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Резюме. лактазная недостаточность — одна из форм дисахаридазной недостаточности, кото-
рая характеризуется снижением экспрессии или продукции фермента лактазы. Биологическую 
функцию данного фермента координирует ген лактазы (lct), расположенный на длинном 
плече второй хромосомы (область 2q21). его экспрессия регулируется промоторной областью, 
размещенной выше гена, от начала транскрипции лактазы в интроне соседнего гена mcm6, 
известного, как lct c>t-13910 (rs4988235). Непереносимость лактозы — клинический синдром 
с совокупностью диспептических симптомов. в основе развития данного синдрома лежат, как 
генетически обусловленные состояния и заболевания, так и транзиторная морфофункциональ-
ная незрелость ферментных систем пищеварительного тракта младенцев, а также заболевания, 
приводящие к нарушению структуры энтероцита. основной метод лечения непереносимости 
лактозы — диетотерапия, построение и длительность которой определяются факторами, кото-
рые приводят к манифестации симптомов интолерантности лактозы.
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Summary. lactase deficiency is a form of disaccharidase deficiency that is characterized by 
a decrease in the expression or production of the lactase enzyme. the biological function of this 
enzyme is coordinated by the lactase gene (lct), located on the long arm of the second chromosome 
(region 2q21). еxpression lct is regulated by the promoter region located above the gene from the 
beginning of lactase transcription in the intron of the neighboring mcm6 gene, known as lct 
c>t-13910 (rs4988235). lactose intolerance is a clinical syndrome with a set of dyspeptic symptoms. 
the development of this syndrome is based on both genetically determined conditions and diseases, 
as well as transient morpho- functional immaturity of the enzyme systems of the digestive tract 
of infants, as well as diseases that lead to a violation of the structure of the enterocyte. the main 
method of treating lactose intolerance is diet therapy, the construction and duration of which are 
determined by factors that lead to the manifestation of symptoms of lactose intolerance.
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введение

лактазная недостаточность или неперено-
симость лактозы — диагноз, который в послед-
нее время стал популярным и его «широко» ис-
пользуют врачи. однако, между этими терми-
нами не только по определению, но и по сути, 
есть разница.

Лактазная недостаточность (лН) — наи-
более частая форма дисахаридазной недоста-
точности, развивающаяся в результате сниже-
ния продукции фермента лактаза- флоризин-
гидролаза энтероцитами слизистой оболочки 
тонкой кишки [1]. рабочий протокол по диа-
гностике и лечению лактазной недостаточно-
сти у детей, принятый обществом детских га-
строэнтерологов, нутрициологов и гепатологов 
россии, уточняет, что лактазная недостаточ-
ность — это врожденное или приобретенное 
состояние, протекающее скрыто или мани-
фестно [2]. сокращение активности энзима 
бывает полным (алактазия) или частичным 
(гиполактазия).

Непереносимость лактозы (НЛ) — клини-
ческий синдром, при котором организм не спо-
собен переварить (мальдигестия) и усваивать 
(мальабсорбция) лактозу, характеризующийся 
абдоминальной болью, вздутием живота, мете-
оризмом, флатуленцией и диареей [3]. одной 
из причин развития непереносимости лактозы, 
может быть лН.

Лактоза и Лактаза

лактоза (β-галактозил-1,4 глюкоза) — ос-
новной дисахарид в молоке человека и других 
млекопитающих. Здоровый доношенный ма-
лыш способен «переварить и усвоить» около 
60–70 г лактозы в сутки, что эквивалентно од-
ному литру зрелого грудного молока. часто, 
дети первых месяцев не могут полностью «ути-
лизировать» молочный сахар, содержащийся в 
грудном молоке (физиологическая мальабсорб-
ция лактозы). Негидролизованный в тонком ки-
шечнике дисахарид поступает в толстый, где 
ферментируется, преимущественно, бифидо-
бактериями с образованием воды, водорода, 
углекислого газа и короткоцепочечных жирных 
кислот (кцжк). основная кислота, при бакте-
риальном гидролизе лактозы грудного моло-
ка — молочная. она оказывает защитное дей-
ствие на целостность слизистой оболочки тол-
стой кишки и благоприятно влияет на раннее 
развитие иммунитета у младенца [4].

считается, что лактозосодержащие продук-
ты, в первую очередь лактоза молоко, увеличи-

вают всасывание кальция, а соответственно, 
служат профилактикой формирования остео-
пороза [5].

Главный и единственный кишечный фер-
мент, катализирующий гидролиз молочного са-
хара до глюкозы и галактозы, — лактаза- 
флоризингидролаза (lph) или просто, лактаза.

Лактаза относится к семейству бета-галак-
тозидаз и синтезируется только зрелыми энте-
роцитами. Наиболее высокая активность энзи-
ма приходится на середину тощей кишки. дис-
ахаридаза охватывает апикальную мембрану 
зрелых энтероцитов и состоит из двух иден-
тичных внеклеточных полипептидных цепей 
160 kda, а также короткой интрацитоплазмати-
ческой части [6].

Биологическую функцию энзима lph коор-
динирует ген лактазы (lct), который располо-
жен на длинном плече второй хромосомы (об-
ласть 2q21) [7]. его экспрессия регулируется 
промоторной областью, размещенной выше 
гена, от начала транскрипции лактазы в интро-
не соседнего гена mcm6, известного, как lct 
c>t-13910 (rs4988235) [8].

в промоторной области lct идентифици-
ровано несколько однонуклеотидных полимор-
физмов (SNp) [9]. Наиболее распространенный 
полиморфизм, связанный с персистенцией лак-
тазы (стабильная активности фермента на про-
тяжении всей жизни человека) у европеоидов, 
характеризуется изменением c>t в 13910 па-
рах оснований перед геном lct. Несколько 
других полиморфизмов для персистенции дис-
ахаридазы обнаружено со специфическими ре-
гиональными различиями в странах океании, 
азии и америки [10–12]. Генотипы ct и tt 
встречаются у лиц с персистенцией лактазы, а 
генотип cc13910 ассоциирован с фенотипом 
lactase non-persistence [13]. в работах послед-
них лет, появились данные о том, что гетерози-
готы, несущие аллели ct, отличаются по свое-
му ответу на пероральную нагрузку лактозой, 
по сравнению с генотипами cc и tt, что мо-
жет свидетельствовать о промежуточном фено-
типе [14].

оСновнЫе этиоЛоГичеСкие факторЫ, 
ЛеЖаЩие в Генезе развития 
непереноСиМоСти ЛактозЫ

можно выделить две группы факторов, спо-
собных вызвать всю клиническую симптомати-
ку синдрома непереносимости лактозы.

Первая группа — генетически обусловлен-
ные, включающие первичную лактазную недо-
статочность (гиполактазия взрослого типа, 
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фенотип lactase non-persistence) и врожден-
ную лактазную недостаточность (alactasia 
congenital — CLD) [14].

Первичная ЛН (гиполактазия взрослого 
типа, ассоциированная с фенотипом lactase 
non-persistence) имеет аутосомно- рецессивный 
тип наследования.

у лиц с первичной гиполактазией установ-
лен однонуклеотидный полиморфизм в регуля-
торном элементе (SNp), который находятся в 
интроне мсм6-гена на расстоянии 13,9 kb 
выше гена лактазы (lct) от точки начала 
транскрипции [8]. положение нуклеотидов, а 
именно замена тимина (т) на цитозин (с) в по-
зиции 13910 (c/t-13910) для европейской попу-
ляции и аргинина (а) на гуанин (G) (G/a-22018) 
для африканской, определяют генотип лактаз-
ной недостаточности, который характеризуется 
гомозиготностью по рецессивным аллелям 
 (аллель с и аллель G). выявлена корреляция 
между генотипом lct-13910cc и генотипом 
lct-22018GG с фенотипом lactase non-persis-
tence (lNp) [15;16].

у большинства млекопитающих и у лиц с 
фенотипом lNp активность дисахаридазы мак-
симальна при рождении и в период лактации, 
когда молоко является единственным пита-
тельным субстратом. после отлучения от гру-
ди и до наступления зрелого возраста, экспрес-
сия энзима снижается до 25% от ее уровня при 
рождении из-за отсутствия доминантного ал-
леля персистенции лактазы (lct-13910t) [17], 
то есть происходит возрастная генетически де-
терминированная инволюция динамичности 
фермента.

частота первичной гиполактазии в различ-
ных регионах мира меняется от 1–3% у наро-
дов северо- запада европы до 90–100% у корен-
ного населения африки, азии и латинской 
америки. На территории рФ распространен-
ность лиц с фенотипом lNp варьирует от 35% 
в некоторых группах русских до 95% у корен-
ного населения сибири и дальнего восто-
ка [18].

клинические проявления первичной гипо-
лактазии взрослого типа, в большинстве слу-
чаев, могут манифестировать у детей, после 
5–6 лет. конкретный возраст дебюта данного со-
стояния зависит от этнической принадлежности 
индивидуума, количества потребления лактозо-
содержащих продуктов, состояния энтероцитов, 
моторики кишки, микробиоты и др. [8; 19].

Врожденная ЛН (alactasia congenital, CLD), 
редкое аутосомно- рецессивное наследственное 
заболевание, обусловленное снижением или 
полной потерей активности фермента лактазы 

уже при рождении [20], манифестирует у ново-
рожденных в течение нескольких дней, после 
начала кормления грудным молоком или молоч-
ной смесью. по описанию клинических прояв-
лений, врожденная алактазия включает два типа: 
врожденная лН без лактозурии (тип Holzel) и — 
с лактозурией (тип Durand) [21; 22].

тип durand — жизнеугрожающее состояние. 
первый симптом — упорная водянистая диарея, 
рвота, прогрессирующая гипотрофия. если диа-
гноз ставится с опозданием и ребенок остается 
на обычном питании, то очень быстро нараста-
ют обезвоживание, лактозурия, гипераминоаци-
дурия, метаболический ацидоз, тромбоцитоз. 
раннее выявление симптомов врожденной алак-
тазии тип Durand, имеет решающее значение 
для предотвращения развития тяжелых ослож-
нений и летального исхода новорожденного.

врожденная алактазия тип holzel протекает 
более благоприятно, характеризуется наличи-
ем диспепсических расстройств при сохране-
нии аппетита и адекватном приеме пищи. рво-
та и отказ от еды, как правило, отсутствуют.

своевременная верификация представлен-
ных типов врожденной алактазии требует про-
ведения генетического тестирования с выявле-
нием патогенных мутаций гена лактазы, как в 
гомозиготном, так и сложном гетерозиготном 
паттерне наследования [23].

Недавно было показано, что первичная ги-
полактазия взрослого типа и врожденная алак-
тазия (cld) имеют различные молекулярные 
механизмы в гене лактазы. так, при врожден-
ном дефиците лактазы (cld), разные мутации 
гена lct провоцируют низкую активность эн-
зима через нонсенс- опосредованный распад 
mрНк гена lct, тогда как критические нукле-
отидные варианты для первичной гиполакта-
зии взрослого типа представляют собой дис-
тальные полиморфизмы энхансеров, регулиру-
ющих уровни транскрипта lct в клетках 
кишечника [24].

Вторая группа факторов детерминирова-
ны, во-первых, транзиторной морфо — функ-
циональной незрелостью ферментных систем 
пищеварительного тракта (дети, рожденные 
раньше срока или рожденные в срок, но незре-
лые к сроку гестации), во-вторых, — заболева-
ниями, которые протекают с повреждением 
слизистой оболочки тонкой кишки и наруше-
нием структуры энтероцита а, соответственно, 
сопровождаются уменьшением синтез лактазы, 
без угнетения ее активности (вторичная лН). 
у детей раннего возраста, наиболее распро-
страненными болезнями с подобным генезом, 
являются острый вирусный гастроэнтерит, 
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лямблиоз, не- ige опосредованная энтеропатия 
к белкам коровьего молока, целиакия и болезнь 
крона [19].

кЛиничеСкие проявЛения 
непереноСиМоСти (интоЛерантноСти) 
ЛактозЫ

клинические симптомы Нл обычно разви-
ваются в течение 30–60 минут после приема 
лактозосодержащей пищи. у младенцев и де-
тей первых двух лет жизни к ним относят: бес-
покойство, срыгивания, метеоризм, флатулен-
цию, водянистую, пенистую диарею с кислым 
запахом; возможно, снижение аппетита, абдо-
минальная боль, перианальное раздражение 
кожи и экскориации [16]. при развитии дис-
пептических симптомов на фоне поврежден-
ния энтероцитов, эти признаки дополняются 
ухудшением общего состояния ребенка и мас-
са — ростовых прибавок, а также наличием в 
стуле большого количества слизи, зелени, при-
сутствие непереваренных остатков пищи и 
прожилок крови [25].

у детей старшего возраста и подростков, 
ведущий симптом — абдоминальная боль 
(64,1%), значительно реже встречаются: взду-
тие живота (22,6%), тошнота (15,1%), метео-
ризм (5,7%), флатуленция и незначительное 
разжижение стула (1,9%) [26].

диарея, вызнанная первичной гиполактазией, 
иногда приобретает хроническое течение. при 
этом, пострадавшие, обычно не теряют в весе. 
Некоторые респонденты, при наличии жидкого 
стула, могут испытывать затруднение дефека-
ции, так называемый запорный понос [27].

в отдельных случаях, клинические проявле-
ния Нл не ограничиваются гастроинтестиналь-
ными симптомам. развитие системных жалоб 
таких как: общая слабость, потливость, тахи-
кардия, озноб, боли в области сердца, экстра-
систолия, аритмия, головная боль, головокруже-
ние, ухудшение памяти, летаргия, боли в мыш-
цах и суставах, аллергия, язвы слизистых 
полости рта и боль в горле, вызваны влиянием 
токсических метаболитов (ацетальдегид, аце-
тоин, этанол, пептид и белковые токсины) на 
сигнальную систему клеток [28;29]. данные ме-
таболиты образуются в кишечнике в процессе 
бактериальной ферментации лактозы условно- 
патогенными микроорганизмами [28; 30].

при наличии общих жалоб, важно пред-
ставлять являются ли они случайными или ре-
зультатом патологического процесса, как со 
стороны пищеварительного тракта (инфекция, 
аллергией на белок молока, целиакия, болезнь 

крона и др.), так, и поражения других органов, 
и систем (эндокринная, сердечно- сосудистая, 
нервная и др.) [27].

симптомы диспепсии (вздутие живота, ме-
теоризм, флатуленция) требуют исключить 
вклад других диетических источников в их 
развитие, а именно, бобов и капусты. Эти ово-
щи содержат два неперевариваемых в тонком 
кишечнике сахара: стахиозу (тетрасахарид) и 
рафинозу (трисахарид), но при бактериальном 
гидролизе в толстой кишке, они выделяют 
большое количество кишечных газов [31].

таким образом, клиника Нл связана с прие-
мом молока или содержащих лактозу продук-
тов. а вот степень выраженности симптомов, 
их сочетание и тяжесть состояния пациента 
определяют ряд причин: экспрессия энзима, 
уровень поражения энтероцита, в каком виде 
(ферментрованность, осмоляльность и жир-
ность лактозосодержащей пищи) молочный са-
хар поступает в организм, состав кишечного 
микробиоценоза, моторная функция кишечни-
ка, индивидуальное восприятие боли и диском-
форта, а также способность колоноцитов к по-
глощению воды и продуктов бактериального 
брожения дисахарида [25;27]. отмечено, что 
осмотическая диарея развивается преимуще-
ственно у младенцев и детей младшего возрас-
та, поскольку в этой возрастной группе коло-
ноциты не могут реабсорбировать продукты 
брожения молочного сахара. у детей старшего 
возраста, всасывание и метаболизм молочной 
кислоты снижают осмотическую нагрузку и 
значительно уменьшают симптом диареи [19].

отсутствуют достоверные доказательства 
связи между признаками Нл и ее количеством, 
доставленным в кишечник [25]. проведенные 
исследования показали, что у лиц с первичной 
гиполактазией взрослого типа, правильно по-
добранная доза дисахарида (с учетом массы 
тела индивидуума) не приводит к снижению 
толерантности лактозы и возникновению га-
строинтестинальных нарушений, не зависимо 
от этнической принадлежности, пола и возрас-
та [32].

диетотерапия — оСновной Метод Лечения 
непереноСиМоСти ЛактозЫ

построение и длительность диетотерапии 
определяются факторами, которые приводят к 
развитию симптомов интолерантности лактозы.

1. При врожденной ЛН (alactasia congenital, 
CLD) диета назначается с рождения. детей пе-
реводят с грудного молока или стандартной 
молочной смеси на безлактозную смесь. учи-
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тывая тяжесть состояния, чаще всего старто-
вым продуктом служит смесь на основе глубо-
кого гидролиза молочного белка. в последую-
щем, возможен обмен на безлактозную 
молочную смесь. строгий безлактозный раци-
он сопровождает этих детей на протяжении 
всей жизни, поскольку даже минимальное со-
держание молочного сахара в кондитерских из-
делиях, выпечке или лекарственных препара-
тах, провоцирует у них развитие тяжелой диа-
реи. в работе Savilahti e. et al (1983) есть 
данные, что старшие дети и взрослые могут 
потреблять небольшое количество диетиче-
ской лактозы, в зависимости от тяжести забо-
левания [33]. скорее всего, это лица с врожден-
ной алактазией тип holzel.

2. При первичной ЛН (гиполактазия взрос-
лого типа, фенотип lactase non-persistence) — 
прием лактозы зависит от клинических прояв-
лений, чаще с некоторым ограничением после 
5–6 летнего возраста. дети раннего и дошколь-
ного возраста, как правило, хорошо переносят 
молочный сахар [34]. в более старшей возраст-
ной группе, когда происходит генетически де-
терминированное снижение экспрессии энзима 
с возможными проявлениями клиники интоле-
рантности лактозы, потребление лактозосо-
держащих продуктов несколько ограничива-
ют, но не исключают полностью!

после первоначально лактозолимитирован-
ной диеты, дисахарид постепенно увеличива-
ют в рационе и вводят до тех пор, пока не бу-
дет достигнут порог непереносимости лактозы 
у пациента. На этом этапе, для предотвраще-
ния развития симптомов интолерантности лак-
тозы, следует придерживаться следующих пра-
вил [16]:

 –  использовать максимально ферментиро-
ванные (йогурты и другие кисломолоч-
ные продукты) и «зрелые» молочные про-
дукты, в которых лактоза частично или 
полностью удалена в процессе изготовле-
ния продуктов (сливочное масло, мягкие 
и твердые сыры);

 –  употреблять лактозосодержащие продук-
ты вместе с другими, преимущественно 
зерновыми блюдами и продуктами (на-
пример, каша с добавлением молока, мо-
локо с булочкой и т. д.);

 –  распределять равномерно в течение дня 
потребление максимально допустимой 
дозы лактозы.

выполнение этих простых правил, повыша-
ет общую переносимость молочного сахара, 
т. к. замедляет его высвобождение в тонком ки-
шечнике.

lapides ra (2018) в обзоре научной литера-
туры, посвященной проблеме интолерантности 
лактозы, приводит свидетельства того, что од-
нократная доза лактозы 11–12 г (что эквива-
лентно количеству лактозы, содержащейся 
примерно в одном стакане молока — 240 мл), 
вводимая самостоятельно на голодный желу-
док, не вызывает никаких, даже незначитель-
ных гастроинтестинальных симптомов у лиц с 
непереносимостью или мальдигестией лакто-
зы, независимо от возраста и пола [34]. молоч-
ный сахар в объеме 15–18 г хорошо усваивает-
ся, если его употребляют вместе с другими 
продуктами (зерновые, сахароза). у большин-
ства индивидуумов с фенотипом lactase non-
persistence одномоментное потребление молоч-
ного сахара в количестве 18 г и более, может 
спровоцировать развитие симптомов Нл [34].

3. младенцам с транзиторной незрелостью 
ферментных систем пищеварительного трак-
та (транзиторная ЛН), рожденным раньше 34 
недели гестации, предпочтительно, молочный 
сахар вводить постепенно, начиная с 26 недели 
гестации. в научных статьях по вопросам 
вскармливания недоношенных детей, отмече-
но, что использование у младенцев, рожден-
ных раньше 26 нед., стандартной молочной 
смеси (с уровнем лактозы 6–7 г на 100 мл гото-
вого продукта), даже в минимальных объемах, 
способствует развитию у них не только диа-
рейного синдрома с гемоколитом, но и метабо-
лического ацидоза [35, 36]. в последнее время 
установлено, что активность энзима лактазы 
на 26–34 нед. гестации составляет около 30% 
от его активностина 36–38 нед. поэтому, вве-
дение в рацион детей, рожденных на 26–34 
нед, полного объема лактозы допускается к 3–4 
месяцу жизни, в зависимости от срока геста-
ции при рождении. доношенные малыши, име-
ющие признаки морфо- функциональной незре-
лости к моменту рождения, обычно толерант-
ны к высокой нагрузке молочного сахара 
(60–70 г) с 1–2 месяца жизни.

при хорошей лактации у матери, малышам с 
транзиторной лН и клиникой Нл (недоношен-
ным детям до 3–4 мес., доношенным до 1–2 
мес.), можно рекомендовать экзогенное введе-
ние фермента лактазы в индивидуально подо-
бранной дозе, с последующей постепенной от-
меной. кокрейновский обзор, изучающий роль 
энтеральной добавки лактазы на антропоме-
трические показатели и желудочно- кишечные 
симптомы у недоношенных детей, не обнару-
жил серьезных клинических преимуществ [37].

при гипогалактии или агалактии у матери, 
малышам в качестве докорма назначают низко- 
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или безлактозные молочные смеси, в зависи-
мости от выраженности симптомов Нл и сте-
пени зрелости.

4. у детей с острой или хронической пато-
логией, сопровождающейся вторичной ЛН и 
симптомами НЛ, диета, в первую очередь под-
чиняется характеру основного заболевания и 
тяжести диспептических симптомов. сниже-
ние количества потребляемой лактозы сохра-
няется, примерно, в течение 1–3 месяцев, пока 
не будет купировано воспаление слизистой 
оболочки тонкой кишки и восстановлена 
структура поврежденного энтероцита [38]. при 
необходимости, на острый период, назначают 
фермент лактаза [39, 40]. расширение спектра 
вводимой лактозы, такое же, как и при первич-
ной гиполактазии взрослого типа.
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