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La celiachia: il camaleonte clinico

Editoriale di Carlo Catassi

Il camaleonte ¢ notoriamente un “simpatico”
rettile africano in grado di cambiare aspetto,
grazie alla sua unica capacita di mutare il colore
della pelle. In medicina I'aggettivo “camaleon-
tico” viene utilizzato per indicare quelle pato-
logie che si possono presentare in tanti modi
diversi, situazione che ¢ ben esemplificata dal-
le molteplici e variabili presentazioni cliniche

della celiachia.

La forma tipica intestinale, caratteristica del
bambino piccolo che presenta diarrea croni-
ca, inappetenza, ritardo di crescita ed addome
espanso, ¢ quella nota da tempo immemorabile
e pit facile da sospettare. Da quando si sono
diffusi esami di laboratorio, come gli anticorpi
anti-trasglutaminasi, che permettono di ricer-
care la celiachia con un semplice esame di san-
gue, sono state messe in luce tante altre possibili
presentazioni, molte delle quali insospettabili
precedentemente: tra queste, cosiddette forme
atipiche o non-classiche, merita ricordare ad
esempio la bassa statura ed il ritardo puberale,
epatite, 'anemia da carenza di ferro (specie
nei casi che non rispondono alla cura con ferro

somministrato per bocca), la stanchezza cronica,

il dolore addominale ricorrente e la stomatite
aftosa ricorrente. Esistono poi le forme silenti,
cio¢ quei casi di celiachia scoperti per caso, ad
es. per un esame “a tappeto’ dei familiari di un
bambino celiaco, in soggetti che non presenta-

no apparentemente alcun disturbo.

Questa grande variabilitd clinica della celia-
chia indica forse I'esistenza di forme diverse
dal punto di vista della gravita e del rischio di
complicanze? La risposta ¢ sostanzialmente ne-
gativa, poiché in tutti i casi di celiachia, siano
essi tipici, atipici o silenti, si riscontrano le stes-
se alterazioni autoimmuni a livello del sangue
(autoanticorpi) e la stessa tipologia di lesione
della mucosa intestinale alla biopsia. Anche il
rischio di complicanze rimane lo stesso, poiché
¢ ben noto che, ad esempio, una forma di ce-
liachia silente si pud complicare, se non curata,
con osteoporosi, manifestazioni neurologiche
o refrattarietd al trattamento dietetico (di cui
si parla in altro articolo del presente fascico-
lo). Quindi, a fronte della variabilita di aspetto
del camaleonte celiaco, il trattamento dietetico
deve essere sempre lo stesso, cio¢ la dieta rigo-

rosamente priva di glutine.
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Resta da chiarire quale sia la strategia piu in-
dicata per riconoscere tutti i casi di celiachia,
compresi quelli clinicamente pitt sfumati.
Fino ad ora si era sempre sostenuto che la po-
litica migliore fosse quella del “case-finding”
cioe la ricerca della celiachia nei soggetti che
appartengono a categorie a rischio per sinto-
mi o condizioni associate. I dati pili recenti
indicano tuttavia che in tal modo si riesce a
riconoscere non pitt del 30% della casistica
complessiva di celiachia, mentre gli altri 70 %
sfuggono alla diagnosi e rimangono esposti
al rischio di complicanze. Pertanto, prende
sempre pitt campo 'ipotesi, tra gli esperti, di
riconsiderare la possibilita di uno screening
generale della popolazione in eta pediatrica.
Questo approccio oggi non solo ¢ realizzabile,
ma pud essere anche semplificato attraverso
una sorta di “filtro pre-screening”, basato sul-
la ricerca dei geni di predisposizione alla celia-
chia. In tal modo ¢ possibile limitare i prelievi
di sangue venoso ai bambini geneticamente
predisposti. Questa innovativa strategia dia-
gnostica permetterebbe finalmente di rico-
noscere il camaleonte celiaco anche quando

cambia aspetto.
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La mappa mondiale della celiachia

In questo articolo parleremo di come varia la frequenza della celiachia “nel tempo e nello spazio”. Questa infor-
mazione & molto importante non solo per la rilevanza statistica, ma in quanto permette di formulare ipotesi sui
fattori che possono influenzare lo sviluppo di questa patologia, tanto diffusa nella societa attuale.
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Gli studi epidemiologici hanno
messo in evidenza una ulteriore
preoccuppante realta: nei Paesi
occidentali la frequenza di
celiachia € in aumento.

Lo studio della epidemiologia della celiachia
ha ricevuto un enorme impulso in seguito allo
sviluppo di test diagnostici semplici ed affida-
bili, con i quali ¢ stato possibile analizzare la
frequenza di malattia in maniera accurata, in
diversi contesti ambientali e geografici. Que-
sti esami, tra i quali ricordiamo gli anticorpi
antigliadina, anti-transglutaminasi, anti-en-
domisio ed i test di predisposizione genetica
HLA, possono infatti essere eseguiti prele-
vando poche gocce di sangue ed analizzando
i campioni a distanza (nel caso localmente
non siano disponibili le attrezzature di labo-
ratorio, come accade in alcuni paesi in via di
sviluppo). Le indagini a tappeto eseguite su
scala mondiale hanno messo in evidenza una
interessante mappa di frequenza della celia-
chia nel mondo, sulla quale ci soffermeremo

brevemente di seguito.

In passato la celiachia era considerata una
malattia rara, appannaggio pressoché esclu-
sivo della popolazione europea e della fascia
di et pediatrica. Le prime indagini a tappeto

con i test sopra accennati, eseguite a partire

dagli anni ’80 del secolo scorso, hanno mes-
so in evidenza una realtd ben diversa: la ce-
liachia ¢ una delle patologie pilt frequenti in
assoluto, almeno tra quelle che durano tutta la
vita, che colpisce indifferentemente bambini
ed adulti, ma con una certa predilezione per
il sesso femminile (rapporto maschi/femmine
= 1:1.5-2). In Italia ed in Europa in generale,
culla degli studi pitt approfonditi al riguardo,
la frequenza media di celiachia si aggira attor-
no all’ 1% della popolazione, con variazioni
notevoli da un Paese all’altro: ad es. in Ger-
mania la celiachia colpisce “solo” lo 0.2 %,
mentre in Finlandia interessa oltre il 2 % della
popolazione. Poiché le differenze genetiche tra
queste popolazioni sono minime, ¢ probabile
che le suddette variazioni dipendano soprat-
tutto da fattori ambientali ancora poco noti,
quali la alimentazione infantile, le infezioni
intestinali e la tipologia della flora batterica
intestinale (cosiddetto “microbioma”). Una
frequenza media dell’ 1% ¢ stata riscontrata
anche in altri Paesi nei quali la popolazione ¢
prevalentemente di origine europea quali gli
USA, I'Australia e I’Argentina.
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Mappatura dell’ epidemiologia della malattia celiachia caratterizzata da forte crescita nei classici Paesi e a diffondere in nuove regioni del mondo

Gli studi epidemiologici hanno messo in evi-
denza una ulteriore preoccupante realtd: nei
Paesi occidentali la frequenza di celiachia ¢ in
aumento. Ad es. negli USA, nel corso degli ul-
timi 40 anni si ¢ passati da una frequenza di
2 casi per mille a 10 casi per mille (1%), dato
allarmante che, ancora una volta, suggerisce la
responsabilita di cause ambientali, quali la diffu-
sione di grani maggiormente “tossici”, la minore

fermentazione dell'impasto panificatorio, etc.

Parallelamente alle indagini epidemiologiche,
si ¢ sviluppato il concetto dell™iceberg celia-
co”. Infatti la frequenza dei casi di celiachia
identificati per sintomi, per quanto in costante
aumento, ¢ largamente inferiore rispetto alla

prevalenza totale precedentemente riportata.

Una percentuale di casi pari a circa il 70-80%
sfugge alla diagnosi (parte sommersa dell’ice-
berg), generalmente a causa di sintomi sfumati
o addirittura assenti, con il rischio di compli-
canze tardive legate al mancato trattamento

dietetico della malattia.

Nei Paesi in via di sviluppo la realta epidemio-
logica della celiachia ¢ ancora pit allarmante
rispetto al mondo occidentale. In primo luogo,
¢ stato sfatato il luogo comune che la celiachia
colpisca prevalentemente gli europei: infatti
una frequenza simile di malattia (1% circa) ¢
stata riscontrata in popolazioni del Nord-Afri-
ca, del Medio Oriente e dell'India. Addirittura
¢ stata individuata una popolazione africana,

i Saharawi originari del Sahara occidentale,

Una frequenza media dell' 1 % ¢ stata riscontrata anche in altri Paesi
nei quali la popolazione € prevalentemente di origine europea

nella quale la celiachia presenta una diffusio-
ne endemica pari al 6-7% della popolazione
infantile. Si ignorano i motivi di tale picco di
frequenza, ma si sospetta che tale situazione
possa dipendere dal repentino cambiamento
delle abitudini alimentari dei Saharawi, popo-
lo che in tempi passati consumava soprattutto
latte ¢ carne di cammello mentre di recente
ha acquisito, dopo la colonizzazione spagno-
la, abitudini alimentari di tipo europeo, con
aumento spiccato del consumo di derivati del
frumento. Nei Paesi in via di sviluppo la celia-
chia non diagnosticata pud causare quadri di
malnutrizione proteico-calorica molto gravi,
con conseguente aumento del rischio di altre
malattie e di mortalit infantile. A causa della
scarsa consapevolezza della celiachia a livello
della classe medica e della ridotta disponibili-
ta di test diagnostici, i casi diagnosticati sono
una minima parte rispetto a quelli comples-
sivi. Ad es. in India si calcola che, a fronte di
alcune migliaia di casi riconosciuti in tutto il
Paese, siano presenti dai 5 ai 10 milioni di casi
di celiachia (un iceberg di malattia pressoché

totalmente sommerso).



Comincia a farsi strada il
concetto dell'opportunita dello
screening “a tappeto”.

Vista la situazione precedentemente esposta, ¢
lecito chiedersi quale sia la strategia pit effi-
cace per far “emergere” i casi di celiachia che
sfuggono alla diagnosi. Lopzione pitt condi-
visa finora ¢ stata quella di raccomandare la
ricerca della malattia, mediante gli appropriati
test diagnostici, in tutti gli individui che ap-
partengano a categorie “a rischio”, come ad es.
i familiari del celiaco, persone affette da pato-
logie autoimmuni o con sintomi suggestivi di
celiachia quali scarsa crescita, disturbi intesti-

nali persistenti, anemia, etc. Questa strategia,
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detta “case-finding”, ¢ valida sul piano etico e
per i costi contenuti, ma presenta una scarsa
efficacia poiché porta alla diagnosi di non piu
del 30% dei casi. Comincia pertanto a farsi
strada il concetto dell’opportunita dello scre-
ening “a tappeto”, basato sull’esecuzione di
un esame di sangue per la ricerca degli anti-
corpi celiaci a tutta la popolazione infantile,
ad es. all'ingresso nella scuola dell’obbligo (6
anni). Lefficacia di questa strategia potrebbe
essere implementata ricercando la predispo-

sizione genetica alla nascita (il test HLA puo

FORME DI
CELIACHIA

celiachia classica

celiachia sintomatica

essere eseguito su goccia di sangue come altri
screening neonatali), per poter limitare il test
anticorpale solo ai bambini risultati positivi al

test genetico.

In conclusione, possiamo affermare che la
mappa mondiale della celiachia ¢ molto piu
“affollata” di quanto si ritenesse in passato,
situazione che merita una grande attenzione
sanitaria sia nei Paesi occidentali che quelli in
via di sviluppo. Lo studio della epidemiologia
della celiachia contribuisce ad individuare i
possibili fattori ambientali responsabili delle
fluttuazioni di frequenza. Sul piano pratico,
¢ necessaria una maggiore consapevolezza di
questa patologia “camaleontica’, unitamente
ad eventuali strategie di screening di massa,
per far emergere il piti possibile I'iceberg celia-
co, cio¢ i numerosi casi che ancora oggi sfug-
gono alla diagnosi.
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Analisi delle abitudini alimentari

nelle persone con e senza celiachia
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Quanto € equilibrata € la dieta dei celiaci ? In questo articolo, Nicoletta Pellegrini presenta uno studio relativo a

questo argomento.

Nella celiachia 'unico trattamento terapeutico
possibile ¢ una dieta che preveda lesclusione
di tutti quegli alimenti contenenti glutine e la
loro sostituzione con prodotti a base di cereali
gluten free. Tuttavia, se da un lato l'attinenza
ad una dieta gluten free permette la remissione
dei sintomi e il raggiungimento di un buono
stato di salute, dall’altro la domanda che si
pone la comunita scientifica ¢ se questa dieta
sia adeguata dal punto di vista nutrizionale.
I diversi studi compiuti negli ultimi 10 anni
hanno infatti messo in evidenza, anche se con
risultati contrastanti, come la popolazione ce-
liachia non introduca quantitd raccomandate
di alcuni importanti nutrienti. Nella maggior
parte degli studi si suggerisce che le persone
affette da celiachia introducono meno carboi-
drati complessi, fibra, folati, calcio, ferro, ma
pil proteine ed energia da grassi totali e saturi
delle raccomandazioni, avanzando l'ipotesi che

la dieta priva di glutine possa risultare, a lungo

Questionario di frequenza

ol
(Food Frequency Questionnaire)
I questionario si riferisce al
consumo di cibo durante I'ultimo
anno e registra 148 alimenti.
Per ognuno viene valutato il
consumo medio (porzioni pre-
determinate) e la frequenza di
consumo (1-6 volte al giorno,
settimana, mese o0 anno). Foto a
colori aiutano a determinare le
dimensioni delle porzioni degli
alimenti.

termine, non equilibrata. Con I'obiettivo di
contribuire a chiarire la qualitd nutrizionale
della dieta gluten free della popolazione celia-
chia italiana, insieme al Centro per la Preven-
zione e la Diagnosi della Celiachia dell'Univer-
sita di Milano, stiamo attualmente svolgendo
uno studio su un totale di 300 persone (150
pazienti celiaci e 150 soggetti non celiaci). I
volontari sono stati arruolati secondo una se-
rie di criteri di inclusione quali I'eca (tra 18 ¢
70 anni), I'avere abitudini alimentari stabili e
quindi, nel caso dei celiaci, essere a dieta glu-
ten free da almeno 2 anni, non essere affetti da
patologie metaboliche o croniche, non essere
in particolari stati fisiologici o seguire partico-
lari regimi alimentari. Per rilevare le abitudini
alimentari, sono stati scelti due strumenti di
indagine: un diario nel quale ogni soggetto
riporta tutti gli alimenti e le bevande assunte
nell’arco di una settimana e un questionario di
frequenza sottoposto ai volontari con un’inter-
vista durante la visita di arruolamento. Il primo
strumento consente di rilevare in modo molto
preciso le abitudini alimentari, ma si limita agli
alimenti consumati in una settimana che po-
trebbe non descrivere le abitudini generali del-
la persona. Il secondo invece da un’indicazione
pitt generale, riferendosi alla dieta dell’anno
precedente, ma risulta meno preciso. Usando
entrambi gli strumenti otterremo informazioni
complementari e nello stesso tempo validere-
mo il questionario di frequenza, sviluppato per
la popolazione generale sana, al fine di estende-
re il nostro studio anche ad altri centri italiani e
avere informazioni su un campione pitt ampio
di celiaci. I risultati preliminari raccolti fino ad
ora ci suggeriscono che i celiaci introducono

troppa energia da grassi, soprattutto saturi, e
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sodio, probabilmente per un elevato consumo
di dolci, mentre solo una piccola percentuale
di questi ha un’adeguata introduzione di cal-
cio, ferro, folati e fibra. La conclusione dello
studio, prevista per la fine dell'anno, consentira
di raccogliere molte informazioni sulla dieta
dei pazienti celiaci che potranno essere utiliz-

zate per aiutare i celiaci ad alimentarsi meglio.

La presentazione di questo studio la si pud tro-
vare sulla pagina del Dr. Schir Institute (heep://
www.drschaer-institute.com/it/aree-cliniche/

celiachia/clinical-library/webinar-e-conferenze/).
Vi terremo aggiornati sui risultati finali.

Molti dei nostri prodotti di consumo quotidiano, come ad esempio il pane, sono ricchi
di fibre, particolarmente importanti soprattutto per chi segue una dieta senza glutine. I

contenuto di sale dei nostri prodotti & stato sensibilmente ridotto. In questo modo acco-
gliamo le raccomandazioni degli esperti in scienza dell’alimentazione e andiamo incontro
alle richieste per la tutela dei consumatori a vantaggio della salute di chi ci sceglie.
Riduciamo costantemente il contenuto di zuccheri del nostro assortimento di dolci, oltre
a rinunciare del tutto ai dolcificanti chimici.
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Compliance e dieta senza glutine

L'aderenza alla dieta priva di glutine non € sempre facile. Ci sono vari fattori che possono influenzare negativamente.

Introduzione

Lunico modo per trattare la celiachia consiste
in una dieta senza glutine a vita. La dieta sen-
za glutine si ¢ evoluta dalla storica dieta della
banana, una dieta ad esclusione, a un tipo di
alimentazione che include molti prodotti natu-
ralmente senza glutine nonché tutta una serie
di prodotti finiti gluten-free. Tuttavia bisogna
riconoscere che mangiare comprende molto di
pilt che solamente soddisfare il proprio biso-
gno fisiologico di assumere sostanze nutritive.
Latto di mangiare ¢ spesso strettamente legato
al nostro stile di vita, a bisogni culturali, sociali
ed emozionali. Le conclusioni generali di di-
versi studi sulla qualitad della vita dimostrano
la difficolta ad osservare una dieta, soprattutto
in particolari situazioni sociali, e specialmente
nel caso di una malattia il cui unico trattamen-
to prevede l'osservanza di una rigida dieta che
dura tutta la vita. I motivi per I'inosservanza
possono essere molteplici, cosi come lo sono

anche le conseguenze.

Per ar‘mli I'unico ltrattlam\ento nei
bambini con celiachia é stata la
cosiddetta “Dieta della banana”.
Essa venne addottata nel 1880
dal Dr. Samuel Gee. Ai bambini
veniva fatta seguire una dieta a
base di banane, riso e panna.
Grazie all' esclusione del glutine
dopo un breve periodo si eviden-
ziavano dei miglioramenti.

Dieta senza glutine e
qualita della vita

Diversi studi si sono occupati della correla-
zione tra la rigidita della dieta senza gluti-
ne, losservanza della dieta e la qualitd della

vita. 123456 Tra questi, vari studi indicano un

aumento dell’ansia associato a eventi sociali.”*
Nello studio di Gray, il 74 % della popolazione
di studio (n= 788) indica ansia e depressione di
fronte a solamente 50 % prima della diagnosi”
La paura e I'ansia sono spesso associate al fatto
di stare in compagnia di amici, di essere diver-
si ed alla contaminazione dei propri cibi.?®?
Negli studi di Lee, et al>!, come in altri studi
europei, gli ambiti del “mangiare fuori casa’,
“viaggiare”, “interazione sociale” e “lavoro”
sono quelli con le valutazioni pili negative.
Tuttavia, a differenza degli studi europei, non
¢ stata rilevata una differenza significativa tra

maschi e femmine.

Un simile impatto negativo sull'ambito so-
ciale della qualita della vita ¢ stato riferito da
Cranney et al.> Cranney ha riscontrato che I’
81 % degli intervistati evitava visite al ristoran-
te, il 38% rinunciava a viaggiare, e il 91 % si
portava dietro i propri alimenti senza glutine
quando era in viaggio a causa delle difficolta di
seguire la dieta.”> In un altro studio?, il carico
emozionale e sociale della dieta ¢ stato nomi-
nato come motivo per evitare attivitd sociali,
evidenziando leffetto negativo onnipresente
della dieta sulla vita dell'individuo.

Compliance ed i problemi che
nascono dall’osservazione della dieta

Numerosi studi si sono occupati della com-
pliance legata alla celiachia. 1213149417 {ng
studio che paragona residenti britannici di ori-
gini sud-asiatiche con altri di origini caucasiche
ha rilevato che le persone originarie dell’Asia
meridionale erano meno precisi nell’osservan-
za della dieta senza glutine.'® I pazienti sud-a-
siatici erano meno propensi a visitare cliniche
dietetiche, ad unirsi a gruppi di auto-aiuto e

ad occuparsi delle informazioni fornite da
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medici e dietisti. ' Secondo uno studio recente

condotto negli Stati Uniti, solo il 45,5% dei
pazienti afroamericani con celiachia diagnosti-
cata tramite biopsia, affermava di seguire rigi-

damente la dieta senza glutine."”

Inoltre, alcuni studi hanno dimostrato una
correlazione tra l'etd e l'osservanza della die-
ta.? Nello studio condotto da Barratt su pa-
zienti celiaci nel Regno Unito, solo il 4% dei
partecipanti al di sotto dei 35 anni affermava
una piena osservanza della dieta e il 12% della
stessa fascia d’etd affermava un’osservanza par-
ziale? in confronto ai partecipanti sopra i 36
anni della stessa popolazione di studio. Come
motivi per la mancata osservanza erano sta-
ti indicati le difficolea di seguire la dieta nel
mangiare fuori casa, il fatto di stare tra amici
e le relazioni personali. Lo stato civile o il sesso

non erano fattori determinanti per 'osservanza

della dieta.?

L' eta gioca un ruolo importante

per |' aderenza alla dieta. Solo il
4 % di coloro che hanno meno
di 35 la segue rigorosamente

In uno studio con 123 adolescenti affetti da
celiachia, il 65% ha risposto di seguire una
rigida dieta senza glutine, mentre il 23,6%
affermava di seguire una dieta a base di fru-
mento (dieta quindi non gluten-free) no-
nostante la prescrizione di una dieta senza
glutine e I’ 11,4 % dichiarava di assumere oc-
casionalmente alimenti a base di frumento."
Gli adolescenti dichiaravano di essere piena-
mente coscienti delle loro trasgressioni e di
abbandonare la dieta per evitare difficolta in
situazioni sociali.'' Coloro che non seguivano
il regime senza glutine riportavano pil sinto-
mi degli altri due gruppi. I livelli di anticorpi
erano elevati in tutti e tre gruppi con il livello
piu alto 27,5 per coloro che non si atteneva-
no alla dieta senza glutine e 18,7 nonché 14,2
rispettivamente per coloro che seguivano una
dieta senza glutine rigida o semi rigida. I livelli
elevati di anticorpi erano in correlazione con
cambiamenti dei villi rilevati nelle biopsie in-

testinali dei soggetti. !

Dallo studio di Green & emerso che gli in-
dividui erano propensi a “tradire intenzio-
nalmente” la dieta in particolari situazioni
sociali, pranzi e cene fuori casa, feste ed altri
avvenimenti fuori dalle mura domestiche.
Solo il 68% delle persone risultava aver se-
guito la dieta “costantemente” ed il 30%
ammetteva di averla seguita “quasi sempre”. '®
Benché questo tasso di osservanza possa es-
sere considerato positive paragonato a quello
di altri regimi dietetici, le conseguenze della
mancata adesione per le persone affette da ce-
liachia sono molto gravi. Aumenta il rischio
di sterilitd, neuropatie periferiche, osteopo-
rosi, linfomi e cancro dell’intestino tenue e

dell’esofago. "

Risultati simili sono stati ottenuti da un son-
daggio tra adolescenti.® Il tasso di osservanza
indicato dagli adolescenti stessi ¢ stato succes-
sivamente paragonato al livello di anticorpi dei
giovani ed ai referti della biopsia intestinale. Il
gruppo che aveva ammesso di non seguire la
dieta mostrava vari gradi di danni intestinali e
anomalie della mucosa. Curiosamente, anche
coloro che affermavano di seguire rigorosa-
mente la dieta senza glutine mostravano segni

di anomalie della mucosa.® In questo studio
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Ciacci e il suo gruppo ne dedussero che anche
chi affermava di seguire una dieta senza gluti-
ne rigida, probabilmente non la seguiva cosi
rigorosamente.

In uno studio successivo ¢ stato evidenziato
come il grado di adesione alla dieta percepito
dal singolo individuo fosse in netto contrasto
con l'osservanza effettiva.! In un sondaggio re-
lativo al grado di osservanza effettuato su un
gruppo di 50 persone celiache, sia uomini che
donne hanno risposto con una percentuale di
compliance molto alta (98 %). Tuttavia, nuo-
vamente interrogati sul quando e il dove in
particolare avessero ingerito glutine, entrambi
i sessi hanno riferito numerose imprudenze.
'81% degli uomini ha ammesso di ingerire
glutine intenzionalmente durante attivita so-
ciali, al ristorante (82%) e in compagnia di
amici (58%). Le donne hanno riportato per-
centuali di inosservanza della dieta maggiori
rispetto agli uomini. 88% delle donne am-
mette di aver tradito la dieta durante attivita
sociali e al ristorante, il 67 % invece in compa-

gnia di amici.'

Conclusione

Questi studi evidenziano la necessita di ulterio-
ri ricerche nel campo della non osservanza del-
la dieta senza glutine. Dato che molti problemi
della non osservanza sono legati all’'ambito so-
ciale della qualita della vita, sono previsti studi
centrati sui metodi per diminuire la sensazione
di isolamento ed aumentare la sensazione di
inclusione, accettazione e normalita della re-

strizione dietetica.




Consigli pratici

Poiché I'aderenza alla dieta senza glutine rap-
presenta la base della terapia di persone affette
da disturbi legati al glutine, ¢ di importanza
fondamentale fornire soluzioni per la vita quo-
tidiana. Ecco alcuni suggerimenti basati sulle

ultime ricerche:

/ Fornire al paziente il nome ed il numero
di contatto di un gruppo di auto-aiuto locale.
Il sostegno faccia a faccia ¢ associato ad un’ele-
vata osservanza della dieta, un aumento della
sensazione di assistenza ed una riduzione della

sensazione di isolamento.

Fornire materiale informativo per soddi-
sfare il bisogno immediato di informazione del
paziente. Eventualmente il materiale pud esse-
re suddiviso in “informazioni di sopravvivenza”

(quali alimenti non contengono glutine e cosa
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Che cos’e la celiachia
refrattaria e come si diagnostica? -

Panoramica della ricerca attuale

La malattia celiachia pud essere classificata in varie forme. Questo articolo si occupa della malattia celiachia re-
frattaria e della sua diagnosi.

DR. MED. MICHAEL SCHUMANN

Clinica di gastroenterologia, infettivo-
logia e reumatologia, Charité, Campus
Benjamin Franklin di Berlino

In generale ¢ possibile trattare la celiachia se-
guendo una dieta priva di glutine. Tuttavia,
una percentuale molto piccola di celiaci (cir-
ca 0,5% della popolazione celiachia) svilup-
pa una celiachia refrattaria, cio¢ si forma una
nuova patologia simile alla celiachia nonostan-
te la scrupolosa osservanza della dieta senza
glutine. E molto importante diagnosticare la
celiachia refrattaria, dato che alcuni pazienti
possono sviluppare gravi malattie secondarie
(p. es. un linfoma, cio¢ un’affezione maligna
di alcune cellule infiammatorie). Per riuscire
a riconoscere tali situazioni, la diagnostica at-
tuale ¢ gia molto complessa ¢ comprende le
analisi delle cellule e del materiale genetico
(acido desossiribonucleico, DNA) del tessu-
to prelevato tramite gastroscopia (endosco-
pia dello stomaco e dell’intestino tenue). 1l
diagnostico ha lobiettivo di riconoscere se
tra i pazienti, che secondo valutazione clinica
sono affetti da una celiachia refrattaria, alcuni
potrebbero sviluppare il cosiddetto linfoma
intestinale a cellule T (celiachia refrattaria di
tipo II), o se invece si tratta piuttosto della
celiachia refrattaria meno grave di tipo I. Nel
caso della celiachia refractaria di tipo II il pa-
ziente deve essere monitorato attentamente ed
eventualmente sard sottoposto ad una terapia
medicamentosa. E opportuno annotare che le
terapie sviluppate soprattutto nei Paesi Bassi
durante gli ultimi anni per questa forma grave
della celiachia refrattaria (tipo II) rappresenta-
no un evidente miglioramento terapeutico. Ed

¢ proprio per questo motivo che risulta cosi

importante classificare quanto prima la pato-
logia in tipo I e tipo II. Tuttavia la diagno-
stica attualmente praticata in alcuni casi non
permette di attribuire chiaramente i pazienti a
uno dei sottotipi. Per questo a Berlino abbia-
mo centrato il lavoro di ricerca sul perfezio-
namento della diagnostica di queste patologie.
Sono state sviluppate cosi due nuove forme di
test che saranno applicate a pazienti affetti da
queste patologie con l'intenzione di contribui-
re a dare una diagnosi affidabile. Inoltre la dia-
gnostica verra assimilata all’'ulteriore decorso
della malattia del rispettivo paziente. Abbia-
mo motivo di credere che grazie ai nuovi test
diagnostici potremmo pronosticare I'ulteriore
decorso della patologia — un pronostico consi-
derabile, che nessun altro metodo diagnostico

finora ¢ stato in grado di fornire.

Di quali test si tratta?

Finora viene effettuata una colorazione im-
munologica di alcune cellule del tessuto inte-
stinale prelevato durante la gastroscopia con
successiva valutazione delle cellule nel micro-
scopio. La procedura viene completata tramite
un’analisi del materiale genetico (DNA) per
rilevare variazioni nel recettore dei linfociti
T (patologia molecolare). Il ricettore dei lin-
fociti T ¢ una molecola chiave, che si trova
sulla superficie di certe cellule infiammatorie
(le cellule T) e svolge un ruolo fondamentale

nellimmunoreazione di agenti patogeni. E in




grado di svolgere questa funzione solamente

se esistono milioni di versioni diverse di que-
sta molecola che permettono di riconoscere
un’immensa quantita di batteri, virus e paras-
siti. Nei pazienti affetti da una grave forma di
celiachia refrattaria, tra questa enorme schiera
di cellule una determinata cellula T si ripro-
duce a tal punto che pud essere riconosciuta
come “clone” dai test attuali. Tuttavia spesso i
referti non sono del tutto chiari e quindi il me-
dico non ¢ in grado di dedurre dai risultati dei
test se il paziente ¢ affetto da questa forma gra-
ve di celiachia o meno. Qui entrano in gioco le
nuove metodologie. Nel primo test, 'analisi
FACS delle cellule T prelevate dall‘intesti-
no, le cellule inflammatorie vengono inizial-
mente separate dal tessuto e colorate in modo
molto specifico utilizzando gli anticorpi. Di
seguito viene analizzato il legame anticorpo
di migliaia di cellule isolate utilizzando il co-
siddetto citofluorimetro o FACS (Fluorescent
Activated Cell Sorter) per quantificare la parte
di cellule T “ammalate” o meglio “aberranti”.
Questo test pud essere eseguito prima e dopo
la terapia. La quantitd di cellule T aberranti,
secondo lipotesi, ¢ adatta anche per la valu-
tazione del paziente durante il decorso della
terapia, cio¢ per indicare il successo terapeu-
tico. Resta comunque da valutare fino a quale
punto la quantic di cellule T aberranti rileva-
te a inizio dell’affezione possa dare indicazioni
sull'intensita iniziale della malattia. Il secondo
test, chiamato sequenziamento profondo dei

recettori dei linfociti T, analizza I'informa-

zione genetica (DNA) dei pazienti. Funziona
in maniera simile alla patologia molecolare gia
insediata, ma & molto piti dettagliato, visto che
sequenzia la parte importante dei recettori dei
linfociti T, cio¢ analizza la sequenza delle basi
nel DNA. A causa dell’enorme quantita di va-
rianti di questo recettore, il processo deve esse-
re ripetuto milioni di volte — un vero e proprio
compito titanico, che comunque le moderne
macchine di sequenziamento del DNA riesco-
no a risolvere e da cui proviene il termine se-
quenziamento “profondo”. In analogia con il
fenomeno descritto sopra, grazie alla quantita
di sequenze di recettori dei linfociti T che si
ripetono, questa tecnica permette di rilevare la
presenza di cosiddetti cloni di cellule T — e si
suppone che cio sia possibile gia in uno stato

preliminare.

Come ¢ possibile dedurre dalle spiegazioni
sopra indicate, questi test non comportano
un ulteriore sforzo per il paziente. Sia per i
test gid insediati che per le nuove tecniche ¢
necessario prelevare campioni di tessuto dal
duodeno, cio¢ la prima parte dellintestino

tenue. Ma potrebbe essere possibile classifica-

re meglio i tipi della patologia per valutare la INFO

necessita di una terapia e di seguito monito-
rare precisamente il successo del trattamento
proprio sulle cellule interessate dalla terapia.
In questo modo ¢ possibile ottimizzare la dia-
gnostica per applicare una terapia pilt mirata,
riuscendo cosi a realizzare un benefit conside-

revole per il paziente.
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LA CELIACHIA REFRATTARIA

La celiachia refrattaria si svilup-
pa in una percentuale bassa di
celiaci, che malgrado seguano
scrupolosamente la dieta priva
di glutine, presentano una nuova
forma di patologia simile alla
celiachia.

Fonte: S2k-Linee guida: celiachia



News

Terzo Meeting internazionale di esperti sul tema

“Non Coeliac Gluten Sensitivity”

Nella pittoresca citta di Salerno, Dr. Schir ha
organizzato unatavolarotondadal titolo “Il per-
corso diagnostico, dalla diagnosi per esclusione
alla diagnosi positiva’, a cui sono intervenuti

ben 36 esperti di tutto il mondo. Questo me-

eting internazionale sulla sensibilita al glutine,

giunto alla terza edizione, si ¢ tenuto nella cit-
ta campana dal 5 al 7 ottobre, in seguito ai ri-
sultati positivi emersi dalle precedenti edizio-
ni, tenutesi a Londra nel 2011 e a Monaco nel
2012. In questa occasione, specialisti di varie
discipline provenienti da diversi paesi han-
no confrontato le loro esperienze e illustrato
nuovi risultati e opportunita scientifiche. Il
focus del convegno riguardava lo stato attuale
degli studi, cosi come le valutazioni relative
all’opportunita di introdurre o semplificare i
criteri di diagnosi. Lincontro ¢ stato modera-
to dal prof. Carlo Catassi e dal prof. Alessio
Fasano, col supporto del piti giovane membro

del comitato, il dott.
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