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Ancora tante novità 

a distanza di 1800 anni !



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

{ƛ ǊƛǎŎƻƴǘǊŀ ƛƴ ŎƛǊŎŀ ƭΩ м҈ ŘŜƭƭŀ ǇƻǇƻƭŀȊƛƻƴŜ ŀƴŎƘŜ ǎŜ 
con differenze significative a seconda  dei vari paesi. 

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



Quando cercare la celiachia?

Al di là dei classici sintomi gastroenterologicie della 
perdita di peso:

VBassa statura

VAnemia sideropenicaresistente al trattamento

VDolori addominali ricorrenti che non recedono con     
. ŎƻǊǊŜǘǘŀ ŀƭƛƳŜƴǘŀȊƛƻƴŜ Ŝ ǊŜƎƻƭŀǊƛȊȊŀȊƛƻƴŜ ŘŜƭƭΩalvo

VStipsi ostinata cronica che non risponde al                
. trattamento

VIpertransaminasemianon altrimenti spiegabile



Quando cercare la celiachia?

VAfte-stomatiti recidivanti. Ipoplasia dello smalto.

VAlopecia. Dermatite di Duhring. Psoriasi.

VRitardo nello sviluppo puberale. 

VDolori muscolari. Astenia.

VArtriti.

VRifiuto di cibi contenenti glutine.



Quando cercare la celiachia 
in assenza di sintomi?

üParenti di 1° grado  (10-15%)

üDiabete di 1° tipo  (3-16%)

üTiroidite (5%) e altre m. autoimmuni

üDeficit di IgA (9%)

üDown (5%)

üTurner (3%)



Screening si?

Screening no ?



Come cercarla ? 

ÅIgA anti-tTG (altamente sensibili e specifici)

ÅIgA anti-endomisio (utili soprattutto nei pz con 
diagnosi incerta)

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

ÅIgG antigliadina deamidata (nei pz con deficit di 
IgA, più sensibili e specifici degli IgG anti-tTG)

Anticorpi



Anticorpi

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

NO



Anticorpi

Giulio ha la mamma celiaca. 

Ad 1 anno pratica sierologia : negativa.       

HLA : DQ8 +                                                   

A 2 anni e a 3 anni : anti-tTG negative.

A 4 anni : anti-tTG > 10 volte la norma.        

Ha cominciato a presentare alvo dispeptico.



Anticorpi

10 bambini con Anti-tTG negative 

poi positive Ą EGDS ĄCeliachia

5 (7-12 mesi)         5 (1½ - 5 anni)

2 screening            8 sintomatici



Genetica

in circa il 96% dei celiaci ma 
anche in 1/3 della popolazione

(alto valore predittivo negativo)

HLA DQ2-DQ8  +



Istologia

Classificazione di Marsh

Biopsia duodenale da eseguire tramite EGDS 

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



Nuove linee guida





Nuove proposte ? 
Si può evitare la biopsia ?

Se:

Áil pz è sintomatico

Áè HLA DQ2-DQ8 +

Ágli anticorpi tTG superano di 10 volte i valori 
normali

Ágli antiendomisio sono positivi

In queste condizioni è altamente improbabile che la 
mucosa non sia significativamente danneggiata 
(Marsh3 a-b-c)

SI



La celiachia potenziale

Å anticorpi specifici (anti-transglutaminasi, 
anti-endomisio) positivi

Å assenza di lesioni istologiche tipiche della 
celiachia (Marsh0, Marsh1)

Å sintomi suggestivi di celiachia presentio 
assenti(familiari di 1° grado,  diabete tipo 
I etc.)



Dieta si o dieta no?

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

In particolar modo quando non ci sono sintomi 
ed il soggetto è in buona salute.



Cosa può succedere se non si fa  la 
dieta

a) peggioramento dei sintomi se sono presenti

b) ritardo nella crescita

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

m. linfoproliferative etc.)                      ?



Come può evolvere la celiachia 
potenziale?

Non raramente, e ci sono varie segnalazioni in 
letteratura (Simell, Am J. Gastroenterol. 2007),  gli anti-
tTGe gli EMA possono negativizzarsi in 6-12 mesi (a 
dieta libera) soprattutto quando i valori iniziali non 
sono particolarmente elevati

Anticorpi :



Anticorpi

La negativizzazionerisulta molto frequente nei 
soggetti affetti da diabete tipo I (Waisbourd-
Zinner, Dig. Dis. Sci. 2012) tanto che gli AA 
consigliano di praticare in assenza di altri 
sintomi la biopsia solo dopo persistenza degli 
anti-tTGdopo 12 mesidi dieta libera !



Anticorpi

A distanza di 1-2 anni  :

21 negativizzati

1              celiachia conclamata

2              fluttuanti

J. of Pediatrics, 2012 (Lionetti)

24 bambini affetti da celiachia potenziale



Anticorpi

Gli anticorpi specifici in soggetti sintomatici 
Ǉƻǎǎƻƴƻ ǉǳŀƭŎƘŜ Ǿƻƭǘŀ ŜǎǎŜǊŜ άfluttuantiέ 
anche in presenza di una lesione della mucosa 
già instaurata.

In rari casi  costantemente negativi pur con 
una lesione evidente  (Marsh3a, 3b).



Atrofia

Una limitata percentuale di bambini con 
celiachia potenziale sembrerebbe sviluppare  lo 
stato conclamato con la classica atrofia 

(Un terzocirca a distanza ditre anni dalla 
diagnosi). 

(Tosco, Clin. Gastroenterol. Hepatol. 2011)



Atrofia

Årestano a dieta libera e gli anticorpi si  

negativizzano

Åa distanza di molti anni ripetono gli anticorpi . .

sono in tutti e 4 i casi nettamente positivi

Åsi è instaurata atrofia totaleo subtotale.

Ma, che succede a distanza di molti anni ?

Esperienze ancora molto limitate.

Kurppa(JPGN 2011) descrive 4 casi
Å2 bambini e 2 adulti,  3 sintomatici

EMA positivi, istologia normale 
(celiachia potenziale) 



Atrofia

È ancora presto per trarre conclusioni 
definitive.

5ΩŀƭǘǊƻƴŘŜ ŀƴŎƘŜ ƴŜƭ ŎŜƭƛŀŎƻ ŎƻƴŎƭŀƳŀǘƻ ŎƘŜ 
decide di tornare a dieta libera le lesioni tipiche 
della mucosa possono instaurarsi rapidamente 
come a distanza di vari anni!

La stessa sintomatologiapuò riaffiorare dopo 
molti anni di glutine !



Decisione

Come comportarsi?

VOggi si ritiene oppurtuno instaurare la dieta 
senza glutine in presenza di chiari sintomi 
attribuibili alla celiachia.
VIn assenza di sintomi si preferisce lasciare il 
bambino a dieta libera seguendolo con    follow-
up mirato a valutarne la crescita, lo stato di 
salute e ripetendo periodicamente il dosaggio 
degli anticorpi specifici e dei principali indici 
nutrizionali.
V[ŀ ǊƛǇŜǘƛȊƛƻƴŜ ŘŜƭƭΩŜǎŀƳŜ ōƛƻǇǘƛŎƻ ǎŀǊŁ ŘŜŎƛǎŀ 
al momento opportuno.



ÅPerché esiste la celiachia potenziale ?
ÅPerché nella celiachia conclamata alcuni 

soggetti con atrofia (anche Marsh3c) sono in
sovrappeso o addirittura obesi ?

ÅPerché alcuni celiaci vanno incontro ad altre  
malattie autoimmuni pur rispettando la 
dieta aglutinata?

ÅtŜǊŎƘŞ ŀƭŎǳƴƛ Ƙŀƴƴƻ ǳƴΩŀƴŜƳƛŀ sideropenica
ƳŀǊŎŀǘŀ ƻ ǳƴΩipertransaminasemiaed altri 
no?

ÅE così ǾƛŀΧ

5ƻƳŀƴŘŜΧ



HLA  DQ2-DQ8

Geni non HLA

coinvolti nella 

celiachia

35% 5%

40%



Geni non HLA(più di 40) che si correlano ad 
un aumentato rischio di celiachia:         
celiac2, celiac3, celiac4 etc.

Più recentemente :

Åil CD14 (Catamo, Genes. Immun. 2012) 

Åla variante Q63R del recettore 
cannabinoide di tipo 2 (Rossi, Pharmacol. 
Res. 2012) che aumenta il rischio di 6 volte. 

Geni non HLA


