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f ., Аутоимьг}тлные эндокринологиlIеские заболева-
tЕия, такие как сахарный диабет 1-го типа (СД1),
;q,Утоиммунный тиреЬидит (АИТ), диффузныЙ ток-
:Сический зоб (ДТЗ), часто встречаются в повсе-
Дневной практике врача-кIIинициста. Основные
].СТанДарты диагностики и лечения этих заболева-
fiИЙ применяются практически без изменений в те-
Чение мномх лет, не вызывают затруднений и не
8Вляются предметом серьезных дискуссий. Однако
Е,Последние годы особенно явно отмечается тен-
ДеНция к сочетанному развитию аугоиммунной па-
ТОлогии, при которой, например, кJIассический де-
0loT Сfll закономерно переходит в стадию клини-
'lеской ремиссии, но затем вместо обычноIо "пла-
,ТО", достигаемого правильной заместительной те-
РаПией, постепенно развивается состояние необъ-
ЯСНимой декомпенсации углеводного обмена, по-
ЦРебность в инсулине варьирует либо значительно
,увелцqцgпglgд, сравнительно рано развиваются
;ýонические осложнения заболевания. Госпитали-
,зOция пациента на этом этапе может выrIвить на-
_РУЦение фунlсдии щитовидной железы аугоиммун-
,IlОГо генеза, ставшее прrтrиной декомпенсации ос-
i}lОВЕого заболевания. При этом не следует рас-
:0}чiаТривать развивпrуюся патологию с позиций
lЦJlассической эндокринологии как механиIIескую
совоц/пность двух отдельных заболеваний: Сщ1 и,
например. АИТ.

ИсслЙвания последних лет показ:ulи, что в
,этом сл}л{ае мы имеем дело с единым патологи\Iе-

ским процессом, имеющим свой
патогенез, более тяжеJIое течение
и повышенный риск дальнейшего
присоединениrI к уже развивше-
муся "букеry" следующего орга-
яостециф йчеекого аутоиммуЁноr
го заболевания. ЗаболеваниrI, при
которьгх наблюдается сочетанное
(одновременное или поэтапное)
развитие нескольких нозологиIIе-
сrсгх форм аугоиммунного эндок-
ринного порzlжения у одного и то-
го же пациента, называются поли-
э}цокринопатиями (ПЭП), В за-
висимости от нозологической
формы заболеваний, входящих в
состав ПЭП, они подразделяются
на 4 вида.

К-тlассификация ПЭП

ПЭП1 - это ассоциация хроншIеского KojKHo-
слизистого каIцидоза, первиtIного гипопаратирео-
за и первиIIной надпочечниковой недостаточности.
Одно из распространенных названий синдрома,
APECED (от autoimmune polyendocrinopathy-candi*
diasis-ectodeгmal dystrophy), подчеркивает аутоим-
п,tyt{ную природу входящих в его состав заболева-
ний. Минимум два заболевания из ц)ех основных
до.rгкны rrрисугствовать одновременно. ПЭП1 -
редкое спорадш{еское заболевание с aylocoмHo-pe-
цессивным типом наследования. Распространен-
ность ПЭП1 составляет от 1 на 80 000 в Норвегии
до 1 на 14 400 в Финляндии. Кроме основных за-
болеваний, при ПЭП1 наблюдаются и др},тие, ми-
норные заболевания. Среди эндокринологиIIеских
заболеваний это гипергонадотропный гипогона-
дизм, Cfl 1, ауrоимм}ъные тиреопатии, ауIоиммун-
ные поражения гипофиза. Ауrоиммунные заболе-
вация желудочЕо-кишечного тракта (ЖКТ), на-
блюдаемые при ПЭП1, включают в себя хрониtIе-
сютй атрофический гасц)ит, пернициоз}ry,ю ане-
мию, синдром мальабсорбции. Кроме того, встре-
чаются хрониtIесIо{й аюивный гепатит, витилиго и
€lJIопециrI, кератоконъюнктивит.

Обычно дебют заболевания приходится на дет-
сюrй возраст, и в течение первых 20 лет )0Iзни про-
явлrIются симптомы всех трех основных заболева-
ний. Согцтствующие минорные заболевания могут
развиваться позднее, BIrпoTb до 50-летнего возрас-
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Аlтоиrчтмунные забо-
левания rr{итовидной
железьi

. Тиреоидит Хашимото

. Болезнь Грейвса

. Идиопатическая микседеtчIа

. Бессил,tптоr-Iныt:t АИТ

. Эндокринная офтальмопатия
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КлассификаЦия ПЭП3 (по М. Neufeld и R.Blizzaгd [9] в модификаIци С. Веttегlе [2] с изменениями)

Таблlлцп 
1

Сочетанные аутоим-
мунные заболевания

. сд1

. Болезнь Хирата

. Лимфоцитарнъiй
гипофизит
. fIервичная недос-
таточность яични-
ков

. Хронический атрофи-
ческий гастрит
. Пернициозная анеiчlия
. Целиакия
. Синдромt раздражен-
ной кишки
. Аутоилtмунный гепатит
. Первичный билиарный
цирроз

. Витилиго

. Алопеция

. Миастения гравис

. Синдром Штиффмана

. Рассеянньй склероз

. СКВ лrли ЩКВ

. дБст

. Ревматоидный артрит

. Серонегативнылi артрит

. Системный склероз

. Синдр91,1 Шегрена

. Синдром Верльгофа

. Антифосфолипидный с}lндро]\|

. АутоиммутIный васкулит

пэпзь ПЭП3сtsид l1ЭП3 ПЭПЗа пэпзd
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п р и rur е ч а н и е . Скв - системная красная волчанка; дкв _ дискоилная красная волчанка; дБст _ диффузные заболеванилсоединительной ткани.

та. В большинстве СЛ}ЛIаев первыfuI развивается хро_ течение жизни у одного и того х(е больного Nlогут
нический кандидоз, часто это происходит в первые быть ди4гностиЬованы разные типы ПЭП КрЫЙе
5 лет жизни, за ним следует гипотrаратиреоз (обыч- Toro, существует поняiие "неполного синдрома
но до 10-летнего возраста), а затем - болезнъ Дд- пэп,,, характериз},1ощее больных, у кOторых кли-
дисона (до 15-20 лет). TaюKe было от]\,{ечено, что ническая картина i'or.Taer" от иЙЙЙологиtIеской.
в дебюте заболевания в раннем возрастс синдроN,I Серологический статус пациентов с эндокрин0-пэп1 затрагивает множество органов, в то время патиями и его клиншIеское значение. В сывороткекак поздний дебют сопрово)<Дается небольшим ко- больных с изолированными ауIоиммуЕнып4и эн-личеством заболеваний, докринологическйми заболсваьиями, а Taloke спэп2 - частота этого синдр_о_ма в популяции пэi], моф быть обнаруэкены циркулирующие ау-составляеТ 1,4-?_слу{ая на 100 000. пэп2 можеТ тоантитела, направленные К антиIенам-мишеняful
встречаться в любом возрасте и у лиц обоего пола, соответствующего органа. Виды аугоантител, соот-однако более типиIIен он для женщин среднего ветствующие им антигены, а таюке органы либо
в_о:рj9та и редко наблюдается у детей. Синдроп,t ткани-мишени представлены в табл. 2.ПЭП2 характеризуетСя наличиеNт болезнИ Аддйсо- Дуrоо"ir.пu, .r"р"ч"сленные в табл. 2, tиоryт
узл(l9qz) в_сочетанИи с АИТ (69-^s2%) и/или СЩ| бьiть обнаРуженЫ в сыворотКе пациента различны-(з0-52%). Кроп,tе_того, при ПЭП2 описаны такие ми методаМи, основны},I из которыХ яВляеТся lчIеТоДаутоимм),Нньiе заболевания' как миастения IравиС, непряМоЙ иммlтrОфлюореЬцечrriЙ Пр."rl''ц..ruоцелиакия' первичный гиITогонадизм. данного метода состоит в том, что в качестве ис-пэп3 включаеТ аутоиfuIм).т{ные тиреоПатии (бо- точника нативныХ антигеноВ применяются нефик-лезнь лашиfu{ото' идиопатическая микседема, бес- сированные криосрезы тканей, и эта особеннъстьсиtr,Iптомный аlтоиммlтlный тиреоидит, болезнь субстрата по.iоля", избежать в большинстве слу-
Грейвса' эндокринНая офтальМопатия) в сочетаниИ чЬев пробЛем с денатУрациеЙ антигенов. Крошlе то-с др},тимИ аутоимм},т{нымИ заболеванИяп,IиJ кроМе го, в сrбстРате сохранЯется гистоЛогическая струк-
9:1'::1 1ffg"ОНа. КЛаССИфИКация ПЭПЗ прел- тура ткани, и это позволяет точно определить л0-

:,l:..:: СТаВЛеНа В ТабЛ. 1. rяптi.аlyтrи ттi,ал'ттттттv

i

l.':- 
^._friЪЁ4;йй* синдром, характеризующийся ж#i3,uх-оЁж#*ж""flхffiт",i"";##тй*#_

:,,.... аССОЦИаЦИеЙ аУГОИММУННЬIХ ЗаболеВаний, Не во- тел, досцтIный для выявления, позволrIют исполь-
...'', 11 шедшиХ в предыдУщие категОрии. НапРимер, бо- зоватЬ метоД непрямой иммунофлюоресценции В

r..-,:;'1. лезнЬ Адцисона в сочетанИи с-одн4М "йиноfrныМ" качесТве.основнОго прИ проведении иммунологи-
,l,,,,'ll, ЗабОЛеВаНИеМ ПЭП1 ИЛИ бОЛее: ТЙпогонадЙзмом, ческого обследованияЪольЪьш 

" 
пбп 

"rr" 
с подоз-

i" , атрофическим гастритом, пернициозной анемией, рением на ПЭП. 
rrr^ vvJlDПDЦ

,,. целиакиеЙ, миастенИей |равис, Ъитилиго, алопеци- днтитела к островковым кJIеткам Лашергапса.
'1,',.:,;:, еЙ И Т. rr. ПРИ ЭТОМ ОтсУIствуют основные компо- Ъо"". iЗ-лБ, Ъ;Й методом 

".rrprroii "r-,iфФ-.+ ненты пэп1' т. е. неТ t{и хронического кандидоза' люоресценции на заморох(енньш срезах человече-
..1-,,,l ни гипоп_ара,тиреоза' а таюке отсутствуЮт компо- скоЯ подКелудочноЙ жблезЫ оьши ^вьтявленьi aylo-
:,,'',,',|:, нентЫ пэп2 (аутоиммуНные тиреоПатии, СЩ1). антитела к цитоплазме панкреати!I""йi-6-Ъ;"rо*...+ КЛаССИфИКаЦИЯ ПЭП В ДосТаЙчной мере услов- Антитела к островковым клеткам riuir"p.u".u, на, таК как многие синдромЫ характериЗ),тотся по- (Аол) мог},,Т бытЪ обнаРуженЫ приблизительно У

степенныМ, ДЛЯЩИlvlСя иногда не один десяток лет' В0% пациентов с дебютом СДt, прйчем У детей этот
ВоВЛечениеМ орГаноВ В а}'ТоиМмУнный процесс, и в показатель выше и составля"i вЗ-Ur" i*"о.до-'о-
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нициозная анемия, хрони-

Инсулинпролучирующие KJleT-
ки островков Лангерганса
Щiатовидная железа

эпите.лий щитовидной железы

Париетальные клетки желудка

тонкая кишка

Кора надпочечников

Стероидпрод).tдирующие KTIеT-
ки гонад

Инсуллtн, GAD, IA-2 и др.

Рецептор ТТГ, флавопроте?Iн и
G2s (аlтоантиген глазных
мtышц)
Пероксидаза тиреоцитов, тире-
оглобулин
Na*-, К*-АТФаза, внутренний
фактор
Тканевая трансглуIаминаза

2 1 -гидроксилаза

1 7- гидроксила за, 20 -22 - дес -
Ir{олаза, Р450 scc

АОЛ, антитела к инсулину, ан,
ти-GАD, анти-IА-2
Алтитела к реuептору ТТГ

АТП, антитела к тиреоглобуллl,
ну
Апюк

АЭА, антитела к tTG, антитела
к глиадину
АКН, антитела к 21-гидрокси-
лазе
АКН, антитела к стероидпроду.
цир}'Iошим клеткаilI гонад, ан-
титела к 17-гилроксилазе. к
20-22-десмолазе, к Р450 scc

l,i irтрофический гастрит

rt ;,,l)tl+ный гипогонадизм

зАOч нАя АкАдЕмия пOслци плOмнOг0 0БрАзOвАни я

Таблица 2

о обнарlтrиваемые при полиэндокрипньж синдромах (по R. НumЬеI [4] с измепенияtrлr и дополнениями)

дное название этих аугоантител ICA от Islet cell АОЛ; при одновременном исследовании антител к
tibody). GAD и IA-2 приблизительно в 85% всех сывороток,

метод выявления АОЛ имеет некоторые осо- lо+рхla]ди* *РI,лбu',ч 99Iiчч::, i:]::_1]1_,1{ii lrrv r чл

Ь.*"rr, самой главной из которых ,uпi"rЬr-нЬ- GAD и/ил" I4?;_ Среди сывороток, содержащих

Ё;*"йБ"ть 1*тета поJýrколиlIественног; p"iynuiu "_У"9511ltlр }9Jl'ДТ"л6?_:9Рg:u3" не соДержа-

Ё;;й.Ы;;;;;;;;';';;;;;;;rЫ;;;;" ли аутоантитЪл ни к GAD, ни к IA-2.

разныЙ ауIопсийным материiл"лом,.проводимыми АОJI являются золотыпл :зTryp-r_J11l1o9T";
й;д;й й iъй*. rruОорurор"й, а ocobeirHo в разных ки СДl. Одновременно с анти-GАD и анти-IА-2
ihабораториях, существуютзначительныерасхожде- они исполъзуютсядля определения рискаразвития
lния Ь но}мах рiзведен;й сыворотки,_прЙ которьтх СДt ц99лgвенников первой линии родства боль-

числового вырaiкениrl дIя высоких, средних, низ- вцтуя СД1 в течение 5 лет равна приблизительно
к}iхтитров. Одинитотжетиц), например 1/8, в од- 10% приналичии одного ауIоантитела, приблизи-

.lл:F{ОЙ лаборатории означаетitЁуrirй" анЙтел", а в тедьно 50% при нали!Iии двух аутоантител и 60-
другоЙ -'"средний и)овень антител". С целью стан_ 80% гlри нzlllичии всех трех аутоантител.
,дартизации метода неоднократно проводилисъ ме- Iфоме того, АОЛ сами по себе могуI использо-
ждународные конференции, программы контроля ваться для оценки риска развития СД1 у родствен-
качества с }л{астием большого количества лабора- }Iиков больных СЩI 1З% родственников, У Кото-
торий. Итогом стандартизации явился междуна- рых вьuIвлены АОЛ в количестве 20 JDF и более, в
родный стандарт ДОЛ, в котором использовzшись течение 10 последующих лет наблюдения заболева-
разведения рефЪрентной сыворотки, и для опреде- ют СД1. При обнар}DкеЕии АОЛ в колиtIестве от 80
ления количества антител были приняты единицы JDF риск развития СД1 в течение 10 лет равен
JDF (Juvenile Diabetes Foundation units, названы по 100%. При количестве АОЛ от 4 до 20 JDF этот
имени общества, которое финансировало эту рабо- риск уменьшается до 40%.

). Данный ста}царт позволил }л{естъ разли!Iия в Для оценки риска развития СДi в популяции
Чувствительности отдельных тестов, проводимых в ДОЛ оказались непригодными. Относительно ред-
Разных лабораториях. Множество лабораторий кая встречаемость заболевания, несколько ограни-
Уiаствовали в разработке стаrцартного протокола ченнаrI чрствительность метода даже в сочетании
Определения АОЛ, в производстве и распросц)ане- с его высокой специфичностью дают процент
нии образцов стандартньIх сывороток, что позво- ошибки, превосходящий прогности!Iеское значе-
лиJIо минимизировать различия в результатах, а ние метода. На долю спорадиIIеских, нес9мейных
TaIoKe ул}л{шить воспроизводимость исследова- сJýцаев заболеваемости СЩ1 приходится 85% всех
тельских работ. сJýцаев впервые выlIвленного СЩ1. Поэтому лишь

после открытиlI дол в течение 
jнескольких де- оставшиеся 15% больнътх С'Ц1 мотуг быть заранее

сятl.тлетий бьiли выделены и описаны отдельные вьUIвлены пугем определениrI {,РЛ при обследова-
антигены, Hu Koropui" реагируIотАОЛ. Прейе все- нии родстВенников, больных С.Щ1, хотя заболевае-
го, это ггутаматде*uрбок""rriза (GAD, oi Glutamic МОСТь среди родственников примерно в 10 раз вы-
Acid Decarboxylase) и тирозинфосфатазоподобный ше, чем в попуJUIции.
белоК (Iд-2, от Insuiinoma Дпtigеп 2). После откры- Таким обр_азом, прогностиtIеская ценность оп-
тlб{ данных серологических маркеров бьшо прове- ределения АоЛ зависит от того, в какой группе
Дено множестiо работ по исслЪдованию ю( чувст- проводится сеqоjогиtl9скцй сц)ининг (родствен-
вительности и прогностиIIеского значениrI в срав- ники болъных СЩ1 либ_о_общая популяция). Кроме
Еении с методой доЛ. Была обнаружена значи- этого, определение АоЛ при ПЭП TaIoKe имеет
тельнаЯ корреляцИя меr<дУ этимИ антителами И особенносТи в прогностическом значении у паци-
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-]----\ентов с ПЭп1 и с ПЭП2-4, Было показано, что обнаруженыу4челов.*:-ary"-r-}чиков 
идв}ryде-

fi3$il;*Ж.ЖНЦ i i,Ё"тжя;ГъЧънi ff#Т;ffi ;,;";;1Нныь детей,,р.дъ,ui,.п., 
о

ЁiiЁЁ;l:ТiЦ#:Ъt3^|f#Ь'#trЁr"тfJ#Т_ _ через з мес один ребенок (образец крови Jys 2ТеЛЬНОе ПрогностIгI-.*о. .ruоЁй дол при пэп r "бi]" 
ГОСПИТаЛИЗI,IРованлв реанимационное отде;.]е_состаВляеТ всеrо 27%. 

aagttl ние по поВоДУДебюта СД1 в состоянии кетоаI]1.до_

iъr: зfr rЁЁ.,*""1 
з:ffё i ;;ti ;:Я*у*.Jе ff ,пациентов с ПЭП1 по своим иlv{м).т{ологическим Зец крови jVs +j рu.u",rся Дебют-боrr.irr-." ДДдисона.характеристикаN,{ отличаются от соотв*етств),]ощих поэтомУ ДЛя данного больного. как \.анТиТеЛ, наблюдаемыхпDи Сп1 ипu п?п)_,4 LIл ll()(.b RLTITre . плхrлrттт_л ллп _ -ке }rКаЗЫва_

Несмотря на ограниченн),то прогностическую ffiЪЁf 5#".ffiff,f!"'",r;##""#"#Ъt"r]i3;ЦеННОСТЬ АОЛ У ПаЦИеНТОu 
' ilЭПi,-";;;;';;;: z,ВП. гй;;;;;;r""ее },ъеличивается ежегодный ]формативность серологического скрининга погry- pI,IcK развития лИТ, если у пациенrа оОнuр}Dкива_ ]ляции' суrлествуеТ грi/тIпа больных' у которьш вй- 

_ется 
повышение уровня и ТТГ' и дТП. В таком слу- i

явление этих аутоаНтител может поN,{очь вЪпреде- чае е)<егодньiт; рЙЪк составляет 4,з%. Прина]Iичи14 !лениИ риска развитиЯ сд1, К этой грlrrпе отнЬсят- толькО Атп, б;;овыШения уровня ТТГ, ежегод- I

;;Ёr""*;iJi#;i*xt,ffix"#1i ;.#Hi;I :: ::;т iнЦi3-фИ11;;;;;;; ;i, i % по,,, о-

антител, наблюдаемых при сfiiлли пэп2]а, Е;- лось выше, . по#о"*i,o'ХБ.tН;ёЪ#З fi*?Нпример, анlчlела к GAD при ПЭП1 
"оройо 

uor"" зать рисК развития С!1"ляются с помощью вестерн-блоттинIа1..что говорL{т Таким Ъбрu.о*, определение доЛ МОЖеТ п0_
об их возможности распознавать линейнlто "o.i.] мочь установить,риск р.lYr"r9!1 в слуlае ндру-

}Щ"#J#Ёаi,?,ъЦ]:iЩ.;;:;ъ.Р;flТ'#?-ýji]- yJ#"r"ffi.,:.;J*".Hжy".#,Ho без явной *"п"iЁ-
Р.""#:fl?itrЪ;.л*Ц'Ж,*Т":аri::,Жi: _ Антитела к тиреопероксидазе. наиболее распро_ ý

Жý Jfi8firli ;ЕЯft;##н,#":"Y*з;tlът ;;:ffiiН"*Х#",ХТЖ#хй;Тffi аllнът"ъх fiкроме того, полу{ены данные, что при Пэпl ми_ ных вида тиреоидных антигенов -. это тиреоперок-
шенью АОЛ п,rогут быть антйi.Ьu,, *,. имеющие от- ;fff'Ёfri%ЪН;ffiЁ#ТЖНlЖl:*rжъ;ъношения к антигенам, характерным^для СД j, Так, +7-1'й4;:й?,;ъ ДТЗ, но прогностическое знаt]е-
fii[Jl,УЁЪТ:iХ *ъxiTJrl?illН }H},#f,?; ни. дтп,и;;;;,""*u для р аз в ит и я дит
GAD, и АоЛ МоГУт перекрестно связывать этот ан_ л Чglщu", еслИ АТП не об*,uру*.*rы, а ттг менеетиген, Более ценнымрLпрогностическими маркера_ 2 мЕЩ/лr^вероятность развитйя АИТ у женIJJин вМИ РИска развития Сдt iтри пэпТ;;;;;r;;;;;_ ТеtlеНИе 20 лет составляст менее 5%. iри;-;;;;ТеЛа К IA-2 и инсулину. L/' alllYl- ПОВЬiШеНного уровня,Тц оо в ici/n',, о"rЁ. ,._

НеСМотря на ограниченн\то пDогност'тцё.п/и i:Yi?K: :.1=::i:_-1ИТ ЬеЛИЧЙilеТСЯ_до 55%,

торых отсутствует_явная юlиническая картина де_ Hoyio% "-"*;;;;;1ЪfirffiiХЪi;]r?;#:ТХ;:_ (бюта Cfi1' Нами оо,," БйЬдБЬ"""' ZO дJ*;'; ;;- о-ЬОуп"rУ;;;;;;ъ-"торое время может снизить- Iр},iпениями и.леводного обмена и подозрением на ся титр аутоанъител ниже диагностического, у час- l,ДебЮТ СД1, 10 МаЛЬЧИКОв; i0 д"uоо.о, средний тиизнихэтосопровождастсянормализациелiслег_ 
lВоЗраст 12,85 

1_9,59 гоqз, разбросЪт 5 до 1z;;-Ё; ка повышенного уровня ттг. lациеli слег- 
(один ребенок не имел "боль-"" ."rпrоrоJ;ёДli 

-лф.'етание 
71lii " Cll ча:то встречается при \жа,(цы' полиурии' похудания' Эпизоды гипергли- пэп. fi;,;;;;*r", pon" АТП в развитии ПЭп гкеNlиИ оказалисЬ,единичными, глюко]отолерант- -этИ аНТиТела опDе ГНЫй тест не давал чбечlельных'даннъiх, свидетель- бДr 

'Б'Боii; 
;;ЪНrff;ХХ"-r, 

..Х'JТ*"Ж""u.%r#Т 
IсТВ)'ТоЩиХ о 

"-1'У-1 cl t, Ч геiльтате'обследо"u- сДi 
""оrilд;;;;;."ение l8 лет, было выявлено, гНИЯ НИ оДНо\4v ребенку не бirл по.тuвл.н диагноJ что больнь,. . дтг1'"1iх#i lY:l:9:':: lC{l, И ДеТи бiши выписаны под нuолюдьйе_п;;: 1rlл::фрй,i;#н;жi#ъiх+н;fi,ffiь: ,в !о"о,о эндокринолога. Из этой грутпu, Дбл-йй" работе в течение 4 лет набл*дй" i,Ъri,,t с сдjt, r ,f Рli о

КЛиническиепяýЁLtоЕлтлх_-_л_ Те6.,,,,е 1 i] rl' ' Клиническде данные Детей с нарУшениями УгЛеВодного обмена и с нrlличием АоЛ (z : 4)
tt.

jli
I i ] l ivj,llurlb/Jl l |l\lrIпичс(,киIIл]lагно}ппивыписке j r.

/ ; У i: ,il {1 i;r"',iЁЖ-":;:;Ж'"'#1J]3;iЁ1xTi,j#"1# Н,о*.',.Й*Бо.оо-опф iн
l "*ltllurrt ^аЩrЩUJ ts]lelcTBe) лигментные tuiтна_ по_ лжRп 

'--''"*'""""'"-' 
l пi

П р и м е ч а н LI е. {ЖВП * диск].Iнезrlrl желчевыводящих пlтей.
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ДиффУзный нетоксичесI<эlй зоб, эриреоз, ДЖВПхронический гастродуоденлrт, ожирение l степениВегетососудисru" д"arоr"о

ItЧт: :_."уЗ_ 
га стр оду оде нит, !ЖВ П, ге нер а-I1из о _бdлfiыj l каrцIшоз в детстве) пигментные пяiна, по-дозрение на дебют болезни Аддисона



й с АТП в течение 4 лет развивались ютиниче-
признаки АИТ: повышение уровня ТТГ, зоб,

ие стр},,ктуры щитовидной железы по дан-
узи,

По наши""t ДаННЫ]чI, ВсТречаеп,Iость АТП среди
й с СД1 составляет бVо {1l из 183 человек).

иtt возраст серопозитивных rто АТП составил
,l4 + 1,02 года. в группе было 7 мальчиков и 4
вочки. У дв}о< больных был дебют С.Ц, остальные

и среднюю продолжительность заболевания

нтов наблюдали в течение двух лет. У 2из || на-
юдавшихся менее чем за 2 года развился АИТ. У

,92 + 0,94 года. Щля изучения прогностической
:енности обнаружения АТП серопозитивных па-

зАOчнАя АlGдЕми я пOслциплOмнOг0 0БрАзOвАния

пернициозной анемией было выявлено, что АПКЖ
в этой группе имеют диагностическую специфич-
но сть 87 %,,тlъствительность б 5 %, а положительно е
прогностическое значение для развития перници-
озной анемии всеrо 4476.

Прогностическая ценностъ АПIОК значительно
возрастает при налиtIии сочетанной аугоиммунной
патологии, такой как С!1 иfили ауtоиммунные ти-
реопатии. При этом обнаружение АПКЖ с высо-
Kopi степенью вероятности говорит о том, что у
больного имеются соответствующие функционrшь-
ные изменения уже на момент обследования либо .

они появятся позже. Так, в работе Н. Масlаrеп и со-
авт. АПКЖ при СЩ1 были обнаружены в l0% слу-
чаев, и у большинства серопозитивных пациентов
развилась ахлоргидрия.

По нашим данным, наиболее редко АIIКЖ
встречались в гр}ппе детей с СД1 (4,З%). Встречае-
мость АПКЖ в гр}4Iпах детей с АИТ и ПЭП типа
3а (представленной сочетанием Cfli и аутоиммун-

изit|lали встречаемость АТП, а также фуякцию
эвидноЙ железы. Приблизителъно у половины

мес, а у девочки 9 лет (длительность Cff1 7,5 года,
АТП 1:160) - через б мес. У одной больной

ТП оказались транзиторными и через 9 мес ис-
и (девочка 14 лет, длительность Сffl 9 мес, титр

ТП 1:40). У оста.пьных за 2 года наблюдения АИТ
развился. Следует отметить, что из оставшихся
детей с СЩ1, наблюдавшихся в динамике и не

их на момент первого обследования АТП,
АИТ развился всего у одного пациента (девочка 15
лет, длителъность СД1 б лет, АИТ развился через 1

гоД).
.- Таким образом, АТП являются ценным сероло-
Iическим маркером риска развития АИТ в группе
пацI4ентов с СД1.

]: Антитела к париетаJIьным кJIеткам же,ryдка. Пер-
:.'нициознZlя анемия - это а),"тоимм}цное заболева-

ние, сопровощцающееся развитием дефицита вита-
мина В,r. Пернициозная анемия обычно является

,,:осложнением предсуществующего атрофического
.гастрита, который сопровох(дается ilLторгидрией.
И пернициознЬя анеплЙя, и атрофический гаётрl.тт
нерецко встречаются в составе синдроп,Iов ПЭП.
Серологическими маркерами пернициозной ане-

:i rlтlтr ,. л-лл,{л.---лл,],мии и атрофическоIо гастрита являются антитела к
париетальным ю,IeTKaM желудка (АПIОК), Эти ау-
тоантитела обычно наттравлены против желудоч-
Ной Na*, К*-АТФазы (протоновая поN,lпа парие-
Тzшьных клеток) и реже - против внугреннего фак-
Тора. Было показано, что АПКЖ принимают непо-
9Редственное участие в патогенезе заболевания,

iiOЛОКИРУя деятельность протоновой помпы, а TaIcKe
iблокируя связывание внугреннего фактора с вита-
; МИном В,r. Первоначально развивается аутоимм}лн-
НЫЙ атрофический тастрит, сопровождающийся
аХЛоргидриеЙ, которая iч{ожет привести к развитию
дефицита железа и соответственно_ к желъзодефи-

i,ЦИтной анемии. Таким образом, у больного может
'lСНaчflлfl развиться ауIоиммунньJй гастрит, затем

Келезодефицитная анеN,Iия и затем - В,r-лефицит-
ная анемия.

Встречаемость АПКЖ у больньтх с пернициоз-
НОй анемией в среднеп,t составляет 55%, у il,Iолодых

альчика 15 лет (длительность СЩ1 1,5 года, титр
,ТП 1:160) дебют АИТ произошел через 1 год Й

пациентов они выявляются чаще. В общей популя-
ЦИИ частота встречаемости АПКЖ растет от З% к
ВОзрасту З0 лет и до |0% к 80-летнему возрасry. В
исследовании с }л{астием родственников больных

ной тиреопатии) составLIла Соответственно l0,9 er

lз%.
При анализе клинических особенностей детей с

АПЮК было обнаружено, что нzLIIичие АПКЖ со-
четzUIось с наJIичием гастрита и гастродуоденита: в
этой грулце АПКЖ встреч;rпись в |09% слlл{аев, а
в группе без гастрита - в 4,5% (р : 0,034, х2). IФо-
ме этого, АПКN( сочетаJтIись с анемией: так, у болъ-
ных с анемией АПКЖ встречалисьвЗ1,8% сJýцаев,
в то время как у больных без анемии - в 4%
(р : 0,0001, х2).

Среди больных с АПКЖ, не имеющих на мо-
мент обследования никаких симптомов заболева-
ния ЖКТ, не имеющих анемии и наблюдавшихся
в динамике (п:4), менее чем за год у двоих раз-
вился хронический гастродуоденит, а у одного че-
рез 8 мес развилась анемия.

Следует отметить, что в гр}ппе детей с Сfl1, ко-
торые наблюдались в динамике и не имели АПКЖ
(94 человека),у |2 уя(е на момент обследования бьт-
ли выявлены хронический гастрит либо хрониче-
ский гастродуоденит. Из оставшихся 82 человек в
течение дв}х лет только у 7 детей появился хрони-
ческий гастрит либо хронический гастродуоденит,
ау 75 человек не было отмечено развития этих за-
болеванил"t,

Щанное исследование показывает, что обнару-
жение АПКХ( у пациентов с аугоиммунной эндок-
ринной патологиой имеет значительную кlIиниче-
скую и прогностическую ценность. Так; уже на мо-
мент обследования налиlIие АПIОК связано с про-
явлениями гастрита и гастродуоденита, анемии, а
наблюдение за больными в динамике свидетельст-
вует о повышенном риске развития этих кJIиниче-
ских проявлений у серопозитивных по АПКЖ
больных.

Аптитела к эцдомизиltt. Антитела к эндомизию
(АЭА) являются серологическим маркером целиа-
кии, они используются для диагностиIс{ этого за-
болевания, а TaIcKe для определения риска его раз-
вития. ,Щиагностическая специфичность АЭА у
больных целиакией, которые еще не начали соблю-
дать диету, достигает 99%, а чувствительность ме-
тола равна 94%.
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, выявленньгх при перtsом скрининге. При этом ни была обнаружена у 2 (0,29%) человек 
"r%ii",".|ОДИН ИЗ ПаЦИеНТОВ С ТРаНЗИТОРНЫМИ аНТИТеЛаМИ Не больных Cfil, по данным разных авторов. ооп.цi]

"rел 
атрофии ворсинОк, чтО позволилО Предполо- Дддисона вiтр.чuла.U в 0,44-4,i7o СЛУ{аеВ., х<ить необходимость длительной хронической им- Тест, позвЪляющий методом непрямой ипlцу_

м}тrноЙ активацI,IИ для развития этЪго признака. В нофлюоресценции обнаруэкить антитела к стероид_
, ДРЦОЙ РабОТе ПаЦИеНТЫ бЫЛи напраБлены на ис- прод),цир},тощим KJ]еTKaM коры нз!поч€чникпп

СЛеДОВаНИЯ АЭА ВРаЧаМИ общей практики. У всех (АКН), бы,,l разработан Blizzaid и Kyi. ; igii"Jэтих пациентов былИ выражены неспецифиLIескtrIе ВстречаеrлостЪ АКН МаКсип,IZU{ьная (дЬ 9О%l-у паабдоминалЬные сиIчlптоп{ы. В этом случае АЭА дос_ циентов с недавним начfu.Iом заболевания и ег0. тигли I00% положительного предсказательного длительностью менее 2 лет, в дапьнейшОМ Ч?СТптlзначения для развития целиакрIи, что бьiло под- обнаружения дКН },"д4енъшает ся до 79?о. Кроr" io_тверждено проведением биопсии тонкой кишки. го, частота встречаёмости АКн зависI4т от клини-
ОТМеЧено, что_частота встречаемости целиакии ЧеСКОГО ПрояВления болезни. Она разли_чалется при

среди больных Сflljrримерно в 10 раз выше, чем в из_олированноЙ болезни Адцисоiа (7Зааl, 
";;;общей популяции. При этом особенностью целиа- ПЭП1 (В67о) и ПЭП2 (В9%).

КИИ, Сочетающейся с С!1, является гораздо более АНТИГенами ддя АКН являются ферменты сте_
часТое бессимптол,tное течение заболевания, и ори- роиДоГенеЗа. Из трех ферментов коры надпочечн],I_
еНТИрОваться на клинические данные при'выбЪрg КОВ 21-rИдроксилЬза iпецифичеr, дЪ, коры надпо_
ПаЦИеНтов для серологическоIо обследования в ЧеЧНИКОВ (этот фермент конвертирует 17-ОН-про-
ДаННОN{ сл)лlае неоправданно. С другой стороны1 ГеСТеРОНв 11-дезоксикортизол и 11-дезоксикорти_
ДаННЫе Литературы показывают, что прогностиче- КОСТеРОН). 17-гидроксилаза эксrтрессируется и в
СКОе ЗНаЧеНие обнарркения АЭА в случае },1ке КОРе НаДПОLIечников, и в гонадах (этот фермент
имеющейся аутоипtмутlной патологии чрезвычайно Конвертирует прегненолон в дегидроэпиандросте_
ВеЛИКО. ТаК, у пациентов с СД1 или а},,тоиммунной РОН). Р450 Scc Представлен в надпочечниках, гона-
ТИРеОПаТИеЙлНаЛИчие АЭА сопровождалось целиа- ДаХ И ПЛаЦеНТе (он конвертирует холестерол в пре-
КИеЙ В 9l-100% сл}л{аев, что подтверждено резуль- ГНеНОЛОН)., ТаТаМИ биопсии КЛаССИческиЙ метод определениri ДКН на суб-
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ijl , ИССЛеДОВаНИй бЬi.rrО ПоКаЗано, что АЭА имели |00% ньж европейЪких странах " о*оrrJiЪrЙ**'l:
ilj , чувствительность, если сыворотка пациента оста- 100 000-- в СII]д. В^сочетани;; ;ъ;йi#::,,тз, валась серопозитивной более 4 лет, но общее по- эшlокринопатиями частота встречаёмо".' оъ".]iII
i]"'- "" ЛОЖИТеЛЬНОе_ПРеДСКаЗаТеЛЬНОе ЗНаЧеНИе бЬlЛО Рав- АддисЪна увелиt{ивается минимуIи 

"u "op"obi-i'j.Iно только 27%, от чисп2 попожи,гепьн}-тY ]-тяттт,iрЕтла D плпl/поIтт,тт бппт л,л", 
^л--^--_l- 

i:", ,аi

НаШи данные подтвердили как высокий про_ СТРаТО НаДПОЧеЧНИКОВ ЧеЛОВеКа ЛИбО ПРИМатов по-
цент встречаемости АЭАЪ группе детей с сд1, iак ЗВОЛЯеТ ВЫЯВляТЬ Как а}rгоантитела к 2l-ОН-гидро-
и отсуIствие каких-либо явнiтх симптомов'ri"lr"u- КСИЛаЗе, ХаРаКТеРНЫе ДЛЯ бОЛеЗНИ АДдисона,таки
IaIи У ЭТИх пациентов. Днтитела были обнаружены аНТИТеЛа К аНТИГеНаМ СТеРОИДПРОДУЦИР}ТОЩиХ КЛе-

у \2 (З,ЗVо) человекиз З65. В группе 
"о"rрбпr, "о] 

ТОК ЮНаД (К ферментам 17-глцроксилазе и Р450
стоящей Йз детей с СД1 оез какЙ-л"6ЪЙ;;.;;- scc). ЭТО СВЯЗаНО с ТеМ, что в коре надrточечников
ний ЖКТ, АЭА встречzulись в 2,5% 

"ryru.u, 
u Б"- ИМееТСЯ ВеСЬ НабОР феРМеНТОВ Стероидогенеза. Та-

новной группе - i 4,|%, рu."ицu "Ъдо"rоЙр"а 
КИМ ОбРаЗОМ, ПрИ обнаружении ЖН методом не-

(р : 0,3ВЗ, х,'). Не бьшlо отмеч."о ""r."iэд ;;;_ 19ЯМОЙ 
ИП,tМУНОфЛЮОре_сЦенции возможно вьuIвле-

лиlIиеМ гастрита, гастродуоДенита, дr"йБ.й ::,:,-.ру"" риска и по болеЗни Аддисона, и по ау-

желчевыводящих пугей, диЪбar"raской энтеропа-. тоиJ\4мунному гипогонадизму,
тии. Не бЙо полуrено данньtх, ,rодru.йй;й;;' лл*IIРИ РаЗНЫХ аУrОИММ}тrных заболеваниях АКН
связь АЭА 

" 
.uд"рж*ой роста, .rЬrrоuо.оЪБ;!fr." ВСТРеЧаЮТСЯ В СРеДНеМ в 9% случаев, чаще всого У

__Приведенные сведениjI показываюii__"1"_ "г" tЖЧ:::З*'"ffil?Ё##,ТffiЬ#Н*}ЧЖ;:#jС{1 И аугоиммуНной патолОгии щитоВЙдноИ жЪ- ;;;; 
" 
дкн' ,,рогностиЧеское значение этих aylo-лезы все категориИ больныХ имеюТ примерно оди- u"rйЪ." у детей более выр€Dкено, чем У взрослых.наковьтй риск развИтия целиаКи", ",-j:11:]:Y i;;" группе детеЙ с различными органоспецифи-частота встречаемости этого заболевания в данных o""rb*" ауIоиммунными заболеваниями, серопо-груrIпаХ значительНо превышает таковуЮ.В погц/ля- .йr"Ъrur" по АКН' средниЙ ежегодный риск разви-ЦИИ, СеРОЛоги'lесКий скрининг ца АЭА показан iЙ-ооп.."" ддцЙ"оЪ?-бur, puu"" з4%, а вероят-

i:iх"Х:r""ым 
с ауIоимфнной эндокринной пато- ;;r; развитиrI болезни в течение 11 лет досiиrла

Антитела к стероидпродуц"ру,ощ"м кJIеткам ко- !::{J"u":'i?.ЁЪ}i"Ж# ff,ýXr"ffi;*J;,Ё_рынадпочечпиков-АнтителакстероидПрод}цируЮ- ноЙ недостатоЧностИ надпочечников бььт равсНщим KlIeTKaM надпочечникоВ явпяются серологиIIе, 4,9% 
' а ср{марный риск в течение 1 1 лет сос,rавwским маркером болезни Адцисона (первичная ау- з|,6%,

тоимм}тlная недостаточность надпочечников), В Нашем исследовании АКН бьши обнар}ЖеtТЬI

]

кроме того, они встречаются при аутоиммунном У двух детей с Сд1 из \82 обследованньгх: у маль-
гипогонадизме. Болезнъ Аддисона - редкое забо- чикi tз лет (тифАкн 1:80) и удБоой r 4 

"Ь, 
GиЦлевание с частотой встречаемости оТ 0,45 на 100 000 АКН 1:640). Прй этом У мйuчй*а.r" Orno iиiaKotrl
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зАOчнАя АкАдЕмия пOслциплOмнOг0 0БрА3OвАния

Болезнь \
Аддисона ]

о,55% 1

пА, жг
4,ЗУо

Рис. 1. Pl.tct< развитиЯ сочетанноЙ патологLlИ ПРИ а}ТОИМlчIУННЫХ

йl - ilерн,luliозная ане\jия; ,Llr - ХРОНИЧеСКий аутоиNiNt}иныi-l гастрит,

.сопутствующей патологии, а у девочки наблюда-
лась задсржка роста и полового развитиял Учитьiвая
Ьсобенность выявления АКН на субстрато надпо-

: чеLIнИКоВ, оПИсанн)"Ю ВЫШе, Можно преДПоЛожиТЬ,

что приLtиноЙ задержки полового развития в на-

блюдав шемся слу{ае был аlтоил,tп,{},'нный гипо гона-

дI,Iзм.
Аутоип,tмутrный гипоГонадизм приводит к за-

держке полового развития либо к его нарушению,
а в да-цьнейшеlчI - к бесплодию. Несмотря на то tITo

при СД 1 нарl,тления репродуктивной фlтткции яв-
ляются частым осложненрIем, аутоимм},F{ная при-
рода заболевания обычно остается недиагностиро-
ванной. lанные о встречаеlч{осТи а}"тоимм}"F{ного
гиllогонадизма при Сд1 в доступных на настоящий
i,{O}vleH'I ИСТОЧНИКаХ ЛИТеРаТУРЫ ПРаКТИЧеСКИ Не
представленьI., и наше исследование позволяет об-
ратить внимание на необходимость даJIьнейшсго
изуrения этоЙ IIроблемы. Принимая во вниlчlание,
что серологический скрининI на АКН дает воз-
}i{ожностЬ TaIoKe выявитЬ пациентоВ с ВысоКI{IvI

риском развития болезни Аддисона, опасной сво-
им дебютом в виде остроЙ надпочечниковоЙ недос-
таточности, необходи]чIость определения АКН у па-
ЦИеНТОВ С а}ТОИN{IчI}ННЫМИ ЭНДОКРИНОПаТИЯlчIИ Не
вы]ывает сомнениЙ.

Риск развития ПЭП у пациептов
с аутоимlчtунпыми эндокринопатия-
Ми. Изучая встречаемость а}"тоан-
тител, описанных выше, можно
оценить риск развития сочетаннои
а}rгоиммутtной патологии, пред-
ставляющей собой различные син-
Дромы ПЭП, у пациентов с ауIоим-
Мунными эндокринопатиями.

с СД1 находятся в группе риска
по развитию Пэп. Группой рис-
ка по развитию Пэп являются и
пациенты с аугоиммунной пато-
логией щитовидной железы. По
нашим данным, у пациентов с
этими заболеваниями наблюда-
ется высокая частота (|0,9%)
встречаемости АПКЖ, опреде-
ляющих риск развития ауIоим-
мунного гастрита, пернициозной
анемии (рис. 1).

Это значит, что приблизи-
тельно кш<цый седьмой ребенок
с СД1 и каждый десятый с тире-
опатией потенциально имеют со-
четанную аутоимм},нную патоло -
гию. При нали!Iии уже развивше-
гося синдрома Пэп опасность
присоединения новой аутоим-

эндокринопатиях.

i

i

мунноЙ патологии не уменьшается: у |З% детеЙ с
ПЭII типа Зав нашем иселедовании были обнару.
жены АПIОК.

Высокая кllинико-патогенетическzя значимость
дополнительных ауIоантител при аутоиммунных
эндокринопатиях подчеркивастся понятием "не-

цолноiо", синдрома ПЭП. "Неполный" синдром
ПЭП наблюдается у пациентов с изолированным
аугоимм},нным заболеванием и нzLпичием допол-
нительных аугоантител, являющихся маркером вы-
сокого риска развития клинически выраженной
ПЭП, что дает возмо)aностъ Iс,Iиницисту на осно-
вании серологичоского обследования отнести па-
циента к груrTпе риска по развитию определенного
вида ПЭП.

Алгоритм серолоIшIеского скрининга пациептов с
аугоимпryrrпыми эндокринопатиЯмп. На основании
пол}л{енных нами данных бьтл разработан аJIгоритм
серологического обследования пациентов с ауто-
иммунными эндокринопатиями (СД 1, тиреопатиrI-
ми, а TaюKe с синдромом ПЭП типа За) для иск,Iю-
чения субюIинической формы ПЭП и для выявле-
ния риска развития ПЭП (рис. 2). Согласно этому
алгоритму, пациенты с СЩ1, АИТ, болезнъю Грейв-
са и сочетанием этих заболеваний должны прохо-

Клинические проявления

сд1

:а.{ В нашей работе суммарная
ЭЭ ВстречаемостЪ АТП, АПIОК, АЭА и
i:$ АКН у детей с СД1 составила
-:яiq': l4,1%. Учитьiвая высоц.ю, прибли-
:rЁ_,_:. Жающуюся к |00%, прогностиtIе-
_-_€=i СКую значимость этих серологиче-
э,1 ских маркеров для развития соот-
F-.-=' Ветствутощей ауIоиммунной патО-
'РЕ, ЛОгии, можЕо заключитъ, что }DKe в

€Ё Детском возрасте I4,7% пациентов
,.ýё
1ж*ffii##;

Г Атп-l*----т-----

г---_l
l 

,,о"о""", 

l

Г--АэА--l
*

I U"n"u*"" 
lll

Г--;кil|---'-----'
*

г-- ----_l
l ьолезнь l

J ащr"опr, 
]

алоиммунныи
| .rпо.о"ад"з*
Ll

Рис. 2. Апгоритмt серологического обследован!Iя пациентов
докринопатиrIitlи.

с аутоrlNt}.tунныI,Iи эн-

Панель аугоантител:

пэп
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вует о нациtтлI?i риска развития АИТ и говорит о не- На Целиакию?
обходимости оценки ф}тткции щитовидной желе- 5. Какова вероятность развития сочетанной ar,_
зы. Обнаружение АПКЖ у больных С.Щ1, аутоил,t- ТОИммунноЙ патолоrии у пациентов с СЩ1. uy.ori,_
N,Iунными тиреопатиями и синдропtоп,t ПЭП типа За МУНнып,Iи тиреопатияпли?
свидетельствует о наличии риска развития аугои}чI_ 6. Как изменяется прогностическая ценностк
м),т{ного гастрита и пернициозной анеп,tии и требу_ выявления спектра аутоантител (АОЛ. дтп
еТ применения дополнительных лабораторных и АПКЖ, АЭА, АКН) в группе больньrх . l"o. ро,,_
инстр}^,{ентzшьных методов обследования. Обнару_ ВИвш}Iп,Iся а}rтоимм},т{ным заболеванием по сравне_
ЖеНИе АКН у больных СД], аутоиммунными TI{pe- НИЮ С Их прогностическоЙ ценностью при популя_
опатиями и синдромом ПЭП типа За свидетельст- ционноN,I исследовании?
вует о риске развития а},,тоимN,{унного гипогонадиз-
ма либо болезни Алдисона и говорит о необходи-
мости оценки уровня гормонов коры надпочечни_ р Е ко м Е ндуЕ мАя л и тЕ рАтурА

. ков. Обнаружение АЭА у этой категории больных l. TuxoMupoBa Z l. Спектр а}"тоантLlтел при аутоиNIмIунtI'iх. ГОВОрит о Высоком риске наличия субюtиническоЙ ЭнДокринопатиях: Автореф. дис. ... канд. мед, неук. -
целиакии и требуеi проведения угочняющих ис_ спб., 2006,

следований (riопрограйма, биопсия тонкой киш- ' r::*Уr9оьr?!{i:rtзYtr':{;r!эi:ПСhеltа 
R, // Епdосг

ки), несмОтря на наличие симптомоВ заболевания. З. Еrguп-Lопgiirе В., Kukreja А., Масlаrеп 1r'. // Реdiаtгiс Еп_

Отсlтствие всех вышеперечисленных а}"тоанти- $ýfiH'"* / Ed. Maria-New. http://ww..enaotert.oгg7iii-

тел позволяет искIIючить риск развития наиболее 4.i{umbet R.L.// Rev. дсоmеп. - \999.-Vо1.5. - р.2.7l-часто встречающихся синдромов ПЭП. Этот серо- 275.
ЛОГИЧеСКИЙ сКрининг в детском возрасте должен 5.Kordoпourio.,DeissD.,DaппeT.//Diabel.Med.-2002.-
ПРОВОДИТЬСЯ С ПеРИОДИЧНОСТЬЮ 
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8 . Масlаrеп N. К., Riley Й. l tt Diabetes Саге. - 1985. -Вопросы дш самокоцтроля: Vol. 8, N t.: F.-iцLзвi.'
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дить серологический скрининг на панель а}"тоан- 3. Мо;цсrо ди использовать определение ?нтито.
fИТеЪ СОСТОЯЩУЮ ИЗ аНТИТеЛ К Островковым кIIет- к островковым кпеткам поджелудочной ж.r..ii',i]
КаМ ЛаНгерганса, к тиреопероксидазе, к париеталь- опреде_rrения риска развития СДt в 

"оЫЙЙ;fl'Оным KlIeTKaM жеJц/дка, к эЕдомизию и к коре над_ 4. Стоит ли ориентироваться на КЛИНИческие
почечников. 

.п j- z- _ 
признаки поражения ЖКТ у болъных сд] ;;;

Обнаружение АТП у больньж_СДl свидетельст- оц"ч._:_"_9_Чдимости серологического скриницга

уважаемьtе ччmаmелч!
С 1 сенmября начuнаеmся поOпuска на первое полуеоduе 20О8 е.
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