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ХУЛОСА
Тадқиқот� мақсади.� Болаларда� целиакия� билан�

кечувчи� ичак�микробиотаси� ва� психоневрологик� на-
моёнлар�ўртасидаги�ўзаро�боғлиқликни,�“ичак–мия”�
ўқи,� S100B� оқсили� ва� электроэнцефалографик� ўз-
гаришлар� ролини� инобатга� олган� ҳолда,� замонавий�
маълумотлар�асосида�баҳолаш.

Материаллар� ва� усуллар.� Сўнгги� йигирма� йил�
ичида� чоп� этилган� маҳаллий� ва� хорижий� нашрлар�
PubMed,� Scopus� ва� eLibrary� маълумотлар� базалари�
дантанлаб� олиниб,� клиник,� нейрофизиологик� ва�ми-
кробиологиктадқиқотлар�таҳлил�қилинди.

Натижалар.�Целиакия�билан�касалланган�бола-
ларда�ичак�микробиотаси�таркибидаги�бузилишлар�
марказий� асаб� тизими� фаоллигидаги� ўзгаришлар,�
S100B�оқсили�даражаси�ва�ЭЭГдаги�типик�нақшлар�
билан� боғлиқлиги� аниқланиб,� ичак� ва�мия� ўртасида�
функционал�алоқа�мавжудлиги�тасдиқланди.

Хулоса.�“Ичак–мия”�ўқи�целиакия�билан�оғриган�
болаларда�психоневрологик�бузилишларнинг�шаклла-
нишида�муҳим� роль� ўйнайди.�Унинг� ўрганилиши� бе-
мор� болаларни� комплекс� ташҳислаш� ва� даволашда�
янги�ёндашувларни�ишлаб�чиқишга�имкон�беради.

Калит� сўзлар:� целиакия,� болалар,� ичак–мия�
ўқи,� нейрояллиғланиш,� психоневрологик� намоёнлар,�
S100B,�энтеро-�нейроиммун�ўзаро�таъсири,�глютен-
сиз�парҳез,�электроэнцефалография.

SUMARY
The�aim�of�the�study.�To�evaluate�current�data�on�the�

relationship� between� gut� microbiota� and� psychoneuro-
logical�manifestations�of�celiac�disease�in�children,�with�
an�emphasis�on�the�role�of�the�“gut–brain”�axis,�S100B�
protein,�and�electroencephalographic�changes.

Materials� and�methods.�A� review� of� domestic� and�
international� publications� from� the� past� two� decades�
was�conducted�using�the�PubMed,�Scopus,�and�eLibrary�
databases,�with�analysis�of�clinical,�neurophysiological,�
and�microbiological�studies.

Results.� It� was� established� that� alterations� in� the�
composition�of�the�gut�microbiota�in�children�with�celiac�
disease� correlate�with� changes� in�CNS� activity,� S100B�
protein�levels,�and�characteristic�EEG�patterns,�con򟿿rm-
ing�the�existence�of�a�functional�connection�between�the�
gut�and�the�brain.

Conclusion.�The�gut–brain�axis�plays�a�key�role�in�
the�development�of�psychoneurological�disorders�in�ce-
liac�disease,�and�its�investigation�opens�new�diagnostic�
and�therapeutic�avenues�for�a�comprehensive�approach�
to�managing�pediatric�patients.

Keywords:�celiac�disease,�children,�gut–brain�axis,�
neuroinÀammation,� psychoneurological� manifestations,�
S100B,� entero-neuroimmune� interaction,� gluten-free�
diet,�electroencephalography.

Целиакия� –� хроническое� аутоиммунное� заболе-
вание�тонкой�кишки,�индуцируемое�глютеном�у�лиц�
с� генетической� предрасположенностью,� –� признана�
одной� из� наиболее� частых�пищевых� непереносимо-
стей�у�детей,�с�распространённостью�до�1�%�в�попу-

ляции� [22].� Несмотря� на� классическую� кишечную�
симптоматику,� современные� данные� подчёркивают,�
что�целиакия�является�системным�заболеванием,�по-
ражающим�не�только�желудочно-кишечный�тракт,�но�
и�другие�органы,�включая�центральную�и�перифери-
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ческую�нервную�систему�[13].
У�детей�с�целиакией�нередко�выявляются�внеки-

шечные�и�субклинические�формы,�в�которых�ведущи-
ми�проявлениями�становятся�психоневрологические�
нарушения� –� головные� боли,� эпилептические� при-
ступы,� когнитивные� и� поведенческие� расстройства,�
а� также� депрессия� и� тревожность� [9].� По� данным�
исследований,� неврологические� и� психиатрические�
проявления�выявляются�у�10–36�%�детей�с�целиаки-
ей�[15].�Эти�цифры�могут�быть�занижены�вследствие�
недооценки�субклинических�форм�и�отсутствия�стан-
дартизированного�неврологического�скрининга�в�пе-
диатрической�практике�[14].

Ряд�исследований�показал,�что�неврологические�
и�психические�проявления�у�детей� с�целиакией�мо-
гут�предшествовать�типичным�кишечным�симптомам�
или�даже�быть�единственным�проявлением�болезни.�
Так,�в�работе�Ruggieri�et�al.�[28]�отмечено,�что�у�13�%�
обследованных�детей�неврологическая�симптоматика�
являлась�ведущей� клинической�жалобой�при�поста-
новке�диагноза.�Аналогичные�результаты�были�полу-
чены�Aksoy�et� al.� [2],� где�18,5�%�детей� с�целиакией�
имели�субклинические�неврологические�нарушения,�
выявленные�при�целенаправленном�неврологическом�
осмотре�и�ЭЭГ-исследовании.

Современные�патогенетические� концепции� объ-
ясняют� эти� проявления� через� несколько� взаимосвя-
занных�механизмов�–�нарушение�всасывания�микроэ-
лементов�и�витаминов�(B₁₂,�фолаты,�железо),�систем-
ное� воспаление,� дисбиоз� кишечной� микробиоты,� а�
также� выработку� аутоантител,� включая� антитела� к�
нейрональной�трансглутаминазе�TG6,�ассоциирован-
ные�с�неврологическими�фенотипами�[17].�Эти�про-
цессы�реализуются�через�ось�“кишечник�–�мозг”,�где�
воспалительные� и� иммунные� медиаторы,� продукты�
микробиоты� и� нейроэндокринные� сигналы� модули-
руют�функцию�центральной�нервной�системы�[27].

С� практической� точки� зрения,� особое� значение�
имеет� тот� факт,� что� своевременное� назначение� без-
глютеновой�диеты�(БГД)�способно�привести�к�частич-
ной� или� полной� регрессии� неврологических� и� ког-
нитивных� нарушений.� В� исследовании� Zochowska-
Sobaniec� et� al.� [31]� уже� через� шесть� месяцев� после�
начала�БГД�отмечалось�улучшение�показателей�ЭЭГ�
и�уменьшение�неврологических�симптомов�у�детей.�
Похожие� результаты� представлены� в� метаанализе�
Nagarajappa�P.�et�al.�[24],�где�72�%�пациентов�демон-
стрировали�позитивную�динамику�неврологических�
проявлений�после�диеты.

Таким� образом,� изучение� взаимосвязи� кишеч-
ных� и� психоневрологических� проявлений� целиакии�
у�детей�имеет�высокую�клиническую�и�социальную�
значимость.�Во-первых,�такие�проявления�часто�ма-
скируют�истинную�природу�заболевания�и�приводят�
к� задержке� диагностики.� Во-вторых,� неврологиче-
ские� осложнения� могут� необратимо� повлиять� на�
когнитивное� и� эмоциональное� развитие� ребёнка.�И,�
наконец,� наличие� доказательств� обратимости� этих�

симптомов�при�раннем�лечении�создаёт�важное�окно�
возможностей�для�профилактики�вторичных�наруше-
ний�развития�[8].

Учитывая� вышеизложенное,� детальное� иссле-
дование� нейроиммунных,� метаболических� и� ми-
кробиотных� механизмов,� связывающих� патологию�
кишечника� с� функцией� мозга,� является� актуальной�
научной� задачей� современной� педиатрической� га-
строневрологии� и� необходимым� шагом� для� совер-
шенствования� клинической� диагностики� и� терапии�
целиакии�у�детей.

ЦЕЛЬ�ИССЛЕДОВАНИЯ
Проанализировать� современные� данные� о� взаи-

мосвязи� кишечных� и� психоневрологических� прояв-
лений�целиакии�у�детей�в�контексте�оси�«кишечник�
–�мозг»�для�улучшения�диагностики�и�терапии�забо-
левания.

МАТЕРИАЛЫ�И�МЕТОДЫ
Для�подготовки�обзора�была�проведена�система-

тизированная�работа�с�публикациями,�посвящённы-
ми�целиакии�у�детей,�с�акцентом�на�психоневрологи-
ческие�проявления�и�методы�их�диагностики.�Поиск�
литературы�осуществлялся�в�базах�данных�PubMed,�
Scopus,�Web� of�Science�и�Google�Scholar�в�период� с�
января�2000�г.�по�сентябрь�2025�г.

РЕЗУЛЬТАТЫ�И�ОБСУЖДЕНИЕ
Понимание� целиакии� как� исключительно� га-

строэнтерологической� патологии� сегодня� устарело.�
Повреждение�слизистой�оболочки�тонкой�кишки�при-
водит�не�только�к�нарушению�пищеварения�и�всасы-
вания,�но�и�к�системным�последствиям.�Установлено,�
что�у�пациентов�с�целиакией�наблюдается�повышен-
ная� проницаемость� кишечного�барьера,�или� так� на-
зываемый�«leaky�gut»-синдром,�обусловленный�нару-
шением�межклеточных�контактов�эпителия�и�дегра-
дацией�белков�tight�junctions�[5].

В� результате� в� системный� кровоток� проникают�
бактериальные�липополисахариды,�токсины�и�непе-
реваренные�белки,�включая�пептиды�глиадина,�спо-
собные�вызывать�системную�активацию�врождённо-
го�и�адаптивного�иммунитета.

Эти� процессы� сопровождаются� секрецией� про-
воспалительных� цитокинов� (IL-1β,� IL-6,� TNF-α)� и�
образованием� аутоантител,� в� частности� к� тканевой�
трансглутаминазе�и�эндомизию�[3].

Следствием� системного� воспаления� становится�
вовлечение� нервной� системы.� У� детей� с� целиакией�
описаны�когнитивные�расстройства,�задержка�психо-
речевого�развития,�нарушения�внимания,� раздражи-
тельность,� снижение� концентрации,� эмоциональная�
лабильность,�тревожность�и�депрессивные�симптомы�
[25].� В� ряде� случаев� эти� проявления� предшествуют�
типичной� гастроинтестинальной� симптоматике,� что�
нередко�приводит�к�поздней�постановке�диагноза.

Концепция� «оси� кишечник–мозг»� (gut–brain�
axis)� объединяет� сложную�сеть�коммуникаций�меж-
ду�центральной�нервной�системой�(ЦНС),�энтераль-
ной� нервной� системой� (ЭНС),� иммунной� системой�
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и� кишечной� микробиотой.� Эта� ось� функционирует�
на�основе�нервных�(через�блуждающий�нерв),�эндо-
кринных�(гормоны�кортизол,�серотонин,�мелатонин),�
иммунных�и�метаболических�сигналов�[10].

При�целиакии�нарушение�целостности�кишечно-
го�барьера�и�изменение�микробиоты�ведут�к�дисба-
лансу�этой�оси.�Исследования�показывают,�что�у�де-
тей�с�целиакией�наблюдается�снижение�разнообразия�
микробиоты,� уменьшение� содержания� Lactobacillus�
и�Bi¿dobacterium,�а�также�рост�условно-патогенных�
Clostridium�и�Bacteroides�[20].�Эти�изменения�способ-
ствуют�активации�воспалительных�каскадов�и�повы-
шению� уровня� цитокинов,� что� негативно� влияет� на�
нейронную�активность�и�поведение�ребёнка.

Провоспалительные�молекулы,�вырабатываемые�
в� кишечнике,� способны� проникать� через� гематоэн-
цефалический� барьер� (ГЭБ)� и� вызывать� активацию�
микроглии,� приводя�к� развитию�нейровоспаления� –�
состояния,� ассоциированного� с� нарушением� когни-
тивных�и�эмоциональных�функций�[16].

Кроме�цитокинов,�важную�роль�играют�метабо-
литы�микробиоты�–�короткоцепочечные�жирные�кис-
лоты,�триптофан�и�его�метаболиты�(серотонин,�кину-
ренин),�которые�участвуют�в�регуляции�нейротранс-
миттерных�систем.�Нарушение�их�продукции�может�
приводить�к�депрессивным,�тревожным�и�поведенче-
ским�расстройствам.

Примечательно,�что�соблюдение�строгой�безглю-
теновой� диеты� (БГД)� способствует� восстановлению�
микробиоты,�снижению�уровня�системного�воспале-
ния�и�улучшению�когнитивных�функций.�В�исследо-
ваниях�отмечено,�что�уже�через�6–12�месяцев�после�
начала� диеты� наблюдается� нормализация� настрое-
ния,�повышение�концентрации�внимания�и�улучше-
ние�качества�сна�у�детей�[21].

В� последние� годы� всё� большее� внимание� ис-
следователей� привлекает� роль� белка� S100B� –� каль-
ций-связывающего� белка,� преимущественно� экс-
прессируемого� астроцитами� центральной� нервной�
системы,�–�как�маркера�активации�глиальных�клеток�
и� нейровоспалительных�процессов.� S100B� является�
важным� компонентом� нейроиммунного� ответа:� при�
физиологических� концентрациях� он� способствует�
росту�и�выживанию�нейронов,�однако�при�повышен-
ных� уровнях� становится� нейротоксичным,� индуци-
руя�апоптоз�и�усиливая�воспаление�[11].

При� целиакии� повышение� концентрации�S100B�
в�сыворотке�крови�и�спинномозговой�жидкости�рас-
сматривается� как� отражение� системной� активации�
астроцитов,� вызванной� хроническим� воспалением�
и� нарушением� целостности� гематоэнцефалического�
барьера�[4].�Патогенетически�этот�процесс�связыва-
ют� с� транслокацией� провоспалительных� цитокинов�
из�кишечника�в�системный�кровоток,�что�приводит�к�
стимуляции�астроцитарных�рецепторов�и�повышен-
ному�синтезу�S100B.

Исследования�детей�с�целиакией�показывают,�что�
уровень�S100B�коррелирует�с�выраженностью�когни-

тивных� нарушений� и� эмоциональных� расстройств,�
таких� как� тревожность,� раздражительность� и� нару-
шения� сна� [7].� Повышенные� значения� белка� также�
ассоциированы�с�изменениями�биоэлектрической�ак-
тивности�головного�мозга,�что�подтверждает�участие�
S100B� в� нарушении� функциональной� организации�
нейронных�сетей.

В� норме� астроциты� выполняют� регуляторную�
роль,�обеспечивая�энергетическую�поддержку�нейро-
нов,�поддержание�ионного�гомеостаза�и�модуляцию�
синаптической�передачи� [12].�Однако�при�целиакии�
хроническое�поступление�провоспалительных�меди-
аторов�из� кишечника� активирует�микроглию�и� при-
водит� к� патологическому� выбросу� S100B.� Этот� бе-
лок� связывается� с� рецепторами�RAGE� (Receptor� for�
Advanced�Glycation�End�Products),�экспрессируемыми�
на� нейронах� и� эндотелиальных� клетках,� инициируя�
каскад�сигнальных�путей�NF-κB�и�усиливая�экспрес-
сию�провоспалительных�генов�[6].

Нейрофизиологические� исследования� с� исполь-
зованием� электроэнцефалографии� (ЭЭГ)� предо-
ставляют� объективные� данные� о� функциональном�
состоянии� центральной� нервной� системы�у� детей� с�
целиакией.�Выявлено,�что�даже�при�отсутствии�вы-
раженных�клинических�неврологических�симптомов�
у�таких�пациентов�часто�наблюдаются�диффузные�из-
менения� биоэлектрической� активности�мозга,� преи-
мущественно�в�виде�замедления�альфа-ритма,�увели-
чения� тета-активности�и� эпизодов�пароксизмальной�
активности�[30].

Эти�данные�указывают�на�субклиническую�энце-
фалопатию,� развивающуюся� на� фоне� хронического�
воспаления�и�нарушенного�метаболизма�в�централь-
ной�нервной�системе.

Нарушение� оси� «кишечник–мозг»� приводит� к�
дисбалансу�нейромедиаторных�систем�и�изменению�
корковых� ритмов,� что� коррелирует� с� когнитивными�
нарушениями� и� эмоциональной� нестабильностью� у�
детей�[18].

Некоторые� исследования� выявили� прямую� вза-
имосвязь� между� уровнем� белка� S100B� и� степенью�
ЭЭГ-отклонений.�Повышенный�уровень�S100B�ассо-
циируется�с�усилением�дезорганизации�альфа-ритма�
и�появлением�тета-пиков�в� теменно-затылочных�от-
ведениях� [26].� Эти� данные� подтверждают� гипотезу�
о� том,� что� S100B� может� участвовать� в� нарушении�
межнейронной�коммуникации�и�функциональной�ин-
теграции�корковых�зон.

Кроме�того,�исследования�показывают,�что�после�
перехода�детей�на�безглютеновую�диету�наблюдает-
ся�нормализация�ЭЭГ-показателей:�уменьшается�те-
та-активность,� восстанавливается� альфа-ритм,� сни-
жается� пароксизмальная� готовность� [29].�Эти�изме-
нения�происходят�параллельно�со�снижением�уровня�
S100B�и�улучшением�когнитивных�функций,�что�под-
тверждает� тесную� связь�между� кишечным� воспале-
нием,�астроцитарной�активацией�и�функциональным�
состоянием�мозга.
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Психоневрологические� проявления� целиакии� у�
детей�представляют�собой�широкий�спектр�симпто-
мов�–�от�лёгких�поведенческих�отклонений�до�выра-
женных� когнитивных� расстройств.� Наиболее� часто�
наблюдаются� нарушения� внимания,� памяти,�школь-
ной�успеваемости,�а�также�тревожность�и�раздражи-
тельность� [19].� Нейровизуализационные� исследова-
ния� выявляют�уменьшение� объёма� серого� вещества�
в�лобных�и�височных�долях,�что�подтверждает�струк-
турные�изменения,�связанные�с�хроническим�воспа-
лением�[1].

Белок� S100B� при� этом� служит� биохимическим�
индикатором�степени�поражения�астроцитов�и�акти-
вации� микроглии,� тогда� как� данные� ЭЭГ� отражают�
функциональные� нарушения� мозговой� активности.�
Комбинированная�оценка�этих�параметров�позволяет�
более� полно� охарактеризовать� состояние� централь-
ной�нервной�системы�при�целиакии�и�её�реакцию�на�
терапию.

Хроническое� воспаление� в� слизистой� тонкого�
кишечника� приводит� к� активации� провоспалитель-
ных� цитокинов� и� нарушению� барьерной� функции�
эпителия.�Повышенная�проницаемость�способствует�
проникновению�антигенов�и�цитокинов�в�системный�
кровоток,�что�активирует�микроглию�и�астроциты�в�
головном�мозге.�Этот�процесс�сопровождается�повы-
шенной�продукцией� белка�S100B,� который,�взаимо-
действуя� с� рецепторами� RAGE,� усиливает� сигналь-
ные� пути� воспаления� и� тем� самым� поддерживает�
нейровоспалительный�ответ�[6].

Данные� нейрофизиологических� исследований�
подтверждают� наличие� функциональных� изме-
нений� в� ЦНС� у� детей� с� целиакией� даже� при� от-
сутствии� выраженных� клинических� симптомов.�
Электроэнцефалографические� показатели� демон-
стрируют�диффузные�отклонения�в�виде�замедления�
альфа-ритма�и�усиления�тета-активности,�что�указы-
вает�на�нарушения�нейрометаболических�процессов�
и�межнейронных�взаимодействий�[30].

Белок�S100B,�являясь�маркером�активации�астро-
цитов,�может�использоваться�в�качестве�биомаркера�
субклинического� нейровоспаления� у� детей� с� целиа-
кией.�Его�повышение�до�начала�безглютеновой�тера-
пии�и�последующее�снижение�на�фоне�диеты�демон-
стрируют�обратимость�воспалительных�процессов�в�
ЦНС� и� возможность� восстановления� функциональ-
ного�равновесия.

Важным� аспектом� является� и� роль�микробиоты�
кишечника,�которая�выступает�в�качестве�регулятора�
нейроиммунного� взаимодействия.� Дисбиоз,� харак-
терный�для�детей�с�целиакией,�нарушает�синтез�ней-
роактивных�веществ,�включая�серотонин�и�гамма-а-
миномасляную�кислоту,�влияющих�на�настроение�и�
когнитивные�функции�[5].�Нормализация�микробно-
го� состава� при� соблюдении� строгой� безглютеновой�
диеты�способствует�снижению�уровня�S100B�и�вос-
становлению�биоэлектрической�активности�мозга.

Таким�образом,�формируется�интегративная�мо-
дель,�согласно�которой�кишечник,�иммунная�система�
и� мозг� функционируют� как� единая� нейроиммунная�
сеть.�Любое�нарушение�одного�звена�этой�системы,�
например� воспаление� слизистой� кишечника,� может�
вызвать� каскад� изменений� в� центральной� нервной�
системе,�проявляющихся�в�виде�когнитивных�и�эмо-
циональных�расстройств.

ВЫВОД
Целиакия�у�детей�представляет�собой�не�просто�

заболевание� тонкой� кишки,� а� сложное� системное�
аутоиммунное� расстройство,� оказывающее� значи-
тельное�влияние�на�функционирование�центральной�
нервной�системы.

В� последние� годы� доказано,� что� кишечные� и�
психоневрологические�проявления� заболевания� тес-
но� взаимосвязаны�через� механизмы�оси�«кишечник�
–� мозг»,� объединяющей� иммунные,� эндокринные� и�
нейрональные�пути�регуляции.�

Установлено,�что�нарушение�кишечного�барьера,�
хроническое� воспаление� и� дисбаланс� микробиоты�
способствуют�активации�иммунной�системы�и�выра-
ботке�аутоантител,�которые�могут�воздействовать�на�
нервную� ткань,� вызывая� разнообразные� неврологи-
ческие�и�психические�расстройства.

Взаимосвязь� кишечных� и� психоневрологиче-
ских�проявлений�целиакии�у�детей�имеет�фундамен-
тальное� значение� для� клинической� практики.� Она�
позволяет� рассматривать� заболевание� не� только� как�
патологию� пищеварительной� системы,� но� и� как� со-
стояние,� затрагивающее� нервную,� эндокринную� и�
иммунную�регуляцию�организма.�Осознание�систем-
ного�характера�целиакии�способствует�развитию�но-
вых� диагностических� подходов,� профилактических�
мер�и� терапевтических� стратегий,� направленных� на�
сохранение� когнитивного� и� психоэмоционального�
здоровья�ребёнка.
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