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Резюме.	В обзоре приведены современные представления о лактазной недостаточности и методах 
ее диагностики у новорожденных детей. Указаны заболевания, с которыми необходимо дифферен-
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Рабочий протокол по диагностике и лече-
нию лактазной недостаточности у детей, 
принятый обществом детских гастроэнтеро-
логов, нутрициологов и гепатологов России, 
определяет лактазную недостаточность (ЛН)  
как врожденное или приобретенное состоя-
ние, характеризующееся снижением актив-
ности расщепляющего молочный сахар лак-
тозу фермента лактазы в тонкой кишке и про-
текающее скрыто или манифестно [1]. 

Международная терминология при описа-
нии лактазной недостаточности предусматри-
вает следующие понятия: 

Лактазная недостаточность (дефицит лакта-
зы) или Lactase Deficiency (LD) —уменьшение 
ферментативной активности кишечной лактазы 
по генетическим (LNP) или любым вторичным 
причинам из-за заболеваний слизистой оболочки 
проксимального отдела тонкой кишки. 

Мальдигестия лактозы, мальабсорбция 
лактозы или  Lactose Maldigestion (LM) —не-
способность усваивать лактозу по любой при-
чине первичной (LNP) или вторичной, в ре-
зультате чего непереваренная лактоза дости-
гает толстой кишки.

Неперносимость лактозы или Lactose 
Intolerance (LI)  — симптомы, возникающие 
при приеме внутрь лактозы, включающие ме-
теоризм, флаттуленцию, спазматические боли, 
диарею и редко рвоту. В то же время вышео-
писанные симптомы должны отсутствовать 
при приеме инертного плацебо.

Лактозная чувствительность или Lactose 
Sensitivity (LS) — наличие системных симпто-

мов на фоне приема лактозосодержащих про-
дуктов с наличием или без LI (депрессия, го-
ловная боль, усталость).

Лактазная устойчивость или Lactase 
Persistent (LP) — доминантная генетическая 
особенность детей старшего возраста и взрос-
лых, сохраняющих способность переваривать 
лактозу в течение взрослой жизни.

Снижение лактазной устойчивости (пер-
вичная генетическая) или Lactase Non Peristent 
(LNP) — врожденное снижение кишечной 
(тканевой) лактазной активности до <10 мкг, в 
результате чего способность взрослых перева-
ривать лактозу остается минимальной [2].

Поскольку лактазная недостаточность и не-
переносимость лактозы не являются идентич-
ными понятиями, то оценить частоту лактазной 
недостаточности по частоте возникновения жа-
лоб после употребления лактозы нельзя. Ни 
одно из исследований, представленных в лите-
ратуре не использует адекватное определение 
непереносимости лактозы; некоторые исследо-
вания оценивали только генетическую предрас-
положенность к гиполактазии у взрослых без 
оценки мальабсорбции лактозы. Эти исследова-
ния проливают некоторый свет на эпидемиоло-
гию непереносимости лактозы: 1. Клиническая 
непереносимость лактозы встречается реже во 
всех этнических группах, чем мальабсорбция 
лактозы, определяемая дыхательным тестом или 
снижением лактазной устойчивости, оп-
ределенное с помощью биопсии или генетиче-
ского тестирования. Непереносимость лактозы, 
мальабсорбция лактозы и снижение лактазной 
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активности различаются по расовым и этниче-
ским группам.: Швеция, Дания — 3%, Финлян-
дия, Швейцария — 16%, Англия — 20–30%, 
Франция — 42%, страны Юго-Восточной Азии, 
афроамериканцы США — 80–100%, европей-
ская часть России — 16–18%. Обобщая литера-
турные данные, получается, что средний показа-
тель ЛН по миру в разных возрастных группах 
может достигать цифр в 70%. Лактазная недо-
статочность наблюдается почти у 4 млрд. чело-
век во всем мире. [1, 3, 4]. Наибольшую значи-
мость проблема имеет для новорожденных и де-
тей раннего возраста, поскольку молочные 
продукты на первом году жизни являются ос-
новным продуктом питания. Непереносимость 
лактозы и мальабсорбция лактозы низка у ма-
леньких детей, но увеличивается с возрастом, 
достигая своего пика в возрасте от 10 до 16 лет. 
Единичные данные свидетельствуют о том, что 
непереносимость лактозы возрастает у пожилых 
людей. Эти тенденции должны быть проверены 
репрезентативными популяционными исследо-
ваниями с использованием современных опре-
делений непереносимости лактозы.

Согласно классификации, выделяют: лак-
тазную недостаточность (МКБ Х Е73) частич-
ную (гиполакта зия — снижение количества 
лактазы (менее 17–20 IU/g), экспрессирован-
ного на щеточной кайме энтероцита) или пол-
ную (алактазия).

Первичная	ЛН — врожденное снижение 
активности лактазы при морфологически со-
хранном энтероците. Первичная ЛН может 
быть:

1. Врожденная (генетически обусловлен-
ная, семейная) ЛН. МКБ: Е73.0;

2. Транзиторная ЛН недоношенных 
и незрелых к моменту рождения детей. МКБ: 
Е73.8;

3. ЛН взрослого типа (конституциональ-
ная ЛН).

Вторичная	 ЛН связана с повреждением 
энтероцита, приводящим к снижению актив-
ности лактозы. МКБ	10:	Е73.1 [1, 3].

У новорожденных встречаются все вариан-
ты лактазной недостаточности.

Лактазная недостаточность связана с низкой 
актив ностью лактазы (лактаза-флоризин гидро-
лазы, LPH, Е.С. 3.2.1.108) — димера, имеющего 
2 энзиматические активности: расщепляет гли-
козиды	флорезин и флоретил (гликозил N-аце-
тилсфингозинглюкогидролаза) glu-1273 и b-га-
лактозиды, в т.ч. лактозу (бета-D-галактозидги-
дролаза) glu-1749. Расщепление флоризина 
необходимо для всасывания моносахаров, обра-
зующихся в результате гидролиза лактозы. Сле-
дует также отметить, что флоретил является 
мощным диабетогенным фактором [5, 6].

Лактазу	 кодирует	 ген	 LCT 
(MIM603202NG_008104), обладающий разме-
ром около 50 кб и состоящий из 17 экзонов, 
расположенный на длинном плече 2-й хромо-
сомы (2q21–22). Транскрипция гена осущест-
вляется на m-РНК, кодирующей 1927-амино-
кислотную	 последовательность	 [7, 8]. 
В дальнейшем фермент претерпевает ряд по-
следовательных изменений в эндоплазматиче-
ском ретикулуме (с образованием профермен-
та) и комплексе Гольджи (с формированием 
3-мерной структуры, характерной для «зрело-
го» фермента). Зрелый фермент транспортиру-
ется на мембрану щеточной каймы энтероцита. 
При этом N-терминальный конец молекулы 
располагается снаружи клеточной мембраны, а 
С-терминальный конец — в цитозоле [7]. 

Врожденный дефицит лактазы (МКБ: 
Е73.0) — очень редкая (описано около 40 слу-
чаев; частота встречаемости 1:60 000) и тяже-
лая форма лактазной недостаточности, при 
которой активность лактазы очень низкая или 
отсутствует от рождения [9]. Деятельности 
других дисахаридаз и гистологическое стро-
ение эпителия тонкой кишки являются нор-
мальными [10]. Большинство случаев были 
описаны в Финляндии [11], болезнь передает-
ся аутосомно-рецессивно, болеют лица обо-
его пола. Доказано, что при врожденной ЛН 
происходит нарушение механизма активации 
фермента и экспрессии его на мембране и его 
предшественник накапливается в комплексе 
Гольджи. В настоящее время описаны 11раз-
нообразных дефектов гена LCT [10–13]. На 
рисунке 1 представлены некоторые мутации 
гена LCT, которые сопровождаются врожден-
ной лактазной недостаточностью.

Иногда врожденную лактазную недостаточ-
ность разделяют на типы, согласно первым кли-
ническим описаниям: интолерантность типа 
Durand и типа Holzel. Сегодня известно, что тип 
Durand — жизнеугрожающее состояние, кото-
рое характеризуется выраженной симптомати-
кой с первых дней жизни, семейным анамнезом 
непереносимости молочных продуктов, нор-
мальной активностью лактазы и повышенной 
проницаемостью кишечной стенки для лактозы. 
У больных развивается рвота, затяжная диарея, 
отставание в развитии, лактозурия, гиперамино-
ацидурия, ацидоз, тромбоцитоз. Иногда выявля-
ется катаракта [14]. Врожденная ЛН типа Holzel 
протекает более благоприятно, характеризуется 
появлением диспепсических расстройств в пе-
риоде новорожденности при сохранном аппети-
те и менее тяжелом, чем при типе Durand общем 
состоянии [15]. 

Известно, что распределение лактазы вдоль 
оси ворсинка-крипта неравномерное [16]. Лак-
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таза щеточной каймы, по сравнению с други-
ми дисахаридазами, расположена ближе к вер-
шине ворсин, особенно в двенадцатиперстной 
кишке [17]. Каждые 5–6 суток происходит 
смена клеток эпителия. Высокую активность 
дисахаридаз обеспечивают именно зрелые 
клетки, расположенные ближе к вершине вор-
син [18]. В разных отделах тонкой кишки ак-
тивность лактазы также неодинакова — мак-
симальна она в двенадцатиперстной кишке 
и дистальных отделах тощей кишки [19]. Лак-
таза обнаруживается у плода с 10–12 нед ге-
стации. В норме активность лактазы начинает 
повышаться с 24 недели гестации, с 28-й по 
34-ю недели гестации ее активность составля-
ет 30% от ее максимального уровня к рожде-
нию [20]. Этим обьясняется транзиторная ги-
полактазия недоношенных детей. Активность 
синтеза лактазы зависит от влияния некото-
рых гормонов и цитокинов (табл. 1).

Снижение активности лактазы возникает 
после первого года жизни ребенка, до 5 лет 
ее уровень стабилен, а после 5 лет происхо-
дит выраженное снижение активности [19]. 
На выработку лактазы у взрослых влияет 
полиморфизм 13910 С/Т гена лактазы (LPH). 
Выявлена ассоциация персистенции лактазы 

Рис.	1.	Некоторые мутации гена LCT,  
которые сопровождаются врожденной лактазной недостаточностью [10].

S — регион, который кодирует сигнальный пептид лактазы; A — регион, кодирующий 
 мембранный якорь лактазы; C — регион, который кодирует цитоплазматический хвост лактазы

Таблица 1
Влияние	гормонов	и	цитокинов	на	метаболизм	лактазы	[21]

Гормоны и цитокины Влияние

Глюкокортикостероиды, тироксин, трийодтиронин

Снижают активность транскрипции гена лактазы в 
нелактотрофный период, увеличивают скорость деления 
энтероцитов, увеличивают активность лактазы во время 
беременности

Соматотропный гормон Увеличивает количество зрелых энтероцитов
Инсулин Увеличивает активность лактазы во время беременности
Пептидные факторы роста Увеличивают скорость деления и созревания энтероцитов

Трансформирующие факторы роста α и β, 
эпидермальный фактор роста

Увеличивают скорость деления клеток кишечного 
эпителия, в частности крипт, изменяют форму мембраны 
щеточной каймы и экспрессию на ней дисахаридаз

Инсулиноподобные факторы роста 1 и 2, нуклеотиды, 
биогенные амины, короткоцепочечные жирные кисло-
ты, аминокислоты (аргинин, орнитин, глутамин)

Стимулируют активность лактазы

у взрослых с носительством аллеля Т поли-
морфного локуса С/Т–13910, расположенно-
го перед геном лактазы, и 100% ассоциация 
гиполактазии с носительством генотипа С/С. 
Способность к персистенции лактазы у взрос-
лых детерминирована генетически и наследу-
ется как моногенный доминантный признак, 
а соответствующий доминантный аллель 
обозначается LАС*Р (персистенция лакта-
зы). У лиц с недостаточностью лактазы, на-
блюдается гомозиготность по рецессивному 
аллелю	 LAC*R (lactase restriction).	 При ЛН 
взрослого типа, как и при врожденной ЛН 
происходит нарушение механизма активации 
фермента и экспрессии его на мембране	 [22, 
23]. Лактазная персистенция (MIM # 223100) 
встречается только у людей, наследуется по 
аутосомно-доминантному типу, и характери-
зуется способностью поддерживать продук-
цию фермента лактазы-флоризин гидролазы 
на протяжении всей жизни. В недавнем обзо-
ре А.Е. Абатурова и соавт. 2015 г. [24] приво-
дятся данные по генетическим особенностям 
лиц с персистированием гена лактазы: «в ходе 
естественного отбора у определенных групп 
населения земного шара закрепилась способ-
ность к расщеплению лактозы на протяжении 
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Верхняя шкала схемы

Нижняя шкала схемы

Вариант SPN

Маркер SPN

SPN

Экзон

МСМ6

МСМ6 LCT

Микро сателлит

Микро сателлит

Регион представлен 5 участками

Ген

Ген

всей жизни. Установлено, что уровень транс-
крипции гена LCT контролируется располо-
женным рядом cis регуляторным элементом 
MCM6 (minichromosome maintenance complex 
component 6) [25]. Вскоре были обнаружены 
два основных варианта полиморфизма энхан-
сера MCM6, которые полностью ассоцииро-
вались с биохимически верифицированной 
непереносимостью лактозы [26]. Один из них 
представляет собой замену цитозина на ти-
мидин в положении — 13910, приблизитель-
но за 14 kb от локуса LCT, что способствует 
продукции лактазы в течение жизни. Точный 
молекулярный механизм сохранности лактаз-
ной активности неизвестен. Предполагают, 
что данный полиморфизм способствует свя-
зыванию факторов, усиливающих транскрип-
цию гена лактазы, с регуляторной областью 
13 000 до 14 030 пар оснований перед LCT. 
Второй полиморфизм картирован на 8 kb бли-
же к теломерному участку хромосомы — в по-
ложении — 22 018; характеризуется заменой 
гуанина на аденин и, в меньшей степени, ассо-
циирован с толерантностью к лактозе у взрос-
лых (рис. 2). 

Было продемонстрировано, что у взрослых 
с генотипом T–13910/A–22018 уровень транс-
крипции лактазной мРНК на порядок выше, 
чем у лиц с генотипом C–13910/G–22018 [28, 
29]. При обследовании детей Финляндии, а 
именно там впервые были описаны семейные 
случаи алактазии, средний уровень активности 
лактазы c генотипом С/С составлял 6,5 Ед/г, в 
то же время активность лактазы при генотипе 
С/Т была равна 29,9 Ед/г, а при генотипе Т/Т — 
50 Ед/г [28]. Генотипы С/С-13910 или G/G-
22018 коррелируют с практически абсолют-
ным отсутствием активности лактазы. Генотип 

Рис	2. Полиморфизмы регуляторного энхансера МСМ6 [27]. 
Степень транскрипции гена LCT зависит от особенностей энхасера MCM6. Однонуклеотидные полиморфизмы (SNP) 

cis-регуляторного элемента MCM6, которые характеризуются заменой цитозина (С) на тимидин (Т) в 13-м интроне 
MCM6 в позиции 13 910 за 14 kb от локуса LCT или в позиции 22 018 на 8 kb ближе к теломерному участку хромосо-

мы — гуанина (G) на аденин (A), обуславливают высокую пенетрантность гена лактазы

С/С-13910 обеспечивает низкий уровень лак-
тазной активности, отвечает за наибольшую 
предрасположенность к развитию вторичной 
лактазной недостаточности».

Вторичная	ЛН у новорожденных возмож-
на при кишечных инфекциях, гастроинтести-
нальных формах аллергии (непереносимость 
белка коровьего молока), воспалительном 
процессе в кишечнике, фототерапии не-
онатальных желтух, атрофических изменени-
ях (после тяжелых операций, приводящих 
к ишемии кишечника) и др. [1, 3]. Неперноси-
мость лактозы или Lactose Into lerance у ново-
рожденных проявляется срыгиванием или 
рвотами, абдоминальной болью, обусловлен-
ной вздутием кишечника и повышением вну-
трибрюшного давления, метеоризмом, флат-
туленцией, урчанием в животе, водянистой 
пенистой диареей с кислым запахом (рН кала 
5,5 при норме 6,8); в редких случаях могут на-
блюдаться запоры [1].

Кроме случаев врожденной лактазной недо-
статочности, когда симптомы появляются сра-
зу после рождения, клиническая картина обыч-
но проявляется к 2–4 неделе жизни, на фоне 
кормления «зрелым» молоком с высоким со-
держанием лактозы. Типично беспокойство во 
время кормления на фоне хорошего аппетита. 
При длительном сохранении симптомов появ-
ляется дегидратация, снижение аппетита, раз-
вивается гипотрофия, анемия, гиповитаминоз, 
появляются неврологические нарушения в 
виде гипервозбудимости, раздражительности, 
плаксивости, нарушения сна, синдрома веге-
то-висцеральных дисфункций и задержка пси-
хомоторного развития [30]. В частности, судо-
роги (вследствие гипокальциемии и других 
причин) нередко являются одним из первых 
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симптомов ЛН, наряду с мышечной гипотони-
ей и витамин-D-дефицитным рахитом. При 
длительно существующей ЛН в дальнейшем 
сравнительно часто встречаются нарушения 
поведения (расстройства аутистического спек-
тра, синдром дефицита внимания с гиперак-
тивностью и др.) [30]. Нарушение расщепле-
ния лактозы приводит к развитию синдрома 
избыточного бактериального роста, который 
может инициировать развитие гистологиче-
ских изменений в слизистой оболочке кишеч-
ника [31], иммунологические нарушения и па-
тологический рост золотистого стафилококка, 
выделяющего суперантиген — триггер атопи-
ческого дерматита. Все это способствуют раз-
витию атопии у детей с ЛН после периода но-
ворожденности [6].

Диагноз «Лактазная недостаточность» ста-
вится на основании характерной клинической 
картины, в том числе уменьшения диспепси-
ческих симптомов при снижении количества 
лактозы в питании ребенка, результатов лабо-
раторных и инструментальных методов. Для 
диагностики лактазной недостаточности 
предлагаются различные методы (табл. 2). 

В клинической практике у новорожденных 
также используются методы, обладающие бо-
лее низкой диагностической значимостью: 
определение общего или фракционного коли-
чества углеводов в кале (в грудном возрасте не 
более 0,25%, отсутствие после 1 года); опреде-
ление экскреции короткоцепочечных жирных 

кислот и реакции кала (рН менее 5,5); опреде-
ление соотношения лактозы и лактулозы в 
моче после нагрузки дисахаридами, меченны-
ми изотопами углерода, определение ионного 
дефицита [32–34]. Наиболее точным методом 
диагностики ЛН является определение актив-
ности лактазы в биоптатах слизистой оболоч-
ки тонкой кишки, однако инвазивный характер 
метода ограничивает его использование у но-
ворожденных. Для дифференциального диа-
гноза у новорожденных исключают бактери-
альные и вирусные кишечные инфекции [35], 
непереносимость белка коровьего молока 
и соевого белка [36, 37], врожденные наруше-
ния метаболизма [38], врожденную хлорид-
ную диарею [39], нарушения	 гликозилиро-
вания [40], врожденную атрофию микровор-
синок [41–43], врожденную натриевую диарею 
[44], наследственную недостаточность трип-
синогена и энтерокиназы, первичную гипо-
магниемию, первичный иммунодефицит, син-
дром Менкеса [45], врожденный	гигантокле-
точный гепатит [46]. 

Т.о. диагностика лактазной недостаточно-
сти у новорожденных требует всестороннего 
обследования и исключения других возмож-
ных причин хронической диареи.
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Таблица 2
Диагностика	лактазной	недостаточности	[24]

Релевантность 
теста

Водородный  
дыхательный тест

Нагрузочный  
(провокационный)  

тест с лактозой

Генетическое 
определение 

полиморфизма 
гена лактазы

Лактазная активность 
в биопсийном материале 

тонкого кишечника

Суть теста Повышение H2 во выдыхае-
мом воздуха после лактоз-
ной нагрузки (1 г/кг) более 
10–20 рmm через 3 часа в 
сравнении с тощаковым 
уровнем

Повышение уровня 
гликемии после лак-
тозной нагрузки менее 
1,1 ммоль/л через 3 часа

Опреде ление 
13910C/C 
характерно для 
алактазии

Ферментативная лактаз-
ная активность менее 
17–20 IU/g

Ложнополо-
жительные 
результаты

При повышенной моторике 
пищеварительного тракта, 
дисбиозе кишечника, в 
периоде новорожденности 
у 73% детей

При повышенной мото-
рике пищеварительного 
тракта, нарушении толе-
рантности к углеводам, 
инсулиноме

Редки (менее 
5%) у кавказ-
цев

Редки

Ложноотри-
цательные 
результаты

Отсутствие выделения H2 из-за особенностей фермен-
тации микрофлоры толстого 
кишечника

Колебания гликемии при 
сахарном диабете, стрес-
се и т.д.

Все виды вто-
ричной ЛН

Низкая экспрессия 
лактазы

Диагностиче-
ская значи-
мость

Нельзя достоверно исклю-
чить ЛН, кинетика H2 измен-
чива при других ферменто-
патиях

Нельзя достоверно ис-
ключить ЛН

Нельзя 
достоверно 
исключить ЛН

«Золотой стандарт диа-
гностики»

Комментарии Скрининговый метод для 
отбора лиц при подозрении 
на дисахаридазную недоста-
точность

Применяется редко из-за 
низкой чувствительности 
и специфичности

Не подходит 
для диагности-
ки вторичной 
ЛН

Позволяет диагности-
ровать все виды ЛН, 
при вторичном варианте 
необходима биопсия из 
разных отделов тонкого 
кишечника
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