела класса  IgA (чувствительность – 75–90%, 
специфичность – 82–95%) и IgG (чувствительность – 69–85%, специфичность 
– 73–90%), обладают умеренной чувствительностью и специфичностью [5] (в 
нашей стране наиболее доступны, хотя ВОГ в настоящее время не рекомен-
дует их применение [6]).  

Разработан новый тест определения антител против дезаминированного 
глиадина, который обладает высокой чувствительностью и специфичностью 
[27].   

Некоторые авторы рекомендуют проводить одновременно два разных 
теста для определения антител [4, 5, 10].  

Исследование необходимо выполнять до назначения безглютеновой дие-
ты [8]. 

Перед серологическим исследованием рекомендуется  определить уро-
вень сывороточного IgA для исключения у пациента  дефицита IgA, иска-
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жающего результаты оценки уровня антител класса IgA [10, 29], частота  де-
фицита IgA у больных целиакией составляет 2–3% [18]. 

Гистологическое исследование. При эндоскопии дистальных отделов  
двенадцатиперстной кишки или проксимальных отделов тощей кишки не вы-
являются данные, необходимые для диагностики целиакии, хотя она даёт 
возможность проведения множественной биопсии слизистой (не менее 3–4 
фрагментов). Характерными гистологическими признаками являются: атро-
фия ворсинок, гиперплазия крипт, увеличение  количества внутриэпители-
альных лимфоцитов.  

Классификация повреждений тонкой кишки Марша:  
Стадия 0: характеризуется преинфильтративными изменениями слизи-

стой,  количество межэпителиальных лимфоцитов (МЭЛ) – < 30/ 100 энтеро-
цитов.  

Стадия I: выявляется увеличенное количество МЭЛ – > 30/ 100 энтеро-
цитов.  

Стадия II: развивается гиперплазия крипт, увеличивается глубина крипт 
без уменьшения высоты ворсинок (в дополнение к увеличению количества 
МЭЛ).  

Стадия III: обнаруживается атрофия ворсинок (А – частичная, В – субто-
тальная, С – тотальная) – классическое поражение. При выраженных измене-
ниях слизистой симптомы заболевания часто отсутствуют (субклинические/ 
бессимптомные случаи).  

Стадия IV: наблюдается гипопластическая атрофия ворсинок, резкое ис-
тончение слизистой оболочки, отражающее необратимые атрофические из-
менения.  Подобные изменения развиваются у небольшой группы пациентов, 
нечувствительных к отмене глютена. На этой стадии могут возникнуть зло-
качественные осложнения, могут появиться отложения коллагена в слизи-
стой и в подслизистом слое. Пациенты с IV стадией поражений слизистой 
обычно не отвечают на  лечение стероидами,  иммуносупрессивными препа-
ратами, химиотерапию [6]. 

Эти изменения не патогномоничны для целиакии и могут возникать  при 
различной патологии. К альтернативным диагнозам с аналогичными измене-
ниями слизистой относятся: тропическая спру, ВИЧ-ассоциированная энте-
ропатия, радиационные повреждения, недавно проведенная химиотерапия, 
болезнь трансплантат-против-хозяина, хроническая ишемия тонкого кишеч-
ника, лямблиоз, болезнь Крона, эозинофильный гастроэнтерит, синдром Зол-
лингера-Эллисона, аутоиммунная энтеропатия, рефрактерная целиакия, кол-
лагеновая спру [4, 6]. 

Трактовка результатов исследований: 
 в случае позитивных результатов серологического исследования и 

наличия гистологических изменений диагностируется целиакия; 
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 при получении позитивных результатов серологического исследова-
ния без гистологических изменений рекомендуется: пересмотр или повторная 
биопсия через 1–2 года и наблюдение за пациентом; 

 при отрицательных результатах серологического исследования в со-
четании с выявленными гистологическими изменениями рассматриваются 
другие причины энтерита; если они не выявлены, то осуществляется геноти-
пирование HLA, в зависимости от полученных результатов проводится лече-
ние целиакии с последующей оценкой гистологических изменений; 

 если получены отрицательные результаты серологического исследо-
вания и отсутствуют гистологические изменения – диагноз исключают [6]. 

Возможны три отправные точки в постановке диагноза целиакия: 
 клинические подозрения;  
 скрининг у пациентов из группы риска (близкие родственники 

больного целиакией; дети, отстающие в физическом, психическом развитии, 
пациенты с анемией неясного генеза (дефицит железа,  фолиевой кислоты, 
витамина В12); хронической диареей; рецидивирующими абдоминальными 
болями; пищеводным рефлюксом; рецидивирующим афтозным стоматитом; 
необъяснимой гипертрансаминаземией; хроническими болезнями печени 
(особенно с билиарным циррозом); снижением альбумина в сыворотке; ос-
теопорозом; дефектами зубной эмали; диабетом I типа; герпетиформным дер-
матитом; необъяснимым бесплодием; рецидивирующими выкидышами; 
идиопатической полинейропатией; мозжечковой атаксией; эпилепсией; ало-
пецией; синдромом Дауна) [6, 10, 28];   

 находки при эндоскопии.   
Скрининг целиакии. Необходимость скрининга обусловлена: 
1. сложностью ранней клинической диагностики (в Европе количество 

недиагностированных случаев целиакии в 5–13 раз превышает количество 
выявленных больных [4, 6]); 

2. высокой частотой заболевания в общей популяции; 
3. риском тяжёлых осложнений при отсутствии  терапии; 
4. высокой чувствительностью и специфичностью тестов [6]. 
Скрининг целиакии рекомендуется проводить у всех пациентов с не-

объяснимой и рефрактерной железодефицитной анемией. В некоторых 
работах (например, в руководстве британского общества гастроэнетрологов 
по лечению ЖДА [23]) рекомендуется проведение серологических тестов на 
целиакию после установления диагноза ЖДА до выполнения исследования 
эндоскопическими методами [16, 23].  

ЛЕЧЕНИЕ. Во-первых, рекомендуется строгая пожизненная безглюте-
новая диета: исключение продуктов, содержащих пшеницу, рожь, ячмень (у 
5% больных целиакией болезнь развивается в ответ на глиадин овса). Важно 
помнить о продуктах, включающих “скрытый” глютен. Он может не указы-
ваться в  составе продукта, но входить в него как обязательная технологиче-
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ская добавка. Глютен содержат некоторые сорта мороженого, йогурты, мар-
гарины, некоторые виды соусов, майонезов, концентрированные сухие супы, 
быстрорастворимый кофе, какао, губная помада, джин, некоторые медика-
менты и т.д. [2, 5]. К безглютеновым относятся продукты, содержащие не бо-
лее 200 мг глютена на 1 кг сухого продукта [2].  Для получения консультаций 
по вопросам, связанным с диетой, пациентам можно обращаться в общества 
больных целиакией, которые созданы во многих крупных городах страны.  

Некоторые авторы считают, что своевременное назначение больным це-
лиакией безглютеновой диеты предотвращает развитие опухолей, аутоим-
мунных заболеваний, остеопороза [8].   

У большинства (~70%) пациентов отмечается симптоматическое улуч-
шение в первые две недели после начала безглютеновой диеты, через 3–6 ме-
сяцев аутоантитела не определяются. Скорость и степень гистологического 
улучшения различна. Для детей характерно восстановление нормальной гис-
тологической структуры слизистой кишечника; нормализация слизистой ки-
шечника происходит не у всех взрослых больных целиакией, у некоторых 
отмечается лишь частичное улучшение [5–7]. 

В исследовании B. Annibale с соавторами (2001) после шести месяцев 
безглютеновой диеты уровень  гемоглобина нормализовался у 77,8% пациен-
тов, но только у  27,8% больных восстановились запасы железа в организме. 
Через двенадцать месяцев безглютеновой диеты уровень гемоглобина норма-
лизовался у  94,4% пациентов, нормальное содержание железа в организме 
было зафиксировано у 50% больных [30].  

По данным F. Zamani с соавторами (2008), на фоне шестимесячной без-
глютеновой диеты в группе пациентов с  ЖДА средний уровень гемоглобина 
повысился с 99 г/л до 128 г/л, а уровень ферритина в сыворотке – с 12 нг/ мл 
до 22,8 нг/ мл [21].   

Положительный эффект безглютеновой диеты получен как у пациентов  
с ЖДА, так и  у пациентов с анемией  хронической болезни [16]. 

Во-вторых, несмотря на то, что клинические исследования свидетельст-
вуют  об эффективности одной безглютеновой диеты при лечении ЖДА на 
фоне целиакии, на практике рекомендуется применение препаратов железа в 
стандартных дозах до восполнения дефицита.  

При необходимости проводится лечение дефицита фолиевой кислоты. 
В-третьих, целесообразно посоветовать провести серологический скри-

нинг у близких родственников больного целиакией.  
Пациенты никогда не связывают свою болезнь с принятием пищи, со-

держащей глютен, так как непосредственной реакции на её приём не проис-
ходит. Поэтому требуется подробное информирование пациента о  болезни и 
разъяснение важности соблюдения строгой пожизненной безглютеновой 
диеты.  
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Рассмотрим случай железодефицитной анемии, рефрактерной к лечению 
пероральным препаратами железа, развившейся у взрослой пациентки с ати-
пичной формой целиакии.  

Больная, 20 лет, была направлена в Консультативно-Диагностический 
Центр с диагнозом: хроническая железодефицитная анемия неясного генеза. 
При осмотре предъявляла жалобы на слабость, потемнение в глазах при пе-
ремене положения тела, выпадение волос, слоистость и ломкость ногтей. 

 Из анамнеза: анемия наблюдается в течение пяти лет, пациентка регу-
лярно принимала препараты железа, в течение двух месяцев перед консуль-
тацией – сорбифер (по 1 таблетке 2 раза в сутки). Прироста уровня гемогло-
бина не было.  Продолжительность обильных месячных – 5 дней с интерва-
лом 28 дней, другой кровоточивости нет.  

Результаты лабораторных исследований были следующими: гемоглобин 
– 108 г/л, лейкоциты 8,56х109/л,  эозинофилы – 3%, палочкоядерные нейтро-
филы – 4%, сегментоядерные нейтрофилы – 53%, лимфоциты – 31%, моно-
циты – 9%, тромбоциты – 272х109/ л, СОЭ – 28 мм/ час, железо сыворотки – 
6,1 мкмоль/л, ферритин – 4,2 нг/ мл.  

Был поставлен диагноз – железодефицитная анемия, рефрактерная к пе-
роральным препаратам железа. Пациентке были выполнены:  

– фиброгастродуоденоскопия (ФГДС) с биопсией желудка и прокси-
мального отдела тощей кишки (И.В. Бегунов),  

– определение антиглиадиновых антител.  
В биоптате слизистой желудка Helicobacter pylori не был выявлен. В 

биоптате  тощей кишки наблюдалась  субтотальная атрофия ворсинок. 
В результате серологического исследования были обнаружены анти-

глиадиновые антитела класса IgG в диагностическом титре.  
На основании полученных данных установлен диагноз: целиакия, ати-

пичная форма, вторичная ЖДА. Пациентке были рекомендованы: строгая 
безглютеновая диета и сорбифер  (по 1 таблетке 2 раза  в сутки).  

Через три месяца при осмотре больная жалоб не предъявляла. В резуль-
тате проведённого лечения уровень гемоглобина нормализовался (124 г/л).   

Описанный случай является иллюстрацией развития рефрактерной ЖДА 
на фоне атипичной формы целиакии и свидетельствует об эффективности ле-
чения анемии пероральным препаратом железа при условии соблюдения без-
глютеновой диеты.   

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. 1. Целиакия – распространённое заболевание, приво-
дящее к нарушению всасывания железа в кишечнике.  

2. Анемия – частое проявление целиакии и может быть единственным 
симптомом болезни. 

3. Железодефицитная анемия на фоне целиакии характеризуется рефрак-
терностью  к терапии пероральными препаратами железа.  
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4. У больных с неясной или рефрактерной  ЖДА необходим скрининг 
целиакии (определение аутоантител и биопсия слизистой двенадцатиперст-
ной или тощей кишки).  

5. При проведении пациентам с анемией ФГДС целесообразна биопсия 
слизистой двенадцатиперстной кишки.  

6. Целиакия диагностируется на основании обнаружения сывороточных 
антител и гистологических изменений слизистой кишечника.  

7. Безглютеновая диета приводит к восстановлению абсорбции железа в 
кишечнике и нормализации уровня гемоглобина в крови.  
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