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ÍÅÂÐÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÏÐÎßÂËÅÍÈß È ÎÑËÎÆÍÅÍÈß ÃËÞÒÅÍÎÂÎÉ
ÝÍÒÅÐÎÏÀÒÈÈ Ó ÄÅÒÅÉ È ÏÎÄÐÎÑÒÊÎÂ

ÓÎ «Áåëîðóññêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò»1,
ÃÓÎ «Áåëîðóññêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ»2,

ÓÇ «3-ÿ ãîðîäñêàÿ äåòñêàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà» ã. Ìèíñêà3

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ öåëèàêèþ ðàññìàòðèâàþò êàê ìóëüòèñèñòåìíîå ìóëüòèôàêòîðèàëüíîå çàáîëåâàíèå,
èíäóöèðóåìîå ãëþòåíîì ó ãåíåòè÷åñêè ïðåäðàñïîëîæåííûõ ëèö. Õðîíè÷åñêàÿ àóòîèììóííàÿ ýíòåðîïàòèÿ ÿâ-
ëÿåòñÿ òèïè÷íûì, íî íå åäèíñòâåííûì ïðèçíàêîì ïàòîëîãèè. Ê ÷èñëó âíåêèøå÷íûõ ïðîÿâëåíèé îòíîñÿò öå-
ëûé ðÿä íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé, âêëþ÷àÿ ýïèëåïñèþ, àòàêñèþ è íåéðîïàòèþ. Ìû îïèñûâàåì êëèíè÷åñêèé
ïðèìåð ìàíèôåñòàöèè öåëèàêèè ñ íåâðîëîãè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öåëèàêèÿ, ýïèëåïñèÿ, àòàêñèÿ, íåéðîïàòèÿ, àãëèàäèíîâàÿ äèåòà.
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Таблица 1. Клинические проявления целиакии по А.FКлинические проявления целиакии по А.FКлинические проявления целиакии по А.FКлинические проявления целиакии по А.FКлинические проявления целиакии по А.Fasano, C.Catassiasano, C.Catassiasano, C.Catassiasano, C.Catassiasano, C.Catassi

I. I. Savanovich, L. V. Shalkevich, G. V. Leus, À. V. Savchuk
NEUROLOGICAL MANIFESTATIONS AND COMPLICATIONS OF CELIAC

ENTEROPATHY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS

Celiac disease is a systemic autoimmune disease with diverse manifestations. This disorder is characterized by
abnormal immunological responsiveness to ingested gluten in genetically susceptible individuals. Gluten-sensitive
enteropathy, is only one aspect of a range of possible manifestations of celiac disease. A variety of neurological
disorders have been reported in association with celiac disease including epilepsy, ataxia, and neuropathy. We report
about one patient with neurological manifestation related with celiac disease.

 Key words: Celiac disease, neurological manifestation, epilepsy, ataxia, neuropathy, gluten-free diet.

Одной из актуальных медико�социальных проблем в
  Республике Беларусь у детей и подростков являет�

ся целиакия, что определяется многообразием вариантов
клинического течения, создающих определенные трудности
для ранней верификации, формированием осложненных
форм при несвоевременной диагностике, необходимостью
пожизненного соблюдения аглиадиновой диеты, значитель�
ным снижением качества жизни и т.д. [1,2].

В настоящее время традиционное представление о це�
лиакии (хронической аутоиммунной энтеропатии, индуци�
руемой глютеном у генетически предрасположенных лиц с
развитием гиперрегенераторной атрофии слизистой обо�
лочки тонкой кишки, и связанного с ней синдрома мальаб�
сорбции) существенно изменилось. Заболевание рассмат�
ривается как мультисистемное и мультифакториальное, а
разнообразные клинические проявления обусловлены вза�
имодействием генетических факторов и окружающей сре�
ды, степенью чувствительности к глютену [1,2,3,4].

В литературе используется множество синонимов�глю�
теновая болезнь, интестинальный инфантилизм, болезнь
Ги�Гертера�Гейбнера, глютеновая энтеропатия, нетропичес�
кая спру, глютенчувствительнaя энтеропaтия, идиопатичес�
кая стеаторея, в англоязычных источниках�celiac disease,
coeliakia [1,2]. Согласно Международной классификации

болезней Десятого пересмотра (МКБ�10), глютеновая бо�
лезнь отнесена к классу XI – «болезни органов пищеваре�
ния», к блоку K90�K93 – «другие болезни оргaнов
пищевaрения», к рубрике K90�«нaрушения всaсывaния в
кишечнике», при этом целиакия имеет собственный шифр
K90.0.

ЭтиопатогенезЭтиопатогенезЭтиопатогенезЭтиопатогенезЭтиопатогенез
Главный триггер и экологический фактор заболевания�

глютен злаковых (от лат. gluten — клей), который содержат
пшеница, рожь, ячмень, овес, а также все ботанические
разновидности и формы пшеницы (спельта, камут, фарро,
дурум, семолина, булгур, кускус, тритикаль, айнкорн.

Термин «глютен» обозначает пептиды фракции прола�
минов и глютелинов. Содержание глютена в пшенице, про�
ламины которой получили название глиадин, доходит до
80 %. Соответственно проламин овса называется авенин,
ячменя – гордеин, ржи – секалинин. Пищевая ценность
глютена невысокая, однако он определяет эластичность и
упругость теста и служит критерием качества муки [1,2, 3,].

Глиадины являются чрезвычайно гетерогенной группой
пептидов, обладающих токсическими и иммуногенными
свойствами. Токсичной считается белковая фракция А α�
глиадина из�за высокого содержания пролина и резистен�
тности пептида к действию интестинальных и панкреати�
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Рис. 1.Рис. 1.Рис. 1.Рис. 1.Рис. 1. Динамика весо�ростовых показа�
телей до и после аглиадиновой диеты

ческих ферментов. Также идентифицировано около 40 гли�
адиновых пептидов с иммуногенными свойствами.

Генетическая предрасположенность к глютеновой болез�
ни общепризнана в связи с высокой конкордантностью
между монозиготными близнецами (до 70%) и ассоциацией
с определенным типом генов главного комплекса гистосов�
местимости второго класса. Доказано, что наследственную
предрасположенность к целиакии определяют, в основном,
аллели молекулы DQ2 (DQA1*0501, B1*0201), реже�аллели
молекулы DQ8 (DQA1*0301, DQB1*0302). Гомозиготные но�
сители аллелей молекулы DQ имеют в шесть раз выше риск
развития целиакии, чем гетерозиготные. Среди ближайших
родственников больных частота заболевания варьирует от
2 до 12%. В среднем 14% родителей пациентов сами стра�
дают целиакией в скрытой форме. Конкордантность по глю�
теновой болезни у HLA�идентичных лиц составляет до 30%.
Это самое высокое соответствие, известное пока для муль�
тифакториального заболевания. Гораздо чаще выявляется
гаплотип HLA�DQ2 (65�95% пациентов) [5,6,7,8].

Для инициации иммунного ответа при целиакии, кото�
рый связан взаимодействием гдиадина с тканевой транс�
глютаминазой, необходимо, чтобы глиадиновые олигопеп�
тиды, обладающие как токсическими свойствами, так и
несущие антигенные детерминанты, достигли Lamina propria
тонкого кишечника. Транслокация глиадиновых пептидов
повышает экспрессию интерлейкина�15 (IL�15) мононукле�
арными клетками собственной пластинки, эпителиальны�
ми клетками и возможно энтероцитами. В ЖКТ тканевая
трансглютаминаза экспремируется фибробластами, эндо�
телиальными клетками, макрофагами. Предполагается, что
у лиц с целиакией образуются модифицированные пептид�
ные фрагменты, отличающиеся наличием нео�остатков глю�
таминовой кислоты с дальнейшим представлением их как
новых антигенных эпитопов. С другой стороны сама ткане�
вая трансглютаминаза у пациентов становится аутоанти�
геном. Они активируют далее цитотоксические Т�лимфоци�
ты, стромальные элементы, В�лимфоциты с секрецией пат�
терна цитокинов, антител, матрикс�
ных металлопротеиназ.

Аутореактивные клоны Т�лимфо�
цитов, аутоантитела, цитокины, ин�
терфероны оказывают повреждаю�
щее действие на эпителий тонкого
кишечника, что ведет к гибели энте�
роцитов ворсинок, атрофии ворси�
нок и гиперплазии генеративного
отдела, то есть крипт.

Неврологические нарушенияНеврологические нарушенияНеврологические нарушенияНеврологические нарушенияНеврологические нарушения
при целиакиипри целиакиипри целиакиипри целиакиипри целиакии

Одной из первых публикаций,
посвященных неврологическим про�
явлениям при целиакии, была рабо�
та W. Cooke и W. Thomas�Smith (1966),
в которой авторы анализировали 16
случаев заболевания у взрослых.
Клинически все пациенты страдали
выраженными проявлениями маль�
абсорбции, атаксией, а десять из
них�тяжелой прогрессирующей ней�
ропатией [9]. В дальнейшем на аутоп�
сии в девяти летально закончивших�
ся случаях выявлены дегенеративные
изменения в коре, базальных ганг�
лиях, гипоталамусе, а главной осо�

бенностью была атрофия и глиоз мозжечка, отсутствие кле�
ток Пуркинье.

В настоящее время появление неврологических симп�
томов при целиакии рассматриваются как результат не�
посредственно мальабсорбции, развития иммунных нару�
шений, а также их сочетания [10,11].

Например, нарушение всасывания витамина D приво�
дит к развитию остеопении и остеопороза, мышечной сла�
бости, спонтанным падениям. Дефицит витамина Е�к аксо�
нальной нейропатии, церебральной атаксии, мышечной
слабости. Однако объяснить только дефицитом микронут�
риентов неврологические расстройства невозможно. В этой
связи примечательна работа М.Hadjivassiliou и соавт., ко�
торые у 12 из 13 больных с глютеновой атаксией выявили в
крови антитела к клеткам Пуркинье. Причину их развития
авторы объснили наличием на клетках Пуркинье общих
эпитопов с глиадином, что вызывает перекрестнореагиру�
юшие реакции [12,13,14].

Глютеновая атаксия – это аутоиммунный процесс, одно
из экстраинтестинальных проявлений целиакии. Характе�
ризуется подострым развитием кортикального атрофичес�
кого процесса и более характерно для взрослых больных
[15]. Клинически проявляется подострым развитием про�
грессирующего мозжечкового синдрома со статиколокомо�
торной и динамической атаксией, речевыми и зрительны�
ми нарушениями, периферической полинейропатией. При
этом желудочно�кишечные симптомы наблюдаются лишь у
13% больных. Реже описаны сопутствующие когнитивные
нарушения, патология пирамидной системы, миоклонус, тре�
мор, паркинсонизм или хореические гиперкинезы, миопа�
тические симптомы. По данным магнитно�резонансной то�
мографии головного мозга (МРТ) выявляется мозжечковая
атрофия. Описано также поражение белого вещества. Без�
глютеновая диета имеет решающее терапевтическое зна�
чение как в отношении обратимости мозжечковых симпто�
мов, так и в отношении нейрофизиологических проявлений
сопутствующей периферической полинейропатии. Это одна

из немногих курабельных форм спо�
радической атаксии [11,13,14].

Периферическая нейропатия яв�
ляется вторым по распространенно�
сти проявлением глютеновой чув�
ствительности. Среди самых распро�
страннёных типов периферической
нейропатии отмечены сенсомотор�
ная аксональная нейропатия, муль�
типлексная мононейропатия, мотор�
ная нейропатия, при этом пораже�
ние может носить смешанный (аксо�
нальный и демиелинизирующий) ха�
рактер. Нейропатия, как правило,
хроническая и постепенно прогрес�
сирующая. У пациентов с первона�
чально моторной нейропатией могут
в дальнейшем присоединяться чув�
ствительные нарушения.

Не является казуистикой и соче�
тание эпилепсии и целиакии. Напри�
мер, выявлена более высокая рас�
пространенность эпилепсии (3,5 –
5,5%) у пациентов с глютеновой бо�
лезнью по сравнению с общей попу�
ляцией, а у больных эпилепсией в
свою очередь распространенность
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целиакии составляет 0,8 – 2,5% [16]. Особенно часто встре�
чалась глютеновая болезнь среди больных с двусторонни�
ми затылочными кальцификатами [17,18,19,20]. Влияние
аглиадиновой диеты (АГД) на эффективность лечения боль�
ных, страдающих целиакией и эпилепсией, в большинстве
случаев оказывается благоприятным, так как уменьшают�
ся частота и выраженность приступов.

У детей глютеновая атаксия достаточно редкое явление.
Чаще отмечается изменение мышечного тонуса, эпилепти�
ческий синдром, гиперактивность с нарушением внима�
ния, импульсивность, агрессия, головные боли. При типич�
ном течении заболевания после введения в питание глю�
тенсодержащего прикорма у детей раннего возраста сле�
дует обращать внимание на утрату ранее приобретенных
навыков на фоне поносов, увеличения в объеме живота.
Даже без видимых нарушений со стороны нервной систе�
мы у части больных выявляются изменения, что продемон�
стрировала работа Kieslich и соавт,, когда среди 75 детей с
целиакией без явной неврологической симптоматики у 15
по данным МРТ головного мозга в Т2�режиме перивентри�
кулярно выявлялись гиперинтенсивные очаги [10].

Базисом для диагностики целиакии у детей являются
критерии Европейского общества детских гастроэнтероло�
гов, гепатологов и нутрициологов (ESPGHAN�критерии),
включающие клинические особенности, характерную серо�
логическую картину (уровни антител к глиадину и тканевой
трансглютаминазе) и морфологические изменения слизис�
той тонкой кишки, а также нормализацию перечисленной
симптоматики на фоне аглиадиновой диеты [14]. Морфоло�
гический диагноз устанавливают в соответствии с класси�
фикацией M. Marsh (1995), согласно которой выделяют 4
типа изменений слизистой оболочки тонкой кишки. I ста�
дия – инфильтративная, выраженная лимфоцитарная ин�
фильтрация эпителия слизистой, ее структура сохранена. II
стадия – гиперпластическая, характеризуется субтоталь�
ной атрофией – ворсинки не утрачены, однако крипты зна�
чительно увеличены. III стадия – деструктивная – тотальная
атрофия ворсинок с уплощением слизистой оболочки. Клас�
сическая картина целиакии. IV стадия – гипопластическая
или атрофическая [21].

Аглиадиновая диетаАглиадиновая диетаАглиадиновая диетаАглиадиновая диетаАглиадиновая диета
Лечение целиакии должно начинаться только после ве�

рификации диагноза, включающего серологию и биопсию.
На сегодняшний день детям с установленным диагнозом
единственным методом патогенетической терапии и про�
филактики осложнений является пожизненная строгая без�
глютеновая (аглиадиновая) диета. Из питания следует ис�
ключить все злаки, содержащие глютен, а также продукты,
которые могут их содержать. В главный перечень запре�
щенных зерновых входят: пшеница, рожь, ячмень и овес.

Несмотря на кажущуюся простоту, организовать пита�
ние ребенка, полностью лишенное глютена, бывает доста�
точно трудно, так как кроме «явного» глютен присутствует в
«скрытом виде» во многих ежедневно потребляемых семьей
продуктах: мясных, колбасных, кисломолочных, кондитерс�
ких изделиях, овощных, рыбных, фруктовых консервах, при�
правах, лекарствах, косметических изделиях и т.д.

Залог положительного результата терапии�не только по�
жизненное соблюдение АГД, но диагностика и коррекция
недостатка питания, сопутствующих заболеваний и состоя�
ний, образование пациентов и окружающих в отношении
болезни, создание групп поддержки.

Приводим клинический пример сочетания целиакии и
эпилептического синдрома.

Девочка в возрасте 1 года 6 месяцев была направлена

на обследование в Республиканский центр целиакии на
базе УЗ «3�я городская детская клиническая больница»
г.Минска.

Из анамнеза жизни и заболевания:
Родилась от 3 беременности, протекавшей с угрозой пре�

рывания; акушерский анамнез отягощен, в течение шести
лет мама лечилась от бесплодия. Роды первые в срок, мас�
са тела при рождении 3450 г, длина 52 см, оценка по шкале
Апгар 9/10 баллов.

Ребенок находился на грудном вскармливании с рож�
дения, грудное молоко получала и на момент первого обра�
щения в центр целиакии.

С первых месяцев жизни появились признаки атопи�
ческого дерматита, неустойчивый стул. Обследовалась на
дисбактериоз, выявлен рост условно патогенной флоры, в
копрограмме отмечалось незначительное уве�личение ко�
личества лейкоцитов, йодофильная флора, рН кала перио�
дически 5,5. Получала лечение пробиотиками.

Эпизод судорог тонико�клонического характера впервые
развился в возрасте 4,5 месяцев без видимой причины.
Девочка была госпитализирована и проведено полное кли�
ническое обследование, в том числе на возможность симп�
томатического характера судорог вследствие инфекцион�
ного процесса. Исследование крови и ликвора на герпес,
цитомегаловирус (ЦМВ), токсоплазмоз методами полиме�
разной цепной реакции (ПЦР) и иммуноферментного ана�
лиза (ИФА) показало отсутствие патологических изменений;
клеточный состав ликвора�без патологии; ультразвуковое
исследование (УЗИ) головного мозга – без структурных из�
менений, отмечалось незначительное ускорение скорост�
ного потока в передней мозговой артерии (ПМА); рентгено�
вская компьютерная томография (РКТ) головного мозга�ми�
нимальное расширение переднего субарахноидального
пространства, признаки незрелости (открыта полость про�
зрачной перегородки); на электроэнцефалографии (ЭЭГ) –
вариант возрастной нормы в виде умеренной дизритмии
без эпилептиформной активности. Вследствие нормально�
го психоневрологического статуса, отсутствия эпилептифор�
мных изменений на ЭЭГ, судорожного приступа впервые в
жизни – от приема противосудорожной терапии было ре�
шено воздержаться. Ребенку был выставлен диагноз: ост�
рая респираторная инфекция (ОРИ): ринофарингит, нейро�
токсический, судорожный синдром с наличием генерали�
зованных тонико�клонических припадков; атопический дер�
матит, младенческая форма, распространенный, неполная
ремиссия. Были рекомендованы прием фенибута, гипоал�
лергенная диета и быт, наблюдение педиатра, невролога,
аллерголога.

Через 2 дня судороги повторились, в этот раз тони�
ческого характера с нарушением дыхания. Ребенок был
вновь экстренно госпитализирован, находился в отделе�
нии интенсивной терапии и реанимации на ИВЛ. Прово�
дились контрольные клинико�лабораторно�инструмен�
тальные обследования. В общем анализе крови выявле�
на нормохромная, нормоцитарная анемия первой степе�
ни (Hb�95г/л, Er�3,3 Х1012 /л); снижение уровня сыворо�
точного железа (3,3 ммоль/л); ликвор был бесцветным,
прозрачным, цитоз 6х106, преимущественно лимфоциты,
белок 0,495 г/л; обследование биологических жидкостей
(ликвор, кровь, слюна) иммуноферментным анализом и
ПЦР признаков инфекции вирусов простого герпеса 1,2
типа, ЦМВ, токсоплазмоза, Эпштейн�Барра, ВИЧ не выя�
вили; копрологические исследования кала не идентифи�
цировали патогенную кишечную флору, ротавирус. На ЭЭГ
были зарегистрированы диффузные изменения с доми�



Êëèíè÷åñêèé îáçîð

20

нированием медленно�волновой активности дельта�диа�
пазона средней и высокой амплитуды, на этом фоне па�
роксизмальная активность отсутствовала; при проведе�
нии МРТ головного мозга патологических образований
вещества головного мозга выявлено не было, отмечалось
умеренное расширение субарахноидального простран�
ства. Ребенку выставлен клинический диагноз – эпилеп�
тический синдром с наличием тонических и тонико�кло�
нических судорог; дисбиоз кишечника; малые аномалии
развития сердца (дополнительная хорда левого желудоч�
ка, функционирующее овальное окно). Девочке был на�
значен прием вальпроата натрия в дозе 40 мг/кг в сут�
ки.

На протяжении следующего года, с 6 месяцев до полу�
тора лет, ребенок наблюдался неврологом (отмечалась
умеренная задержка моторного развития, при этом на
фоне приема депакина в вышеуказанной дозе (с учетом
коррекции при изменении веса) была достигнута меди�
каментозная ремиссия эпилептического синдрома); ге�
матологом (железодефицитная анемия I степени, получа�
ла мальтофер), гастроэнтерологом (лактазная недостаточ�
ность, получала креон, Лактазу�Беби); проводился селек�
тивный генетический скрининг (патологии не выявлено,
в том числе исключен муковисцидоз). В течение всего
периода наблюдения крайне низкая прибавка в весе
(рис 1), снижение аппетита, неустойчивый стул. Прикор�
мы вводились согласно возрастным рекомендациям, в
том числе каши с 6 месяцев, сухари с 6,5 месяцев.

В возрасте одного года была экстренная госпитали�
зация по поводу ротавирусной инфекции в форме остро�
го гастроэнтерита средней тяжести, синдрома мальаб�
сорбции, в качестве сопутствующих патологических со�
стояний верифицирована гипотрофия 2 степени, острая
миокардиодистрофия инфекционно�токсического генеза,
обострение атопического дерматита.

В Центр целиакии направлена в 1 год 6 месяцев с
жалобами на снижение аппетита, отсутствие прибавки
в весе, неустойчивый стул, снижение двигательной ак�
тивности, постепенную потерю ранее приоб�ретенных на�
выков, анемию, несмотря на ферротерапию мальтофе�
ром.

При осмотре�капризная. Самостоятельно не ходит.
Подкожно�жировой слой и тургор мягких тканей снижен.
Кожные покровы сухие, очаги гипермии и шелушения на
лице, ягодицах, туловище. Живот увеличен в объеме, дос�
тупен глубокой пальпации, печень +1,0 см, селезенка не
пальпируется. Стул кашицеобразный, 2�3 раза в сутки,
иногда слизь. Вес 7750 г (ниже 3 перцентили, рост 77 см
(3�10 перцентили), индекс массы тела 12,35 (ниже 3 пер�
центили).

Девочке был проведен скрининг на целиакию (мето�
дом ИФА антитела к глиадину IgA – в норме, к глиадину
IgG – 38 МЕ/мкл (норма до 10 МЕ/мкл, антитела к ткане�
вой трансглютаминазе IgA, IgG – уровень в пределах нор�
мы), эзофагогастродуоденоскопия с биопсией постбуль�
барного отдела (глютеновая энтеропатия, Марш III в).

На основании проведенного обследования выставлен
диагноз «целиа�кия, типичная форма, активная стадия,
Марш III. Селективный дефицит IgA. Сопутствующая пато�
логия – эпилептический синдром с наличием тонических
и тонико�клонических судорог в стадии медикаментозной
ремиссии. Железодефицитная анемия 1 степени, Атопи�
ческий дерматит, младенческая форма, локализованный,
стадия неполной ремиссии. Назначена строгая аглиади�
новая диета.

На фоне проводимой терапии состояние девочки зна�
чительно улучшилось: она начала самостоятельно ходить,
в общении стала контактна, активна. Значительно рас�
ширился словарный запас. В настоящее время психо�
моторное развитие соответствует возрасту, эпизодов су�
дорог не было. Следует отметить, что более значитель�
ный прогресс в развитии стал отмечаться после назна�
чения диеты, а не противоэпилептической терапии. При�
бавка в весе за 6 месяцев аглиадиновой диеты соста�
вила 1,5 кг.

Таким образом, данный клинический случай демон�
стрирует сочетание эпилептического синдрома и целиа�
кии, которая в значительной степени ухудшала его тече�
ние и прогноз из�за синдрома взаимного отягощения
вследствие мальабсорбции и обменных нарушений, а
также аутоиммунного воспаления. Аглиадиновая диета в
значительной степени способствовала эффекту терапии
противоэпилептическими препаратами. Ранняя диагно�
стика и своевременно начатое лечение позволили улуч�
шить прогноз, качество жизни, снизить риск развития
ассоциированных с целиакией заболеваний.
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ÐÎËÜ ÍÀÑËÅÄÑÒÂÅÍÍÛÕ ÔÀÊÒÎÐÎÂ Â ÔÎÐÌÈÐÎÂÀÍÈÈ
ÒÈÐÅÎÈÄÍÎÉ ÏÀÒÎËÎÃÈÈ

ÓÎ «Áåëîðóññêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò»

Äåâî÷êè, â ñåìüÿõ êîòîðûõ âûÿâëåíà òèðåîèäíàÿ ïàòîëîãèÿ, äîëæíû áûòü îòíåñåíû â ãðóïïó âûñîêîãî
ðèñêà ïî ðàçâèòèþ çàáîëåâàíèé ùèòîâèäíîé æåëåçû. Èíäèâèäóàëüíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ôåíèëòèîêàð-
áàìèäó ðåêîìåíäîâàíî èñïîëüçîâàòü êàê ñêðèíèíã-òåñò ïî âûÿâëåíèþ òèðåîèäíîé ïàòîëîãèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íàñëåäñòâåííûå ôàêòîðû, äèôôóçíûé çîá, àóòîèììóííûé òèðåîèäèò, êàðöèíîìà
ùèòîâèäíîé æåëåçû, âêóñîâàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ôåíèëòèîêàðáàìèäó.

T. N. Voitovich, E. N. Alferovich
THE ROLE OF HEREDITY FACTOR IN THE FORMATION OF THYROID PATHOLOGY

The girls, in families where thyroid pathology identified, shall be classified at high risk for developing
thyroid disease. Individual sensitivity to feniltiokarbamidu recommended for use as a screening test to identify
thyroid pathology.

Key words: hereditary factors, diffuse goiter, Hashimoto’s thyroiditis, thyroid carcinoma, taste sensitivi-
ty to feniltiokarbamidu.

Диффузный нетоксический зоб – это мультифакто�
  риальное заболевание, в развитие которого

принимают участие как средовые, так и генетические фак�
торы. Увеличение щитовидной железы может быть обус�
ловлено врожденными или приобретенными дефектами
синтеза ее гормонов [8,16,17]. Не исключается роль, им�
муноглобулинов, стимулирующих пролиферацию тирео�
идных клеток [1,4,16,27,28]. Несмотря на очевидную роль
окружающей среды в патогенезе ДНЗ, наиболее важная
роль принадлежит семейной предрасположенности. У де�
вочек с ювенильной струмой 80% родственников имели
эндокринную патологию, среди которой заболевания ЩЖ
составляли 60%. Сочетанная наследственная отягощен�
ность по тиреоидной и гонадной патологии встречалась
у 11,7% [18]. Случаи семейного развития зоба в районах
с достаточным потреблением йода составили 41%. Лег�
кие или тяжелые нарушения синтеза тиреоидных гормо�
нов чаще всего затрагивают органификацию йода. Эти
нарушения наследуются как аутосомно�рецессивный
признак с неполной экспрессией, поскольку иногда они
клинически проявляются лишь при дополнительном воз�
действии внешних факторов: лекарственных средств,
дефиците или избытке йода и других природных зобоген�
ных веществ [3].

Как и подавляющее число аутоиммунных заболева�
ний, АИТ является мультифакториальной патологией, при
которой определенная наследственная предрасположен�
ность реализуется на фоне действия факторов окружаю�
щей среды. К средовым факторам относятся вирусные и
бактериальные инфекции, радиация, повышенная тире�
оидная стимуляция, нарастающая общая аллергизация
и урбанизация населения, неблагоприятные факторы
внешней среды [3,6,10,11,14,15,32]. Определенную роль
в патогенезе АИТ играют генетические факторы, а имен�
но антигены гистосовместимости (HLA�атигены), прини�
мающие непосредственное участие в нарушениях иммун�
ного гомеостаза. У больных с АИТ чаще встречается фе�
нотипы HLA�В13, HLA�DR3, HLA�DR4, HLA�DR5. В ряде
работ показано, что атрофический тиреоидит ассоции�

рован с HLA�DR3, а гипертрофический – с HLA�DR5�ан�
тигенами [7,15]. Однако антигены системы HLA являются
маркерами ряда аутоиммунных заболеваний, поэтому
рассматривать их в качестве «гена болезни» нельзя. Речь
может идти лишь о врожденной предрасположенности к
определенному типу аутоиммунных реакций [14,32].

Причинные факторы злокачественного поражения
ЩЖ установить трудно. Одним из возможных факторов,
влияющих на развитие раковых заболеваний ЩЖ, явля�
ется наличие зоба, вследствие длительной стимуляции
функции ЩЖ тиреотропным гормоном гипофиза. При уз�
ловом зобе возникновение рака ЩЖ наблюдается в 20�
25% [3]. Доказано, что повышение ТТГ в крови является
важным этиологическим и патогенетическим фактором
возникновения опухолей ЩЖ [3]. Kerr D.J. с соавторами
выявили, что частота папиллярного рака ЩЖ значитель�
но возрастает у людей, перенесших облучение, будь то
терапевтическое или случайное [23,24,26,29]. Существу�
ют наследственные формы рака ЩЖ: медуллярный, реже
папиллярный и фолликулярный, которые составляют 20�
30% случаев всех злокачественных поражений ЩЖ [8].
Опубликовано ряд сообщений о семейных случаях папил�
лярных карцином, которые часто сочетались с другими
заболеваниями ЩЖ (зоб, фолликулярная аденома, АИТ).
Авторы [2,24] подчеркивали, что семейные случаи папил�
лярной карциномы отличались более агрессивным тече�
нием, чем спорадически выявленные карциномы. Наслед�
ственные формы рака ЩЖ наследуются по аутосомно�
доминантному типу [2]. Выявление наследственного ме�
дуллярного рака ЩЖ облегчилось благодаря открытию
гена, ответственного за его развитие, разработке мето�
дов прямого генетического анализа RET�протоонкогена,
определения наследственных мутаций RET�протоонкоге�
на [21,24,31]. При обследовании лиц, подвергшихся иони�
зирующему облучению в детстве, была выявлена генети�
ческая предрасположенность к развитию рака ЩЖ, ин�
дуцированному облучением. На основании данных эпи�
демиологических исследований можно сделать вывод о
том, что наследственная предрасположенность к раку ЩЖ
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