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1 定义

麸质即面团清洗去除淀粉后残留的胶样蛋白[1]。麸质中的主要蛋白—麦胶蛋白及

麦谷蛋白是小麦中的主要储存蛋白。麸质存在于小麦、黑麦和大麦中，广泛应用于食品

加工中，是生面团易于焙烤的成分，能增加风味，改善口感。在遗传易感的个体中，摄

入含麸质类食物可能导致乳糜泻[2,3]。

1.1 乳糜泻

乳糜泻（Celiac disease, CD）是一种在遗传易感的儿童和成人中发生的累及小肠的

慢性、多器官自身免疫性疾病。由摄入含麸质类食物促发[3]。也称做口炎性腹泻、麸质

敏感性肠病、非热带口炎性腹泻。

1.2 小麦过敏

小麦过敏是由 IgE 和非 IgE 介导的针对小麦蛋白的不良免疫反应。根据不同抗原暴

露途径及潜在的免疫机制，小麦过敏可分成四类[4]：

 传统的食物过敏，常影响皮肤、胃肠道，或呼吸道

 运动性过敏反应

 职业性哮喘（面包师哮喘）及鼻炎

 接触性荨麻疹

1.3 非乳糜泻麸质过敏
在排除乳糜泻和小麦过敏后，患者进食无麸质食物（Gluten-free diet , GFD）后胃肠

道和非胃肠道症状消失，则被认为是非乳糜泻性麸质过敏（Nonceliac gluten sensitivity,
NCGS）[5]。尽管患者在进食无麸质食物后症状明显改善，但是迄今为止的临床试验结

果（麸质和安慰剂）是矛盾的[6-10]，使得这种综合征的真实发病情况尚不明确。

目前，在缺乏特殊仪器检测的情况下，检测特定食物敏感性的唯一方法是使用受其

他症状诱导剂（例如果聚糖）污染程度最低的小麦蛋白进行双盲安慰剂对照交叉的食物

诱发试验。然而，在这类试验中存在着反安慰剂效应，这是一种正常现象，在对结果进

行解释时，需要将其考虑在内[8,9]。其他可能诱发症状的潜在或伴随的食物因素包括碳

水化合物（可发酵的寡糖，二糖，单糖和多元醇，FODMAPs）和小麦蛋白，如淀粉酶/

胰蛋白酶抑制剂（ATIs）。此外，由于目前还没有确凿的证据表明麸质与症状有关或其

确切的机制未明，一些作者认为称为“非乳糜泻性小麦过敏”或“小麦不耐受综合征”

更合适[11,12]。
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2 诊断和治疗中的分级管理和要点

2.1 WGO 分级管理

世界胃肠病学组织（WGO）的目标是通过提供一份基于最新证据和全球专家共识的

简明文件，并根据当前最佳实践，指导卫生工作者对乳糜泻和其他麸质相关的疾病

（Gluten-related disorders，GRDs）进行最佳管理。

在诊断和治疗分级管理中，WGO 指南提供了一种与资源和环境相关的方法。一种

标准化的全球方法要求世界各地的流行病学和临床环境具有可比性，同时各种诊断和治

疗方法普遍可获得。但事实并非如此：全球无论是流行病学还是对乳糜泻和 GRDs的诊

断和管理的可用资源都不一致，以至于无法采用单一的“金标准”方法。因此，这个

WGO 指南包含了一系列分级管理，以提供与环境和资源相关的选择，用于诊断和治疗

GRDs。因此，WGO 分级管理的目的是作为一种“全球”补充，而不是取代由区域组织

和国家制定的“金标准”。附录列出了当前的金标准指南。

由于缺乏关于 NCGS和小麦过敏的充足数据，本指南的作者认为目前还不可能制定

对 NCGS和小麦过敏的分级管理。

WGO分级管理：根据可用的资源对风险和疾病的诊断、治疗和管理进行分级处置。

无论是“发展中”、“半发达”或“发达”的地区，WGO 指南和分级管理旨在突

出针对所有地区的合适的、与环境和资源相关的处置方式。“WGO 分级管理是环境相

关的，环境不能简单定义为资源可用性。

2.2 乳糜泻诊断分级管理

强烈反对采用单纯“临床评估”及无麸质饮食后症状改善来诊断乳糜泻。这是误诊

的来源，这仅仅对于少部分患者（那些有典型乳糜泻症状的患者伴有吸收不良的征象）

和在部分资源条件极其有限地区有用。因为，它可能会引起混淆，导致非乳糜泻麸质过

敏，非麸质相关肠病、肠易激综合征、或"偶然"改善症状（例如，在肠道感染后）的患

者被误诊为乳糜泻。事实上，无麸质饮食因非麸质依赖饮食变化、低 FODMAPs或因“安

慰剂效应”而具有非特异性的作用。

对于有症状和无症状的患者，专家建议抗组织转谷氨酰胺酶（ anti-tissue

transglutaminase，抗 tTG）IgA +总 IgA 作为一线检测方法。但是，为了证实一个阳性的

一线检测结果，或者 tTG IgA 滴度在临界值的情况下，建议应该增加其他检测。其他被

认为是好的免疫测定包括抗肌内膜抗体（endomysium antibody，EMA），或者是阳性的

转谷氨酰胺酶 2（transglutaminase，TG2）IgA 检测或阳性的脱氨基麦胶蛋白肽（DGP）

IgG 检测。尤其对于 IgA 缺乏的患者，联合 DGP-IgG 和 TG2-IgA 检测有助于发现乳糜泻患

者。据报道，DGP-IgG 能够检测出一些 TG2-IgA 漏诊的 IgA 缺乏的患者。对于一些作者而

言 ， 针 对 不 同 抗 原 的 检 测 — tTG-IgA+DGP-IgG 要 优 于 针 对 相 同 的 自 体 抗 原

（tTG-IgA+EMA-IgA）的检测。
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表 1 乳糜泻诊断的资源相关选择的分级管理

资源水平 诊断选择的分级管理

金标准 病史和体格检查

乳糜泻—特异性抗体：评估和肠道活组织检查

 抗 tTG IgA 或 抗 EMA IgA，以及总 IgA，排除 IgA 缺乏症

 在 IgA 缺乏的情况下，应使用基于 IgG 的检测：抗 DGP、抗 tTG 或

EMA（后两者是高度敏感的，但具有较低的特异性）

 如果抗体滴度低或呈阴性，并且没有吸收不良的症状/体征，肠道活

检是有必要的。然而，组织学诊断中的缺陷是常见的，结果是有特

征性的，但不具特异性的

 在与一位对乳糜泻特别了解的专家讨论利弊后，认为在某些情况下

可以免做活检以。ESPGHAN 建议 tTG-IgA 滴度很高（大于正常值上

限的 10 倍），第二个血液样本中 EMA 呈阳性，有吸收不良的征象

中等资源 病史和体格检查

单独抗体检测-当不能做内镜或没有受专业训练过的病理学家时可作为

唯一的诊断手段;应该考虑滴度的水平

 抗 tTG IgA 抗体和总 IgA 是疑似乳糜泻患者最合适和最经济的方法

 在 IgA 缺乏患者中，建议使用基于 IgG 的检测（抗 DGP、抗 tTG 或

EMA）

 在血清学抗 tTG 检测结果呈阳性而无法行组织学检查时，在第二个

血液样本中进行验证性检测（抗 DGP，EMA），可以进一步增加乳

糜泻的可能性

 应注意甲状腺或肝脏疾病患者中可能存在低滴度、假阳性的抗 tTG

肠道活检作为一种单一的诊断手段，* 在有病理诊断（也许是偏远地区）

但临床实验室达不到标准的机构

 组织学诊断中的缺陷是常见的，在非专业病理学家评估活检时应加

以考虑。结果是有特征性的，但不具特异性

 活检可以和无麸质饮食后临床改善相结合

 如果没有临床改善，第二次活组织检查可能是必要的

 应该进行后续的麸质诱发试验，来证实活检结果，尤其是如果是在

幼儿中建立诊断的话，幼儿中其他类型的肠病较为普遍

资源匮乏 病史和体格检查

抗体检测作为单一诊断方法

 开始检测抗 tTG IgA
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资源水平 诊断选择的分级管理

 如果结果是阴性的但仍然疑似乳糜泻，如果可能的话，加总 IgA 或

DGP-IgG

备注

* 区域差异可能很重要—例如，热带口炎性腹泻。

 在有症状的患者中，检测抗 DGP IgG 和抗 DGP IgA 和检测抗 tTG IgA 相似。

 抗 tTG IgA 比 EMA IgA 更敏感，但特异性差。

 高滴度的抗体更容易诊断。

 抗 tTG，抗组织转谷氨酰胺酶-2 抗体; EMA IgA，肌内膜抗体 IgA;抗 DGP，脱氨基麦胶蛋白

肽抗体

2.3 乳糜泻治疗的分级管理

表 2 乳糜泻治疗的资源相关选择的分级管理

资源水平 选择的分级管理

金标准 临床评估（包括实验室检查）+营养师的饮食指导

血清学检查和肠粘膜活组织检查

饮食指导—终生和严格的无麸质饮食—定期饮食随访

 协助患者进入有公认经验的乳糜泻患者支持小组

 随访*监测，包括抗体检测：在第一年 3-6 个月之后，以后，在对

无麸质饮食有效、病情稳定的患者中每年一次

 在随访期间重复活检的作用仍然有争议，并且它们不是普遍推荐

的。对于血清阴性的患者，重复活检应被认为是必须的。对于在严

格的无麸质饮食中症状持续的患者，建议重复活检

中等资源 临床评估（包括实验室检测）+专业营养师的饮食指导（如果可行的话）

血清学检测—抗 tTG IgA 和 DGP IgA 来监测粘膜损伤和麸质的摄入

饮食指导—终生和严格的无麸质饮食—定期饮食随访

 协助患者进入有公认经验的乳糜泻患者支持小组

 随访*监测：第一年根据需要

 在确诊乳糜泻但血清学阴性的病例中，麸质饮食后应该考虑十二指

肠活检

 对于有持续性症状的患者也可以考虑活检

资源匮乏 临床评估（如果可能的话，包括实验室检查）+医生或专业营养师的饮

食指导（如果可行的话）

饮食指导—终生和严格的无麸质饮食—在可能的情况下进行定期饮食
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资源水平 选择的分级管理

随访

 协助患者加入有公认经验的乳糜泻患者支持小组

 随访*监测：根据需求和症状进行监测

抗 tTG，抗组织转谷氨酰胺酶抗体；DGP，脱氨基麦胶蛋白肽；IgA,免疫球蛋白 A。
*随访:

 实施这些建议的最大的障碍是患者和医生对乳糜泻的认识不足。

 在胃肠科医生中有一种感觉，乳糜泻在确诊后不需要专科医生的随访，与肠易激综合征（IBS）
和炎症性肠病（IBD）相比，乳糜泻可能被认为是一种小病。

2.4 要点

 麸质和麸质相关蛋白存在于小麦、黑麦、大麦和受小麦污染的燕麦中，是乳糜泻的

外源性促发因素。乳糜泻几乎只发生在表达 MHCII HLA-DQ2 及 HLA-DQ8 分子的患

者中。

 在过去的 20年里，发病率一直在上升。

 在世界大部分地区，乳糜泻在成人中的患病率大致在 1/100 到 1/300 之间。

 乳糜泻血清转换最高的年龄是在 12个月至 36个月之间。

一级亲属以及（较小程度上）二级亲属患乳糜泻的风险增加（与一般人群的 30%-35%

相比，大约 70%的一级亲属是 HLA-DQ2 阳性和/或 HLA-DQ8阳性）。其临床表现多样，

在一生中任何时段都可以发病或出现症状。许多乳糜泻患者可能几乎没有胃肠道症状或

表现肠外症状，只有一小部分患者有吸收不良表现（典型的乳糜泻）。有症状的乳糜泻

患者较普通人群出现包括死亡在内的并发症的风险明显增加。然而，这些主要并发症的

风险可在 3-5年严格无麸质饮食后下降。目前尚不清楚那些只在血清学筛查中发现的无

症状乳糜泻患者的风险。

主要的诊断依据包括：

 肠粘膜活检的组织病理学特点，包括上皮内淋巴细胞增多，隐窝增生，以及不同级

别的绒毛萎缩。

 有基于麸质引起小肠病变的依据，如乳糜泻特异性抗体阳性和/或在无麸质饮食后

临床和/或组织学改善。

血清学检测能用于：

 在有特征性肠道病变患者中明确诊断

 识别需要活检的病例

 研究该疾病高风险人群

 协助一些疑似患者诊断乳糜泻
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治疗:

乳糜泻患者不应食用含有小麦、黑麦或大麦的食品。患者通常需要终生遵循严格的

无麸质饮食。燕麦可能会被食用，但它们可能被小麦混杂，而纯的、未受混杂的无麸质

燕麦通常是没有的。一小部分患有乳糜泻的患者（少于 5%）可能也无法耐受纯燕麦，

因此，至少在治疗的前三个月推荐无燕麦饮食。

3 流行病学

乳糜泻在全世界都很普遍，在过去的 20年里，它的患病率显著增加 [13]。乳糜泻

新病例数量大幅增加，这在一定程度上是由于更好的诊断工具和对高危人群的全面筛查

[14]。其流行病学分布具有“冰山”特性，未确诊病例远远多于确诊病例[15-17]。

 西方国家的患病率约为总人口的 1%，但在世界其他地区却在显著增加。

 女性对男性的比例有各种报道，预期的人口研究比例从 1:3到 1.5:1不等。

 乳糜泻现在已知会影响所有年龄组，包括老年人；超过 70%的新患者确诊年龄在 20

岁以上[18]。

 相较在二级亲属中，一级亲属中患乳糜泻的风险要大得多（高达 10%），另外，1

型糖尿病和其他自身免疫性疾病、唐氏综合征和其他一些相关疾病中风险也增加。

[16]。

 临床严重的表现可能发生在多达 17%的女性患者的怀孕期间或产褥期[19]。

3.1 乳糜泻的全球患病率

早期的流行病学研究认为，乳糜泻是一种高加索人种的疾病，主要分布在欧洲和北

美[20]。然而，在世界其他地区的进一步研究表明，乳糜泻的患病率也相似[21-23]。乳

糜泻的全球患病率约 1%，但研究显示，不同国家之间差异很大[17]。

 在发展中国家，乳糜泻在低风险人群中的患病率为 0.14-5.7%，而在高风险人群中

患病率为 1.2-55% [24]。

 其中一些研究已经在美洲原住民或非裔美国人的祖先中发现乳糜泻[25]。

 近来有研究显示，乳糜泻在北非[26],中东[17]，印度[27]及巴基斯坦[28]是一种常见

疾病。

 在非洲的热带地区有报道过乳糜泻，特别是在吉布提和苏丹[29-31]。意识水平低，

缺乏诊断工具，由于不同的饮食造成的低麸质摄入可能是撒哈拉以南非洲地区乳糜

泻发病率明显较低的原因。尚缺乏当地血清阳性率的数据。

 根据中国最新的报道，乳糜泻易感的 HLA-DQ 等位基因及该疾病至少在浙江省及江

苏省并不罕见[32]。
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总之，麸质食物、易感基因型和乳糜泻致病因素的全球分布是该病成为全球性疾病

的重要原因。

 一项欧洲的多中心研究已经证实，乳糜泻患病率为 1%,不同的国家之间存在一定的

差异。

 一项来自亚洲的荟萃分析表明，乳糜泻在亚洲并不罕见，亚洲的乳糜泻血清阳性率

和患病率分别为 1.6%和 0.5%[33]。

 最近在参加多学科健康任务的阿根廷北部印第安人(多巴社区)进行的一项流行病

学研究发现，HLA-DQ8易感单倍体患者检测到乳糜泻(2.2%)或持续自身免疫性疾病

(2%)[34]。

 世界上乳糜泻患病率最高的人群是西撒哈拉人，为 5.6%-几乎是大多数欧洲国家的

10倍。人群中 HLA-DQ2和 HLA-DQ8的频率最高，麸质的摄入量也很高[35]。

 其他研究表明，在特定人群中特定时期内发现的乳糜泻新病例(发病率)正在增加

(北美和欧洲)[13,36]。

表 3 世界各地乳糜泻患病率

国家 患病率 备注/评论

非洲 布基纳法索 0 小麦摄入可以忽略不计

利比亚 0.8%

撒哈拉沙漠 5.6% 高敏感性基因型，HLA-DQ2 和 HLA-DQ8，
高麸质摄入

撒哈拉以南非洲 n/a 少量在吉布提，苏丹。真正的发病率尚不清

楚:缺乏认识和诊断能力，而且，主食大多

数为无麸质食物和与 HLA 相关的易患病基

因比西方国家少得多

突尼斯 1 : 18–1 : 335

赞比亚 1 : 18–1 : 335

美洲 阿根廷 1 : 67–1 : 681 多巴社区

HLA-DQ8 高敏感性基因型

巴西 1.66 : 1000

加拿大 0.9%

智利 1 : 67–1 : 681

哥伦比亚 1 : 67–1 : 681

墨西哥 1 : 67–1 : 681

美国 1 : 100–200

欧洲 白俄罗斯 n/a
保加利亚 2.65% IDDM 患者

克罗地亚 1 : 519

捷克共和国 1 : 218

丹麦 6.9 : 100,000
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国家 患病率 备注/评论

爱沙尼亚 0.34%

芬兰 2%

法国 1 : 250

德国 0.9%

希腊 0.18%
8.6%

成年人

IDDM 儿童

匈牙利 1 : 166

爱尔兰 1 : 300

意大利 1 : 106

拉脱维亚 0.35–0.49%

荷兰 1 : 198

挪威 1 : 262 小麦摄入低，HLA-DQ2 频率低

波兰 1 : 404 儿童

葡萄牙 1 : 134

罗马尼亚 3.9% IDDM 患者

俄罗斯 n/a

西班牙 1 : 118

瑞典 1 : 190

瑞士 1 : 132

英国 1 : 100

乌克兰 n/a

中东 埃及 0.5%

伊朗 1 : 100 一些研究报告显示，伊朗和其他中东国家的

情况与西欧相似

科威特 1 : 18 慢性腹泻

土耳其 1 : 87 安纳托利亚的成年人: 1 : 100
沙特阿拉伯 12 : 100 1 型糖尿病

叙利亚共和国 1.5 : 100

也门 1 : 18 慢性腹泻

亚洲，东南

亚，大洋洲

澳大利亚 1 : 82–1 : 125

印度 0.3–1.04% 一般人群;印度北部的患病率更高

日本 1 : 20.000 小麦摄入低，HLA-DQ2 频率低

印度尼西亚，韩国，

马来西亚，新加坡，

太平洋小岛

n/a

哈萨克斯坦 n/a

IDDM，胰岛素依赖型糖尿病;n/a=不可用。
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乳糜泻确诊病例与未确诊病例的比例因国家而异(芬兰 1:2，美国、阿根廷和德国

1:10）[15,21,37,38]。这表明，如果没有积极的筛查，大多数乳糜泻病例将不会被发现。

目前，迫切需要提高初级保健医生和儿科医生对多样性的临床表现以及血清学检测在诊

断乳糜泻方面的作用的认识。北爱尔兰和芬兰已证明这是这些国家诊断增加的一个主要

因素[39,40]。

在进行流行病学研究的任何国家或地区，有症状的患者和筛查出的患者(大多是亚

临床表型)的比例没有显著差异。

3.2 遗传学

HLA- DQA1和HLA- DQB1基因作为麸质肽抗原的特殊作用使得MHC HLA位点成为乳

糜泻发生过程中最重要的遗传因子。乳糜泻与 HLA-DQ2和-DQ8相关;大约 95%的北欧血

统的乳糜泻患者存在 HLA-DQ2，其余为 HLA-DQ8 携带者[41]。最近的分析表明，HLA I

类分子也与乳糜泻有关 [42,43]。

乳糜泻高危 HLA-DQ单倍型的发生率在人群中存在差异 [42]，此外，这可能与乳糜

泻患病率的差异有关—HLA 风险组之间存在显著差异，高危组(HLA 单倍型 DR3-DQ2，

尤其是纯合子)的风险比低风险组(DR4-DQ8)高 6 倍[44]。

 HLA风险等位基因的存在是乳糜泻发生的必要因素，但不是充分因素(小于 1%的患

者缺乏 DQ2和 DQ8)[45,46]。

 研究表明，尽管 HLA 单倍型是乳糜泻发病机制的关键，但其遗传风险约为 35-40%

[42,47]。

 HLA 分型检测具有很高的阴性预测值，而 HLA- DQ2/-DQ8的缺失可以排除易感个体

存在乳糜泻[44,47]。

 另外的非 HLA基因组区域被认为与乳糜泻有关，这似乎解释了另外 32%的基因遗传

能力(MHC HLA25.5%和非 HLA6.5%，使用 1%的患病率的比例计算) [42]。

 一般而言，饮食中麸质的存在是一个必要因素；即使是在遗传易感性的情况下。

 没有麸质就没有乳糜泻。

在下列情况下推荐 HLA 检测:

 HLA检测阴性有助于排除乳糜泻的可能。

 对乳糜泻诊断不确定的个体—血清学阴性，但组织学提示乳糜泻。只有当 HLA测试

为阴性时，HLA检测是有帮助的。如果血清学呈阳性，组织学检查呈阴性，HLA 检

测最有可能呈阳性。

 为了区分兄弟姐妹中，哪些人不太可能患乳糜泻，哪些人需要监测疾病发展。

 在患有其他自身免疫性疾病和一些遗传疾病的患者中，他们应该接受乳糜泻的调查

（例如，自身免疫性甲状腺炎）。
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3.3 环境因素

 麸质对乳糜泻的发展至关重要。

 随机对照试验尚未证实，如先前假设的，早期（小于 5 个月龄）或更晚摄入麸质（12

个月龄）可以降低患乳糜泻的风险[48-50]。早期的麸质含量是否重要仍然是争议的

问题[51]。母乳喂养的持续时间(完全母乳喂养，或在摄入麸质时母乳喂养)也与降

低患乳糜泻的风险不相关[48-50,52]。

 在人生的任何时候，除了麸质外，其他诱导剂也可导致麸质不耐受。

4 临床病史和主要症状

最近诊断为乳糜泻的患者数量的增加与医生对这种疾病的临床表现的广泛性和多

样性有更大的认识有关 [3,35,38,53,54]。它还与精确筛选试验的开发和区域可得性，以

及实际增加的发病率有关[35,36]。

在临床中观察到各种各样的症状。这里我们遵循的是乳糜泻的“奥斯陆定义”[3]。

4.1 典型乳糜泻

典型的乳糜泻患者有吸收不良的症状和体征，包括腹泻、脂肪泻、缺铁性贫血、体

重减轻或生长障碍[3]。

成人—症状和体征

 慢性腹泻(先前认为是最常见的症状)

 体重减轻

 缺铁性贫血

 腹胀

 不适和疲劳

 水肿 (低蛋白血症)

 骨质疏松

儿童—症状和体征

 发育停滞、体重减轻、生长障碍

 呕吐

 慢性腹泻

 腹胀

 缺铁性贫血

 肌肉萎缩

 水肿 (低蛋白血症)

 易怒和不快乐
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4.2 非典型乳糜泻

在非典型乳糜泻中，患者可能出现非特异性胃肠道症状而无吸收不良症状，或肠外

表现(无胃肠道症状) [3,55]。在西方国家中，非典型乳糜泻的患病率很高，患者主要表

现为不明原因的缺铁性贫血。

成人和儿童 —症状和体征

表现为单一症状或少许症状，或症状轻微。

 腹胀

 腹痛

 乳糜危机(霍乱样综合征)[56]

 慢性疲劳，精力缺失

 儿童慢性便秘

 慢性偏头痛

 皮肤症状(如皮疹、银屑病、水泡)

 周围神经病变

 不明原因的慢性高转氨酶血症[57]

 叶酸缺乏

 骨密度减低

 不明原因不孕

 青春期延迟、月经初潮延迟/早停经

 不明原因流产、早产或小胎龄儿

 牙釉质的缺陷

 消化不良、早饱、厌食

 抑郁和焦虑,情绪低落和易怒

 维生素 B12缺乏症

4.3 无症状乳糜泻

许多患者，尤其是那些在筛查过程中被诊断出的患者，尽管有典型的肠道损伤，但

即使仔细询问也没有任何症状。无麸质饮食能明显改善无症状乳糜泻患者生活质量[58]。

这支持以后长期的饮食限制 [59]。
这种症状的多样性对不熟悉乳糜泻的专业人士来说是一个挑战。

家庭研究表明，近 50%的新诊断的乳糜泻患者有一个无症状的临床病程 [60]。因此，

可能有一半未确诊的患者无临床症状。然而，许多“无症状”的患者在开始无麸质饮食

后表现出“新常态”，且大部分坚持饮食控制[61]。
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5 乳糜泻诊断

5.1 为什么乳糜泻很难诊断？

 临床表现多样，且在患者的一生中会有所不同。

 症状可能与肠易激综合征重叠。

 患者可能主要是肠外表现，甚至没有症状。

 临床医生（和患者）缺乏对乳糜泻的认识。

 在某些地区缺乏诊断的能力，如非洲热带地区。

还有一些“传言”，比如:

 乳糜泻很罕见。

 乳糜泻发生在：

— 只有白种人

— 主要发生在欧洲和美国

— 只发生在童年

— 只发生在慢性腹泻患者

 乳糜泻经一段时间治疗后能被治愈

 乳糜泻是一种轻微的疾病，“在诊断和无麸质饮食后，问题就消失了。”

在成人和儿童中，乳糜泻的诊断取决于乳糜泻-特异性自身抗体阳性和伴随的诊断

性的肠道活检[15]。

在有症状且有吸收不良的患者中(典型乳糜泻),高滴度(10×)自身抗体(抗-TG)阳

性，或在第二个血液样本中有其他自身抗体检测(EMA 或 DGPs)阳性，即使没有肠道活

检，仍可以充分诊断乳糜泻。这应该在与专家医生讨论利弊后考虑[62]。

 对于诊断来说，如果患者最初的血清学诊断结果为阳性，并且对无麸质饮食的反应

满意，第二次(治疗后)活检对于大多数患者来说是不必要的。关于这一说法，专家

和指南没有广泛的共识[63,64]。

 那些第一次活检和血清学检查没有定论的患者(例如，血清反应阴性的肠道病变)，

或者那些坚持严格的无麸质饮食却没有反应的患者应进行第二次活检 [65]。

 对那些已经开始食用无麸质饮食但诊断不确定的患者[66,67]，可尝试再次摄入纯麸

质或含麸质的食物。

表 4 诊断乳糜泻的流程

有症状的患者 高危人群 偶然的内镜和组织学发现

↓ ↓ ↓

血清学 血清学 血清学

血清学阴性 血清学阴性 血清学阳性



WGO全球指南 乳糜泻（全文版） 16

© 世界胃肠病学组织, 2016

→其他诊断? →不太可能是乳糜泻 → 乳糜泻

血清学阳性 血清学阳性 血清学阴性

→ 活检 → 活检 → HLA-DQ2 & -DQ8 检测

活检阳性

→ 乳糜泻

活检阴性 活检阴性 活检阳性 HLA 检测阴

性

HLA 检测阳性

↓ →不太可能是

乳糜泻

→乳糜泻 →其他诊断? ↓

— 重新评估

— HLA-DQ2 & -DQ8
—其他诊断?

— 重新评估

— 考虑其他血清

学检测

资料来源: 摘自 Kelly et al., Gastroenterology 2015 [64].

5.2 哪些患者应该接受检测？

最近的一项综述 [68] 表明，尽管乳糜泻符合 WHO 的多项大规模筛查标准，但仍然

缺乏足够的证据证明其益处，而在高危人群中采取积极的个案调查策略是目前的适当方

法。

5.2.1 临床表现提示乳糜泻的患者

 慢性或间歇性腹泻（如 IBS）

 缺铁性贫血

 发育停滞

 体重下降

 生长障碍

 青春期延迟

 原发性或继发性闭经

 持久疲劳

 疱疹样皮炎-像皮疹

 轻微创伤后发生骨折/骨量减少/骨质疏松

 不孕

 共济失调

 不明原因转氨酶的增加

5.2.2 与乳糜泻风险增加相关的疾病

 1 型糖尿病

 自身免疫性甲状腺疾病

 自身免疫性肝病

 唐氏综合征

 特纳综合征
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 威廉斯综合征

 选择性免疫球蛋白 A（IgA）缺乏症

 不明原因血清转氨酶的增加

注意：这些疾病可能与乳糜泻无关，但病例的高发病率使得有必要对患者进行血清检查。

5.2.3 乳糜泻患者的一级亲属

 所有一级亲属都应接受乳糜泻筛查。

 大约 7%-10%的一级亲属可能会患上乳糜泻，而且风险也随着他们与源头患者的关

系而变化很大。

 患乳糜泻的风险最高的是兄弟姐妹（9%），其次是后代（8%）和父母（3%）。虽

然该源头患者的姐妹和女儿患乳糜泻的风险最高（分别为 1/7 和 1/8），儿子患病

风险是 1/13，兄弟中 1/16，母亲为 1/32，父亲为 1/33。与普通人群相比，患乳糜

泻的风险在二级亲属（2.3%）中也很高[69]。

 所有一级亲属的 HLA 分型：对于那些 HLA-DQ2/8 阴性的，不用做进一步的检查。

HLA-DQ2/DQ8阳性的风险——取决于等位基因，DQ2的纯合子的风险最高。据估计，

血清转化为阳性抗体每年的发生率低于 1%，发病率最高的是 12至 36个月龄[44]。

5.3 乳糜泻诊断标准的差异

乳糜泻的诊断标准在世界上的一些地方可能会因一些因素而不同。

 大部分的血清学检测的滴度临界值是基于高加索人群的数据。阳性检测的滴度临界

值、敏感性和特异性可能随年龄、种族和居住地的不同而不同。

 虽然乳糜泻是导致高加索人绒毛异常的主要原因，但在许多国家，热带口炎性腹泻、

寄生虫感染和免疫增生性小肠疾病也是导致绒毛异常的重要原因。

5.4 诊断性检测

5.4.1 疑似乳糜泻患者的内镜检查

虽然内镜检查对乳糜泻的检测不够敏感也不具有特异性[70], 但在内镜检查中发现

以下情况应当引起怀疑[71]:

 扇贝形的十二指肠皱褶

 在粘膜上的皱褶和马赛克图案

 平坦的皱褶

 皱褶数量减少, 皱褶变小，在最大充气时皱褶消失

 放大下见绒毛缺失

 十二指肠球部的颗粒状外观
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当观察到上述任何一种内镜特征时，都应进行肠粘膜活检。临床疑诊乳糜泻时，即

使内镜下皱褶正常，也应进行内镜活检，因为，许多乳糜泻患者可能有看似正常的皱褶。

在低风险人群中，缺乏乳糜泻内镜下的表现对排除乳糜泻可能性的预测价值很低

[64,70]。、

5.4.2 肠道活检和组织学

在肠道活检中发现的肠绒毛异常，加上阳性血清学检查，是诊断乳糜泻的金标准。

在当前的临床实践中，修订版的绒毛异常的Marsh分类广泛用于评估绒毛萎缩的严重程

度[63,72,73]。

虽然组织学变化在乳糜泻中被认为是有特征性的,但他们不是特异的,类似的变化

可以在其他几种疾病中看到,包括热带口炎性腹泻,寄生虫感染,常见变异型免疫缺陷病,

人类免疫缺陷病毒(HIV)肠病,药物和食物过敏引起的肠病(如牛奶)。

乳糜泻主要影响近端小肠的粘膜，远端小肠损伤的严重程度逐渐降低，但在严重的

情况下，病变可延伸至远端肠道 [20]。

十二指肠/空肠上部的病变可能是片状的，因此，如果没有进行足够的粘膜取样，

可能会漏诊。必须从十二指肠的第二部分和十二指肠球部提取 4到 6 个活检样本。对于

患有超短性乳糜泻的患者，病理可能局限于十二指肠球部-这强调了从该部位进行活检

的重要性[74]。当患者食用含有麸质的食物(至少每天 3克麸质，持续 2 周)时，必须进

行活组织检查[75]。如果病理诊断为阴性，那么，对于某些抗体呈阳性的患者，如高滴

度抗 tTG、抗 DGP 和/或肌内膜抗体，进行第二次活检可能是合理的。

从壶腹上方十二指肠近端取的活检标本可能有黏膜下层布氏腺（Brunner’s glands）

产生的假象(例如，绒毛拉伸)，可能被误判为扁平黏膜。

在光学显微镜下，在摄入含有麸质食物的[乳糜泻患者中，最典型的组织学表现如下[20]：

 上皮内淋巴细胞增加(> 25/100上皮细胞)

 隐窝增生,绒毛/隐窝比率下降

 钝化或萎缩的绒毛

 单核细胞浸润到固有层

 上皮的变化,包括上皮细胞结构异常

强烈建议病理医生的报告应包括结构的变化，包括上述组织学变化，上皮内淋巴细

胞计数，以及根据修改后的Marsh分类的解释。病理医生也应该评价活检的质量。如果

活组织检查质量不佳，带有不明方向的小碎片，病理医生应避免作出诊断。在这种情况

下，在限制麸质之前，应重复进行内镜检查和多点活检。

Marsh 通过一系列精心设计的研究使得解释麸质引起的广泛的粘膜损伤成为可能

[20], 乳糜泻患者组织学改变被归类为从正常粘膜到部分/全部绒毛萎缩。改进的 Marsh

分类在临床实践中得到了广泛的应用[73,76]。为了尽量减少观察者之间的差异，提出了

另一种更简单的分类方法 [77]。
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表 5 麸质相关小肠病变的修订版Marsh 分类 [73,76]

0 期 黏膜浸润前期，约有 30%有疱疹样皮炎（DH）或麸质共济失调患者小肠活检标本显

示正常

1 期 上皮内淋巴细胞(IELs)数量增加到 25/100 肠细胞，且隐窝/绒毛比率正常

2 期 隐窝增生，除了 IELs 增多外，还有隐窝深度的增加但不伴有绒毛高度的下降。

3 期 绒毛消失。这是典型的乳糜泻病变。可发生在 40%的 DH 患者。尽管有显著的黏膜改

变，但许多患者没有症状，所以被诊断为亚临床或静止型病例。这个病变是乳糜泻的

特征，但不是特异的，其他如严重贾第鞭毛虫病、婴儿食物过敏、肠炎后综合征、移

植物抗宿主病、小肠慢性缺血、热带口炎性腹泻和免疫球蛋白缺陷以及其他免疫缺陷

性疾病和同种异体移植物排斥反应中亦可观察到类似病变。

5.5 血清抗体检测

两组未经治疗的乳糜泻血清学标记具有高度敏感性和特异性[78,79]:

 针对自身抗原的自身抗体

— 抗肌内膜（EMA）和抗组织谷氨酰胺转移酶（抗 tTG）抗体

 针对攻击因子的抗体（麦胶蛋白）

—抗脱氨基麦胶蛋白肽抗体 (抗 DGPs)

所有这些抗体都基于免疫球蛋白 A (IgA)或免疫球蛋白 G (IgG)。尤其是，基于 IgG

的检测对于检测特定 IgA 缺陷患者的乳糜泻是有用的。

 抗体滴度低和小肠黏膜正常的患者可能存在假阳性。当患者在吃含麸质的饮食时，

血清学检查应在 6个月后重复进行。如果检测结果为阴性，则可认为是一过性血清

阳性。这类患者的长期随访数据很少。

 如果血清学仍然是阳性的,这些患者可能有潜在的乳糜泻，应回顾他们的原始活检

并进行随访。大多数潜在的乳糜泻患者后来发展成乳糜泻。

 此外,在 30%有阳性的血清学结果的疱疹样皮炎患者中发现组织学正常。然而，即

使组织学呈阴性，也推荐使用 GFD，因为它能恢复阳性血清学和皮肤病变。

 对于在临界值的无症状患者，在正常饮食（不限制或减少麸质摄入）3-6个月后，

应进行重新检测。对血清学临界值有症状的患者，在他们的饮食中增加了麸质含量

之后，应该接受活检。

 针对原生麦胶蛋白（AGA-IgA 或 AGA-IgG）的抗体检测对乳糜泻既不敏感也不特异，

不应使用 [62]。

 与血液检测相比，在粪便、尿液和唾液中测量乳糜泻特定抗体的检测效果较差，在

临床实践中不应使用。

5.5.1 EMA IgA
IgA 内源性抗体与位于平滑肌周围的结缔组织内膜结合，产生一种可通过间接免疫

荧光显示的特征染色图象[80]。如果可能，应进行滴定试验;即使血清 IgA 内生肌体抗体
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的低滴度也对乳糜泻具有特异性。该检测较昂贵，和观测者相关，并且需要大量的劳动，

需要专业人士正确的解读。靶抗原为组织转谷氨酰胺酶( 转谷氨酰胺酶 2)。IgA 肌内膜

抗体试验对未治疗（活动性）的乳糜泻患者的敏感性中等（约 80%）而特异性较高（将

近 100%）[62,78]。

5.5.2 抗 tTG IgA
抗 tTG抗体对诊断乳糜泻具有高度敏感性和特异性[81]。用于检测抗 tTG IgA 抗体的

酶联免疫吸附法(ELISA)应用广泛且操作简便，比用于检测 IgA 肌内膜抗体的免疫荧光分

析法更客观价廉[78,79]。有趣的是，tTG与 EMA靶向自身抗原(TG2)相同，通过用人 tTG

代替早先免疫分析试剂盒里的非人类的 tTG(诊断精确性差)，抗 tTG IgA 免疫分析的诊断

精确性进一步得到了提高。虽然世界各地都在使用抗 tTG抗体，但不同商业试剂盒的性

能仍存在很大差异[79]。

5.5.3 抗 DGP IgA 和抗 DGP IgG 抗体

几年前，开展了采用 ELISA 检测脱氨基麦胶蛋白多肽(DGPs)，临床研究表明，该方

法在高风险和低风险人群中具有很高的诊断准确性。这在最近的研究中得到了证实[82]。

抗 DGP IgG 在诊断乳糜泻方面优于抗 DGP IgA[82-84]。

5.5.4 在不同的临床情况下选择最合适的血清学检测

乳糜泻特异性血清学检查对于以下两个目的很重要 [78,85]:

1. 在有肠道病变的患者中确定是麸质相关的 (诊断)

 EMA IgA、抗 tTG IgA、抗 DGP IgG 和抗 DGP IgA 是相似的,为麸质相关提供最有价值

的依据。

 基于 IgG 的检测(抗-DGP,EMA 和 tTG)似乎非常有助于 IgA 检测阴性的 IgA 缺乏症患

者。

2. 选择患者进行十二指肠活检

为了减少十二指肠活检的需要，并根据不同的血清学检查的准确性，采用了一系列

的血清学检测流程来选择患者在不同的临床情况下进行活检。

一般人群血清学检查的选择:

 抗 tTG IgA,加上总 IgA 和基于 IgG 的检测(在 IgA 缺乏者中) 具有高敏感性和良好的

特异性，是应用最广泛的一线筛查方法。

 低风险人群的阳性预测值取决于滴度水平[86,87]。在考虑内镜检查和活组织检查之

前，低滴度的无症状个体(例如，低于三倍的临界值)应在 3-6个月富含麸质饮食后

进行重新检测。

 因此，系统使用更特异的筛选试验(如 EMA)，已被广泛应用于提高一般人群的诊断

准确性[86,88]。
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 联合各种检测可以改进病例的诊断。如果检测结果同时都呈阳性，乳糜泻的诊断是

极有可能的 [85,89,90]。

EMA检测需要专业的观察员。因此，在专业水平较低的环境中，应推荐 ELISA/放射

免疫分析法检测抗 tTG IgA 或抗 DGP IgG。

5.6 HLA-DQ2/-DQ8 基因分型

在开始正式的麸质饮食之前，HLA-DQ2/-DQ8 基因分型对诊断血清检测阴性的疾病

和排除乳糜泻可能很重要。

5.7 初步的无麸质饮食

在一些地区，如缺乏或负担不起诊断设施的非洲热带地区，如果初步的无麸质饮食

后临床症状显著改善，那么，初步的无麸质饮食可作为间接诊断工具[29]。这种方法在

非洲的许多地区很容易采用，而且成本低、无风险。主要的困难是说服父母为营养不良

的孩子引入一种饮食，特别是这种饮食需要持续终身(尽管这种困难不是热带地区特有

的)。

虽然这一策略在一些孤立的地区是适用的，在那里它可能是确定和治疗乳糜泻的唯

一方法，但在可以做血清学检测的地区，我们强烈反对这么做。

在所有开始无麸质饮食的个体中(无论出于什么原因，如小麦过敏，生活方式，IBS)，

在开始饮食之前，乳糜泻应该通过乳糜泻特异性抗体检测阴性排除在外。

5.8 鉴别诊断

乳糜泻有多种的临床表现，可能与许多其他胃肠道疾病的症状相似。此外，提示乳

糜泻的组织学病变也见于许多其他疾病，如:

 热带口炎性腹泻

 联合免疫缺陷状态

 贾第虫病药物诱导的肠病(奥美沙坦，霉酚酸)

 HIV 肠病

 辐射损伤

 近期化疗

 移植物抗宿主病

 慢性缺血

 霍乱

 克罗恩病

 幽门螺杆菌感染

 嗜酸细胞性性胃肠炎

 食物过敏引起的肠道病变(儿童)

 自体免疫性肠病
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 严重营养不良

5.9 为什么我们要检测乳糜泻？

对于有症状的乳糜泻患者，引入 GFD可以显著改善症状、纠正异常生化指标和提高

生活质量[91]。终身治疗还可以降低恶性和非恶性并发症的风险。目前关注的是无症状

乳糜泻患者的远期结果，以及是否所有患者都需要终生维持 GFD。一些研究表明，通过

筛查发现的乳糜泻患者(其中大多数可被视为无症状)可以通过 GFD 长期改善他们的生

活质量[92,93]。

患有(长期未经治疗的)乳糜泻的患者出现良恶性并发症和死亡率的风险较高

[64,94,95]。

 癌症——在最初的一年里风险最高,在第五年风险降低(接近)至正常[96],整体风险

增加 1.35

 恶性淋巴瘤

 小肠腺癌

 口咽肿瘤

 不明原因不孕(12%)

 骨骼健康和成长受损(骨质疏松症 30 - 40%)

 骨折风险-典型症状乳糜泻患者增加 35%的风险[97,98]

 死亡风险在成人乳糜泻患者中升高,由于致命的恶性肿瘤的风险增加(一项研究：风

险比,1.31;95%置信区间为 1.13-1.51)[64]

 不良妊娠结果[99]

6 乳糜泻治疗

目前治疗乳糜泻的唯一方法是终生严格无麸质饮食[20,66,100,101]。任何小麦、黑

麦、大麦及其他含麸质的食物或药物都不能食用，因为，即使少量麸质也可能有害。

 从乳糜泻患者的饮食中去除麸质(每天的麸质摄入量减少到 20 毫克以下)可缓解大

多数患者的症状、使血清学和组织学得到改善 [84,93]。

 大约 70%的患者在开始无麸质饮食后两周内症状有所改善[93]。

 坚持无麸质饮食后儿童生长发育恢复正常。无麸质饮食可以预防许多并发症

[102,103]。

 在严格遵照饮食后,乳糜泻特异抗体的滴度可以恢复正常。

 尽管在无麸质饮食开始几个月后绒毛的变化开始改善，但完全的组织学缓解可能需

要数年，且并不是每个患者都能实现[104,105]。有证据表明，缺乏组织学的改善可

能与长期持续食用麸质有关[64]。
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麸质摄入量的安全限度因人而异，一般是 10-100毫克/天，尽管随后的研究表明，

上限应该不超过 50毫克/天[106]。

 在超过 95%的乳糜泻患者中，纯的、未受污染的燕麦都没有毒性。在一些国家(如

芬兰)的成人和儿童中，燕麦已作为 GFDs的一部分使用超过 15年，而不会增加肠

病的风险。有一个非常小的亚组(< 5%)显示燕麦不安全[107,108]。在一些国家不建

议自由食用燕麦,因为，难保证商用燕麦不受其他谷物的污染。因此，建议至少在

治疗的头几个月里不吃燕麦。

 大米和玉米可以包含在无麸质饮食中。

虽然大多数患者对无麸质饮食有快速的临床反应，但反应的速度不同。重症患者可

能需要住院治疗，补充液体和电解质，静脉营养，铁，维生素，偶尔需要激素[109]。

应该鼓励患者食用天然的高铁和高叶酸的食物，尤其是在这些矿物质缺乏的情况

下。患者应该咨询那些对无麸质饮食很了解的营养师，特别是在确诊后的第一年。并不

是所有的营养师都熟悉无麸质饮食的复杂性，地方或国家支持团体可能会提供所需的大

部分信息。

诊断时的患者的支持和教育是非常重要的，应该是治疗的一个组成部分 [110]。

患有乳糜泻的青少年应该经历一个正式的过渡过程，接受教育并接受成人看护

[111]。

6.1 诊断后的建议

在随访乳糜泻时，在评估 GFD时考虑以下概念的含义是很重要的：

 血清学检测不能检测到最低麸质摄入量(痕迹)，因此，需要一个跨学科的方法来详

细评估临床情况和 GFD。这种评估应该由专家医生和营养学家来完成 [93,112]。

 是否需要重复的十二指肠活检来评估愈合和判断 GFD依从性是专家们争论的问题。

虽然这种方法在实践中经常使用，但对于临床上对 GFD有反应且自身抗体水平下降

或阴性的患者是否有必要使用这种方法尚不清楚。在建议重复活检的专家中，取样

的时间并没有明确规定。肠粘膜的完全愈合也常常是缓慢或不完全的，特别是在成

人中。对于有持续症状的患者，尽管有严格的 GFD证据，肠道活检应被认为是必须

的。

 持续摄入大量麸质以及微量麸质(有意或无意的)是治疗无效的最可能的原因

[108,113,114]。

以下是诊断后随访的建议总结和诊断后第一年无麸质饮食监测的方法[9]：

临床评估：检查症状和做实验室检查(如全血计数、铁状态、维生素 B12、乳糜泻血

清学、钙、维生素 D)和乳糜泻血清学检查(目前最好的预测指标：抗 tTG IgA 和抗 DPG IgA

的定量测定)[84,104,115]。

 儿童和青少年应该由儿科医生或儿科胃肠病专科医生每年监测(人体测量,青春期

发育,乳糜特定的血清学),直到他们已经达到了他们最后的高度。
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 骨矿物质密度扫描可以提供骨质量的基线测量[116]。

 接种肺炎球菌、流感嗜血杆菌和脑膜炎球菌疫苗[117]。

 营养师的咨询：根据访谈、饮食日记和摄食频率，评估营养状况和无麸质饮食的依

从性(与临床访问一致)。

 应该帮助患者加入公认的有乳糜泻治疗经验的支持小组—无麸质饮食的依从性与

倡导小组的成员和定期饮食随访有关[118,119]。

 如有需要及/或要求，应提供心理谘询服务[120]。

6.2 无麸质饮食

6.2.1 无麸质饮食中禁忌的食物

无麸质饮食中所禁忌的谷物，淀粉和面粉[101,121]:

 大麦

 麦麸

 干小麦

 古斯米

 杜兰小麦

 单粒小麦*

 双粒小麦*

 法老小麦*

 面筋，高筋面粉

 全麦粉

 卡姆（Khorasan小麦）*

 麦芽，麦精，麦芽调味品，麦芽糖浆

 燕麦，燕麦麸，燕麦糖浆-未标记无麸质

 黑麦

 粗面粉 (杜兰小麦)*

 斯佩耳特小麦

 小黑麦

 小麦胚芽、小麦淀粉、小麦麦麸

 任何名称中含有小麦、大麦或黑麦的物品

* 小麦品种

一些国家允许摄入一定量的无混杂的纯燕麦。尽管一些研究指明，适量的燕麦摄入

对于乳糜泻患者尚为安全，但值得注意的是在燕麦加工过程中有小麦和大麦的混杂。

6.2.2 无麸质饮食中可接受的食物

无麸质饮食中可接受的无麸质谷类，面粉类及淀粉类：

 苋菜
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 葛粉

 豆粉

 荞麦

 玉米

 鹰嘴豆

 瓜子

 小米

 印度落芒草

 坚果粉和坚果膳食

 燕麦（未混杂的，标签无麸质的）

 土豆粉，生粉

 藜麦

 所有大米(棕的，白的，甜的，野生的, 茉莉香的, 印度香米, 糯米,精米,米糠)

 高粱粉

 黄豆粉

 木薯粉

 画眉草面粉

尽管这些无麸质谷物、面粉和淀粉在无谷蛋白膳食中是允许食用的，但仍然要注意

小麦和大麦对其的交叉混杂。因此，在为乳糜泻患者提供食物之前，应该检测淀粉和粉

类食物中麸质的含量。一些国家定期在互联网上发布无麸质产品的更新清单。在名单上

的食物已经进行了麸质含量分析[122,123]。

6.2.3 其他基本上无麸质的食物

 乳制品

 所有新鲜肉类和无麸质保存的肉类

 海鲜

 鸡蛋

 豆类：扁豆，鹰嘴豆（鹰嘴豆），豌豆，黄豆，坚果，种子—包装，不松

 水果（新鲜、冷冻、罐装）和普通果汁

 蔬菜（新鲜、冷冻、罐装）和普通蔬菜汁

 液体植物油

6.2.4 在无麸质饮食中可接受的添加的其它杂类食物

 甜食：蜂蜜，玉米糖浆，糖（红糖和白糖）

 零食：纯爆米花，坚果，普通泡菜,橄榄,无麸质薯片(薯片)

 调味品：天然香料，纯黑胡椒，食醋(苹果、葡萄、或酒)
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 烹饪和食物制作：指导患者不要混杂无麸质食物-例如，使用独立的炊具，烹饪面

板，和烤箱。

大多数工业生产的食品含有所禁忌的成分—注意标签是很重要的，应该检查允许吃

的食品清单。参加一个支持团体非常重要。

无麸质饮食是低纤维的。要建议患者食用高纤维补充剂，如全谷米、玉米、马铃薯

和大量的蔬菜。纠正任何膳食性的铁、叶酸、钙和（非常少见的）B12缺乏。

6.3 预防-筛查

目前，还无法根据婴儿的麸质摄入时间或母乳喂养时间，来确定乳糜泻的初级预防

措施。随机对照试验表明，通过喂食少量麸质或在 12个月龄以后才开始麸质摄入并未

能引起麸质耐受 [48][49]。麸质的含量是否重要仍然是争议的问题 [51,124,125]。早期

发现和治疗是乳糜泻最有效的二级预防方法 [126]。

有关如何改进麸质相关疾病的检测尚存争论，一些人建议，从高风险的病例筛查转

变为在一般人群中进行乳糜泻血清学检测的积极政策[68,127]。

6.4 新的治疗措施

随着乳糜泻的免疫发病机制逐步被认识，许多针对免疫发病机制的治疗正处于探索

阶段，以作为替代/辅助治疗，如麸质的腔内消化、屏障功能的改善和免疫调节剂。许

多新方法已经进入临床试验阶段，但目前还不能用于临床。

6.5 监测

6.5.1 实验室评估

乳糜泻的血清学检查是很有用的，但是，体内特定的乳糜泻抗体浓度下降表明麸质

摄入减少，但无法确定完全的依从性。一旦抗体正常化，随后的抗体水平升高被认为是

麸质摄入的一个很好的指标。坚持治疗的最终标准是肠道愈合的表现，但对有些患者，

即使是严格的避免麸质摄入，肠道也无法愈合。评估间隔：每 3-6 个月直到异常基线测

试得到纠正或直到临床稳定;然后每 1-2年。

 研究表明，定期检测抗 tTG IgA 或抗 DGP IgA 是监测依从性的首选方法。

 尽管这些检测并不能确定轻微偏离食谱—正常的滴度对持续的麸质暴露或肠道病

变不敏感—血清浓度的持续降低有助于评估饮食的依从性。

 持续的临界值、已经增加的或正在增加的滴度表明有明显的麸质暴露[64]。

6.5.2 营养师咨询

间隔：理想情况下每 3-6个月，直到临床正常；然后每 1-2年。这对于生育年龄和

怀孕的妇女尤其重要。咨询营养专家的目的：

 评估患者目前的营养状况。
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 确定主要营养素和微量营养素的摄入量以便识别是否有营养素的缺乏或过剩。

-重要的是，在营养师的指导下，乳糜泻患者应摄入均衡饮食，包括维生素，钙和

纤维。

 分析饮食习惯及影响饮食控制的潜在因素。

 提供信息并开始无麸质饮食。

 提供饮食教育。

 监测和评估饮食控制的依从性，并加强饮食的咨询。

不能坚持饮食控制的患者需要心理辅导。

6.5.3 症状持续

症状的持续几乎总是由不断摄入麸质引起的。无麸质饮食的一个普遍存在的难

题是交叉污染和在已加工好的食品和/或药物中隐藏着未知的麸质。麸质广泛应用于加

工食品，可能是一种隐藏的成分，因此，患者应谨慎对待，在购买任何商品之前常规看

一下成分列表；一些许可的食品应有成分列表。如果无麸质饮食疗效不佳，应考虑有意

或无意的麸质摄入。对于这些患者，持续血清学阳性能发现患者未遵从饮食控制。

乳糜泻患者症状持续的原因:

 重叠肠易激综合征或无意间的麸质摄入（这是最常见的原因）

 诊断错误

 乳糖不耐受

 除小麦之外的其他食物过敏

 胰腺分泌功能不全

 显微镜下结肠炎

 细菌过度生长

 炎症性肠病

 溃疡性空肠炎*

 肠病相关性 T 细胞淋巴瘤*

 难治性乳糜泻*

*最后三个被认为是长期乳糜泻的并发症

6.6 从儿童到成年的护理转变

患有乳糜泻的青少年/年轻成年人在转移到成人保健之前和期间都有“医疗”中断

的风险[128,129]。一般来说，患有乳糜泻的成年人会处理好他们的饮食，并迅速了解他

们能吃什么。然而，青少年往往在父母和其他照顾者的帮助下，在处理他们的疾病方面

可能没有自主权。目前，还没有明确的指导方针来填补儿童和成人治疗乳糜泻的差距，

现在建议过渡医疗保健。过渡时期的诊所应该关注教育（饮食和健康问题），需要监测

疾病，并且应该处理可能上升的任何心理问题[111]。
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6.7 难治性乳糜泻

难治性乳糜泻的定义是，尽管坚持 GFD至少 12个月，但临床症状持续（或复发）

与临床症状相关的组织病理学异常[108]。这可能发生在一开始（原发），或者在对无

麸质饮食的初始应答之后（继发）[130]。尤其在 50岁以上诊断乳糜泻的患者中必须考

虑该诊断。

难治性乳糜泻有两种亚型：

I 型，表型正常的上皮内淋巴细胞

II 型，上皮内淋巴细胞克隆扩增，和异常表现型缺乏表面 CD3，CD8，T细胞受体

II 型疾病被认为是一种低级别的上皮内淋巴瘤，其表现为严重的吸收不良，对无麸

质饮食没有反应。这是最严重的形式，它与高死亡率有关 [131]。

7 附录

7.1 缩写

表 6 WGO 指南的缩写

AGA antigliadin antibody 抗麦交蛋白抗体

ATI amylase/trypsin inhibitor 淀粉酶/胰蛋白酶抑制剂

CD celiac disease 乳糜泻

DGP deamidated gliadin peptide 去酰胺基麦胶蛋白肽抗体

DH dermatitis herpetiformis 疱疹样皮炎

EATL enteropathy-associated T-cell lymphoma 肠道相关 T 细胞淋巴瘤

ELISA enzyme-linked immunoassay 酶联免疫测定

EMA anti-endomysium antibody 抗肌内膜抗体

ESPGHAN European Society for Pediatric
Gastroenterology, Hepatology, and
Nutrition

欧洲儿科胃肠病学、肝病和营养学学会

FODMAP fermentable oligo-, di-, monosaccharides
and polyol

可发酵的低聚物、二聚物、单糖和多元醇

GFD gluten-free diet 无麸质饮食

GRD gluten-related disorder 麸质相关的疾病

HIV human immunodeficiency virus 人体免疫缺陷病毒

HLA human leukocyte antigen 人类白细胞抗原

IBD inflammatory bowel disease 炎症性肠病

IBS irritable bowl syndrome 肠易激综合征

IDDM insulin-dependent diabetes mellitus 胰岛素依赖型糖尿病

IEL intraepithelial lymphocyte 上皮内淋巴细胞
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IgA immunoglobulin A 免疫球蛋白 A

IgE immunoglobulin E 免疫球蛋白 E

IgG immunoglobulin G 免疫球蛋白 G

MHC major histocompatibility complex 主要组织相容性复合体

NCGS nonceliac gluten sensitivity 非乳糜泻麸质过敏

NRCD nonresponsive celiac disease 无反应性乳糜泻

TG2 transglutaminase 2 组织型转谷氨酰胺酶 2

tTG Tissue transglutaminase 组织型转谷氨酰胺酶

WA wheat allergy 小麦过敏

WGO World Gastroenterology Organisation 世界胃肠病学组织

WHO World Health Organization 世界卫生组织
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