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La celiachia e una malattia sistemica immuno
mediata scatenata dal glutine in individui
geneticamente predisposti.

[A NRAAO2YUNI Ay OANDIF O
con differenze significative a seconda dei vari paesi.

Si stima che solo il 20% circa dei casi sia ogg|
diagnosticato.



Quando cercare la celiachia?

Al di la disiiciiaskiciptomhgastroenteralagjiciie delia
perdita di peso:

Bassa statura
Anemiasideropenicaesistente al trattamento
Dolori addominali ricorrenti che non recedono con
OZ2ZNNBuul FftAYSYuUl | Aadg S
Stipsi ostinata cronica che non risponde al
trattamento

Ipertransaminasemiaon altrimenti spiegabile



Quando cercare la celiachia?

Afte-stomatiti recidivanti. Ipoplasia dello smalto.
Alopecia. Dermatite di Duhring. Psoriasi.
Ritardo nello sviluppo puberale.

Dolori muscolari. Astenia.

Artritl.

Rifiuto di cibi contenenti glutine.



Quando cercare la celiachia
IN assenza di sintomi?

Parentidi 2 grado (1015%)
Diabete di 2 tipo (316%)

Tiroidite (5%) e altre m. autoimmuni
Deficit di IgA (9%)

Down (5%)

Turner (3%)



Screening - ¢




Come cercarla ?

Anticorpi

IgA antiTG (altamente sensibili e specifici)

IgA antiendomisio (utili soprattutto nei pz con
diagnosi incerta)

IgA ed IgG antigliadina deamidata (nel pz nei primi
2 anni di vita)

IgG antigliadina deamidata (nei pz con deficit di
IgA, piu sensibili e specifici degli 1IgG -4hG)



Anticorpl

Se gli anticorpi risultano negativi
possiamo escludere per sempre la celiachia?

NO




Anticorpl

Giulio ha la mamma celiaca.
Ad 1 anno pratica sierologia : negativa.
HLA : DQS8 +

A 2 anni e a 3 annl ; ast

1G negative.

A 4 anni : anttTG > 10 volte la norma.

Ha cominciato a presentare alvo dispeptico.



Anticorpl

10 bambini con AiTG negative
pol positiveA EGD3\, Celiachia

5 (712 mesi) aY-5 anni)

2 screening sthtomatici



Genetica

HLA DQDQ8 + In circa il 96% dei celiaci ma
anche in 1/3 della popolazione

(alto valore predittivo negativo)



Istologia

Classificazione di Marsh

Biopsia duodenale da eseguire tramite EGDS

3 prelievi fra cui il bulbo (almeno nei casi dubbi)



"‘ ‘ ry. 4
Wy,
‘ -~ \\?‘

World Gastroenterology Organisation Global Guidelines
on Celiac Disease
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Review team: Julio C. Bai, MD (Chair, Argentina), Michael Fried, MD (Switzerland),
Gino R. Corazza, MD (Italy), Detlef Schuppan, MD (Germany ),

Michael Farthing, MD ( United Kingdom ), Carlo Catassi, MD (Italy ), Luigi Greco, MD (Italy),
Henry Cohen, MD (Uruguay), Carolina Ciacci, MD (Italy ), Rami Eliakim, MD (Israel),
Alessio Fasano, MD (USA), Andrea Gonzdlez, RD ( Argentina), Justus H. Krabshuis, ( France),
and Anton LeMair, MD ( Netherlands)
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Clinical Suspicion
(Not a gluten-free diet)

Low 4/\ High

Serologic Screening*

Small Bowel biopsy
+
Serologic Screening”®

!

All tests Either test
negative positive
Diagnosis Small Bowel

excluded biopsy

* IgA tissue transglutaminase or
endomysial antibody
DGP 1gG antibodies

** Absence of alleles encoding
DQ2z, DQ8 make Coeliac Disease
unlikely

1. Serology Pos + Histology Neg
Review or repeat biopsy after 1-2 years
Arrange patient follow-up

2. Serology Pos + Histology Pos
Coeliac Disease confirmed

3. Serology Neqg + Histology Pos
Consider other causes of enteritis
If no cause found, treat as Coeliac Disease
HLA genotyping**

4. Serology Neg + Histology Neg
Diagnosis excluded




Nuove proposte ?
Sipuo evitare la biopsia 7S|

Se:
Il pz e sintomatico
e HLA DQPQ8 +

gli anticorpi tTG superano di 10 volte | valori
normali

gli antiendomisio sono positivi

In queste condizioni e altamente improbabile che la
mucosa non sia significativamente danneggiata
(Marsh3 ab-c)



La cdirbingpptiarialale

anticorpi specificidnti-transglutaminasi
anti-endomisig pPasitivi

assenza di-lesioniistologiche tipiche della
celiachia iViarsh; Marshl)

sintomi suggestivi di -celiachmesentio
assenti(familiarrdi-t  grado, .diabete tipo
| etc.)



Dieta sl odieetoniod?

Costi non indifferenti-e soprattutto
problematiche psicologiche-per una dieta
rigida, da-effettuare ogni giorno-per tutta la
vita.

In particolar modo: guiando Men €i SoNo Sintomi
ed il soggetto-€ in bucna salute.



CasappidG steehaers soneifsilta |
dieta

a) peggioramenta-delsintomi Se.sono. presenti

D) ritardo nella crescita

c) comparsa di.complicazioni (tiroiditi, diabete tipo I,

m. linfoproliferative ete.)



Camegudoeeubleas ¢al actiaithtiia
potenziale?

Anticorpi :

Non raramente, -e.cLsono-vane-segnalazioni in
letteratura (Simell AmJ Gastroenterol 2004, glianti-
tTGe gli EMA‘poSsono negativizzarsi 1.8 mesi &
dieta libera) soprattutte: quanda | valori iniziall non
sono particolarmente-elevatl



Anticorpi

Lanegativizzazionasulta molto frequente. nel
soggetti-aftettl .da. diabete tipo VYaisbourd
Zinner Rig Ris Sci-201ptantoe che-gli:AA
consigliano. di praticare in-assenza di altri
sintomi la biopsia sele dopo-persistenza degli
anti-tTGdopo 12 mesdi dieta hbera !



Anticorpi
J. of Pediatrics; 2012 (Lionetti)

24 bambini affetti da.celiachia potenziale

A distanza di-2 anni -:
21 —— negativizzati
1 —— celiachia-conclamata

2 —  fluttuanti



Anticorpi

Gli anticorpi-Specticl, In-soggett: sintomatici

LJ2 & a.2y:20 Llj-dzk £ CiKtSants 2 £ U |
anche in-presenzadi,una-lesione della-mucosa
gia Instaurata.

In rari casl - costantemente-negativi pur.con
una lesione-evidenteMarsh3a, 30).



Atrofia

Una limitata percentuale ci-bambini con
celiachia.potenziale-sembrerebbe sviluppare lo
stato conciamato con la classica atrofia

(Un terzocirea a-distanza die anni dalla
diagnasi).

(Tosco,ClincGastroenterol: Hepatol. 2011



Atrofia

Ma, che succede a distanza. di molt. anni ?

Esperienze ancora molto imitate.

Kurppa(JPGN.20Dldescrivel casi

A 2 bambini -2 adulti;:! 3 sinfomatici
EMA positivi, istologia normale
(celiachia-potenziale

Arestano a.dieta libera e gl anticorpi Si
negativizzano

A a distanza di molti anni ripetono gli anticorpi
SoNo In tutti e 4 I-casi hettamenigositivi

A si é instauratatrofia totale o subtotale



Atrofia

E ancora.presto per trarre.conclusioni
definitive.

5 QT ON2Y RSEEVOKS: ySf OS
decide ditornare a/dietaiera le-lesioni tipiche
della mucosa pessono-instaurarsi rapidamente
come a.distanza eiari anni!

La stessaintomatologiapuo riafflorare dopo
molti anni di glutine !



Dedismie

Come .comportarsi?

\/ Oggl siiritiene eppurtuno, instaurare la-dieta
senza-gluting In presenza ci chiari sintomi

KT ake

hore »esSsS dge

V[ T NA LIS U-A T -AZ YD - Kol L 2SS a
al momento .opportuno.
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APerché esiste la celiachia potenziale ?

A Perché nella celiachia conclamata alcuni
soggetti con: atrofia-(anchgarsh3e) sono in
sovrappeso o addirittura obesi ?

A Perché alcuni celiact vanno-incontro ad altre
malattie autoimmuni.pur;Aspettando la
dietaaglutinata?

At SNODKS "I, 'Odzy/ A sideropénica dzy Q
Y I NI} tipertransadayia@emiad altri
no?

AE cosidA | X



Geni non HLA
coinvolti nella
celiachia



Geni non HLA

Geninon"HLEMrdr40)-che si-correlano ad
un aumentato rischio di celiachia:
celiac2, celiac3, celiac4 etc.

Piu recentemente :
Ail CD14 Catamo, Genes. Immun. 2012

Ala variante Q63R del recettore
cannabinoide di tipo 2ZRossi, Pharmacol.
Res. 201pche aumenta il rischio di 6 volte.



