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Celiakia — problem interdyscyplinarny

DIAGNOSTYKA

Celiac disease — a multidisciplinary approach

S UMMARY

Celiac disease is a chronic, immune-mediated enteropathy of small intestine.
In genetically predisposed individuals it is induced by gluten in food products.
Diagnosis of celiac disease may be placed after finding the presence of
histopathological changes in the duodenal biopsy (i.e. hyperplasia and villous
atrophy), as well as the occurrence of clinical remission of symptoms while
the patient remains on a gluten-free diet. The treatment for celiac disease is a
lifelong gluten-free diet, which in most patients results in a decrease in
antibody levels. Adherence to proper diet usually requires counseling by a
clinical nutritionist. Monitoring the levels of antibodies and markers of
malabsorption allows for early treatment of complications of the disease. After
the treatment prompting, the measuremant of antibody levels allows to
monitor compliance with a gluten-free diet. Currently, the fastest growing
number of diagnosed celiac disease, in addition to pediatric patients, occurs
in women between 30-40 years of age with symptoms of osteoporosis and
anemia of unknown etiology. Progress of age-related changes in the
functioning of the immune system (age-related immunodeficiency) promote
the manifestation of symptoms of celiac disease in the elderly. Unfortunately,
due to an extremely wide range of parenteral symptoms of celiac disease,
phisicians may have difficulties in establishing the diagnosis. Allergists may
come in contact with celiac disease in a number of cases such as during the
diagnosis of allergy, differentiation of atopic dermatitis, or searching for the
causes of shortness of breath.

Celiakia (choroba trzewna) jest przewlekta, immuno-zalezng enteropatia
jelita cienkiego. U genetycznie predysponowanych osob jest
wywotywana przez gluten w produktach zywnosciowych. Diagnoza
celiakii moze by¢ postawiona po stwierdzeniu obecnosci
histopatologicznych zmian w biopsji dwunastnicy o ksztatcie przerostu
krypt i zaniku kosmkoéw, a takze przy wystapieniu remisji symptomow
klinicznych i poprawie histologicznej podczas gdy pacjent pozostaje na
diecie bezglutenowej. Leczeniem dla celiakii jest dozgonna dieta
bezglutenowa, ktoéra u wiekszosci pacjentow prowadzi do spadku
pozioméw przeciwciatl, normalizuje btone sluzowa jelita i wchtanianie.
Przestrzeganie odpowiedniej diety wymaga najczesciej poradnictwa ze
strony dietetyka klinicznego. Monitorowanie poziomu przeciwciat i
markeréw zaburzen wchtaniania pozwala na wczesne leczenie powiktan
choroby. Po podjeciu leczenia monitowanie pozioméw przeciwciat
pozwala na kontrolowanie przestrzegania diety bezglutenowej. Obecnie
najszybciej zwiekszajgca sie liczba rozpoznanych celiakii, obok
pacjentéw pediatrycznych, ma miejsce w grupie kobiet po 30-40 roku
zycia z objawami osteoporozy i anemii o nieznanej etiologii. Postepujace
wraz z wiekiem zmiany w funkcjonowaniu uktadu immunologicznego
sprzyjaja ujawnianiu sie objawow celiakii u osob starszych. Niestety, z
powodu niezwykle szerokiego wachlarza objawoéw pozajelitowych
celiakii, lekarz moze mie¢ trudnosci z ustaleniem rozpoznania.
Alergolodzy moga mieé stycznos¢ z celiakig w szeregu przypadkoéw,
takich jak diagnozowanie alergii na make, ré6znicowania atopowego
zapalenia skory, badz przyczyn dusznosci.

Rolinski J.: Celiakia — problem interdyscyplinarny. Alergia, 2016, 2: 22-28
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Terminologia

Celiakia moze by¢ podzielona ze wzgledu na rézny fenotyp kliniczny. Polecamy nastepujaca terminologie uzywana przez
Ludvigssonaii in. (7).

e Klasyczna celiakia: Zaburzenia wchtaniania potgczone z niedoborem mikroelementéw, zdominowane przez biegunke,
zmeczenie i utrate wagi. Czesto wystepuje rowniez ostabienie migsni, bol miesni i kosci, zapalenie jezyka, aftowe
zapalenie jamy ustnej, oraz defekty szkliwa, i ewentualnie zaburzenia wchitaniania laktozy. Najczesciej zaburzone sa
tez parametry biochemiczne pacjenta.

e Nieklasyczna celiakia: Ta forma choroby jest charakteryzowany przez brak lub matg ilos¢ objawoéw ze strony uktadu
pokarmowego (np. bol brzucha, zatwardzenie, wzdecia i dyspepsja); jednakze dominuja objawy pozajelitowe (np.
opryszczkowe zapalenie skory, selektywny niedobér IgA, autoimmunologiczne choroby watroby, cukrzyca typu 1,
autoimmunologiczne zaburzenia endokrynologiczne (zapalenie tarczycy), niektére zaburzenia neuropsychiatryczne,
osteopenia i nieptodnosg¢).

e Objawowa celiakia: Obecnos¢ objawow jelitowych i pozajelitowych zwigzanych ze spozywaniem glutenu.

e Bezobjawowa celiakia: Ta forma choroby jest diagnozowana u bezobjawowych pacjentéw lub u pacjentéw z
niejasnymi objawami , takimi jak zmeczenie, ktére moga by¢ zidentyfikowane dopiero po rozpoczeciu diety
bezglutenowej (druga z tych grup moze by¢ opisywana jako chorujaca na celiakie subkliniczng)

e Potencjalna celiakia: Ta forma choroby jest diagnozowana u bezobjawowych pacjentéw z dodatnia serologig w
kierunku celiakii, ale z normalna histologig jelita cienkiego. Ci pacjenci sg narazeni na pozniejszy rozwéj symptomow
illub wystapienie przeciek6w w obrebie $luzowki. Ta grupa moze by¢ trudna do odréznienia od pacjentéow z
bezobjawowa celiakiag, poniewaz przecieki sluzowki proksymalnego fragmentu jelita cienkiego moga wystepowac
sporadycznie a przyjmowanie przez pacjentow pokarmoéw z glutenem moze sig roznic.

e Nawracajgca celiakia: Nawracajaca celiakia jest definiowana jako wystepowanie przewlektych lub nawracajacych
objawéw (zazwyczaj biegunki i utraty masy ciata) i oznak zaburzen wchtaniania, ktérym towarzyszy atrofia kosmkow
mimo Scistej diety bezglutenowej przez minimum 12 miesiecy i przy braku innych schorzen.

Zwroty: typowa celiakia, pozna celiakia, nietolerancja glutenu, nadwrazliwo$¢ na gluten i alergia na gluten sg
nierekomendowane (7-11).

Celiakia (choroba trzewna) jest przewlekta, immuno-zalezng enteropatig jelita cienkiego. U genetycznie
predysponowanych oséb jest wywotywana przez gluten w produktach zywnosciowych (1, 2). Kobiety chorujg
dwa razy czesciej niz mezczyzni, choroba moze zamanifestowac sie w kazdym wieku, a srednia czestosé w
populacji to 1 na 100 osob.

RYC. 1 Badania, jesli celiakia jest podejrzewana
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Follow-up w celiakii

Nieleczona celiakia moze powodowac zaburzenia wchtaniania, obnizong jako$¢ zycia, niedobor zelaza i
osteoporoze, a takze zwieksza ryzyko zachorowania na chtoniaka.

Zapadalnosc¢ na te chorobe wynosi 0,5%-1,0%, jednak choroba trzewna pozostaje ciggle niedodiagnozowana.
Klinicznie, celiakia objawia sie szerokim spektrum najczesciej niespecyficznych objawow, z lub bez zaburzen
wchtaniania. Objawy sg niezalezne od wieku i ile u dzieci dominujg objawy zwigzane z zaburzeniami wzrostu i
bezposrednio z uktadem pokarmowym, tak u oséb dorostych celiakie rozpoznaje sie na podstawie objawéw
nietypowych. Wiedza o klasycznych i nieklasycznych objawach, a takze dostep do odpowiedniej diagnozy i
poradnictwa sg kluczowe dla rokowania pacjenta.

Choroba jest powigzana z niektérymi chorobami autoimmunologicznymi, przede wszystkim z cukrzycg typu 1,
autoimmunologicznymi chorobami tarczycy, zespotem Sjogrena i innymi.

Diagnoza celiakii moze by¢ postawiona po stwierdzeniu obecnosci histopatologicznych zmian w biopsji
dwunastnicy o ksztatcie przerostu krypt i zaniku kosmkow, a takze przy wystgpieniu remisji symptomow
klinicznych i poprawie histologicznej podczas gdy pacjent pozostaje na diecie bezglutenowej (GFD). Celiakia
charakteryzuje sie obecnoécig bardzo czutych i specyficznych (czuto$¢ i specyficznos¢ powyzej 90%)
przeciwciat przeciwko transglutaminazie tkankowej (anty-TG2/tTG) oraz deaminowanemu peptydowi gliadyny
(anty-DGP) i sg one pomocne w ocenie klinicznej (3, 4).

Obecne wytyczne do diagnozowania celiakii wskazuja, jako pierwszoplanowe badanie serologiczne
okreslajgce typ przeciwciat, natomiast biopsje jako badania potwierdzajgce (3, 4).

Ze wzgledu na subiektywnos¢ wynikéw biopsji, badanie histologiczne samo w sobie, bez badania
serologicznego, nie zabezpiecza rozpoznania celiakii (5). Dodatkowo, w przypadku objawdéw nieklasycznych,
obecnos¢ przeciwciat moze by¢ wykrywana pomimo braku zmian w analizowanych bioptatach, bgdz
poprzedzac takie zmiany w czasie. Oznaczenie specyficznych haplotypéw w uktadzie HLA (human leukocyte
antigen) DQ2 i rzadziej DQ8 stanowi pomoc jedynie w wykluczeniu celiakii i nie powinno by¢ wykorzystywane
jako badanie pierwszoplanowe (4). Pacjenci z nietypowymi objawami i niescistoscig pomiedzy badaniem
serologicznym i histologicznym moga stanowi¢ wyzwanie diagnostyczne (4, 6).

Leczeniem dla celiakii jest dozgonna dieta bezglutenowa, ktéra u wigkszosci pacjentéw prowadzi do spadku
poziomow przeciwciat, normalizuje btone sluzowg jelita i wchtanianie. Przestrzeganie odpowiedniej diety
wymaga najczesciej poradnictwa ze strony dietetyka klinicznego. Monitorowanie poziomu przeciwciat i
markeroéw zaburzen wchtaniania pozwala na wczesne leczenie powiktah choroby. Po podjeciu leczenia
monitowanie poziomow przeciwciat pozwala na kontrolowanie przestrzegania diety bezglutenowe;j.
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RYC. 2 Follow-up w celiakii

* Symptomy kliniczne

: + Probki krwi: Przeciwciata typowe dla celiakii, poziom hemoglobiny, sodu, potasu, albumin,
W momencie glukozy, ferrytyny, kobalaminy, kwasu foliowego, zjonizowanego wapnia, witaminy D, hor-

rozp 0znania mondw przytarczyc, aminotransferazy alaniny, fosfatazy alkalicznej
+ Symptomy kliniczne

+ Badanie gestodci kostnej (skan DXA)
l + Skierowanie do dietetyka klinicznego

+ Prébki krwi: Jak w momencie rozpoznania. Kolejne probki dla wszystkich niedoborow.

Po 3-6 miCSiacaCh » Follow-up co kazde 3-6 miesigcy az do zaniknigcia objawéw klinicznych i normalnej

serologii. W razie objawéw lub podwyzszonego poziomu przeciwcial: Powtérz konsultacje
* Symptomy kliniczne

dietetyczna u dietetyka klinicznego.
Po 12 miesigcach + Probki krwi

+ Badanie gesto$ci kostnej (skan DXA) u pacjentow, ktorzy mieli niski BMD w momencie
rozpoznania
Pozniei * Ocena objawow klinicznych i poziomu przeciwciat raz do roku
0zZni€) + Badanie gestosci kostnej (skan DXA) co drugi rok, jeéli niskie BMD w momencie
rozpoznania

Kto powinien by¢ testowany w kierunku celiakii?

Wskazania bezwzgledne:

Objawy lub kliniczne znaleziska, ktére sg zgodne z klasyczng celiakig (STOPIEN A)
Niewyttumaczona niedokrwisto$¢ z powodu niedoboru zelaza (STOPIEN A)
Opryszczkowe zapalenie skory (STOPIEN B)

Krewny pierwszego stopnia chorujgcy na celiakie (STOPIEN B)

Wzgledne wskazania

Cukrzyca typu 1

Podniesiony poziom transaminaz bez znanej przyczyny
Osteopenia/osteoporoza

Zaburzenia autoimmunologiczne (np. sarkoidoza, zespét Sjogrena, autoimmunologiczne zapalenie
watroby i choroba Addisona)

Zespot Downa i zesp6t Turnera

Zespot jelita drazliwego

Zaburzenia neurologiczne (np. polineuropatia o nieznanej przyczynie i epilepsja)
Niewyttumaczona nieptodnos¢

Krewny drugiego stopnia z celiakig

Mikroskopowe zapalenie jelita grubego

Aftowe zapalenie jamy ustnej, oraz defekty szkliwa

(18-22)

Jak zdiagnozowac celiakie?

Pacjenci z silnym klinicznym podejrzeniem celiakii powinni mie¢ zbadany poziom przeciwciat oraz
wykonang biopsje dwunastnicy. Pacjenci z niskim klinicznym podejrzeniem moga przejsc tylko test na
poziom przeciwciat (STOPIEN A)

« Pozytywny wynik testu na przeciwciata powinien by¢ zawsze wsparty biopsjg dwunastnicy (STOPIEN A)

http://alergia.org.pl/lek/administrator/popups/contentwindow.php?t=alergia
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¢ Antytransglutaminazy IgA (IgA anty-TG2) potgczone ze zbadaniem catkowitego poziomu IgA w surowicy
oraz przeciwciata przeciwko deamidowanej gliadynie w klasie 19G (IgG anty-DGP) sg polecanym i
pomiarami pozioméw przeciwciat (STOPIEN A)

o Pomiary pozioméw przeciwciat i biopsje dwunastnicy muszg zostac przeprowadzone przed
wprowadzeniem diety bezglutenowej (STOPIEN B)

 Nalezy wykonaé = 4 biopsje z dwunastnicy i 21 biopsje z opuszki dwunastnicy (STOPIEN A)

¢ Absencja haplotypéw HLA-DQZ2 i HLA-DQ8 wyklucza celiakie z duzym prawdopodobienstwem
(STOPIEN B)

o Endoskopia kapsutkowa moze by¢ uzyta jako alternatywna metoda diagnostyki u pacjentow z klinicznie i
serologicznie podejrzewang celiakig u ktorych gastroskopia nie moze byé przeprowadzona (STOPIEN A)
(17, 23-27)

Patofizjologia celiakii

Gluten jest okresleniem na zbiér biatek spichrzowych, bogatych w glutamine i proline, ktére sg zawarte w
ziarnach zboz takich jak pszenica, jeczmien oraz zyto. Ze wzgledu na wysokg zawartos¢ glutamin i prolin
gluten jest oporny na trawienie w $wietle uktady pokarmowego. Nierozktadalne fragmenty glutenu, w tym
peptydy gliadyny, prowadzg do zmiany przepuszczalno$ci jelita, modyfikacji enzymatycznej, rozpoznania
przez HLA oraz reakcji zapalnej w obrebie btony Sluzowej jelita. Odpowiedz ukfadu immunologicznego ma
charakter zaréwno swoisty, jak poczatkowo nieswoisty (35). Zaobserwowano, ze przenikajgce przez btone
jelita fragmenty glutenu, jak i inne obce antygeny prowadzg do uwolnienia interleukiny 15 (IL-15) i stymulac;ji
nieswoistej odpowiedzi immunologicznej (36). Potwierdza to istotng role IL-15 w uszkadzaniu btony Sluzowej
jelita przez gliadyne, czyli najistotniejszy z punktu widzenia rozwoju celiakii, sktadowy rodzaj peptydu glutenu
(37). Po aktywacji odpowiedzi nieswoistej, peptydy gliadyny sg deaminowane przez transglutaminaze
tkankowg (TG2) i nastepnie wigzane przez wariant DQ2 lub DQ8 receptora HLA, co aktywuje rézne typy
limfocytow T. Limfocyty T cytotoksyczne odpowiedzialne sg za enteropatie jelitowa, ceche charakterystyczng
celiakii, natomiast limfocyty pomocnicze CD4+ stymulujg odpowiedz humoralng zaréwno przeciw
deaminowanym obcym peptydom gliadyny, jak i wtasnej transglutaminaze tkankowej (37). Czesc tych,
wywodzgcych sie z obrebu jelita, limfocytéw CD4+ jest znajdowana u pacjentéw z celiakig w tkankach
pozajelitowych, co moze wyjasnia¢ patogeneze zespotow objawdw pozajelitowych w tym przede wszystkim
dermatitis herpetiformis (choroba Dihringa), a takze zaburzen ptodnosci i choréb neurologicznych (37-39).
Obok, podtoza autoimmunologicznego, za manifestacje pozajelitowe celiakii odpowiada uposledzenie
wchiania w obrebie jelita oraz przewlekty stan zapalny. Wskazuje sie ponadto, ze spozywanie glutenu
prowadzi do zaburzenia skfadu flory jelitowej (dysbiozy). Moze to mie¢ zwigzek z rozwojem celiakii, a
wprowadzenie diety bezglutenowej moze zmieni¢ sktad flory bezpowrotnie, co nie pozostaje bez wplywu na
organizm (40). R6znorodnos¢ efektow wywotywanych przez reakcje na spozywany gluten znajduje
odzwierciedlenie w szerokim zakresie objawow i choréb wspottowarzyszgcych zwigzanych z celiakia.

Niejednorodny obraz kliniczny chorego na celiakie

Charakterystyczng cechg populacji chorych na celiakie jest, ze klasyczny obraz celiakii, z typowymi objawami
ze strony uktadu pokarmowego, nie jest dominujgcym. Podobnie jest z przeswiadczeniem, ze jest to choroba
typowa dla dzieci (41-43).

Celiakia jest chorobg, ktéra moze wywotywaé szereg réznego typu objawdw w kazdym wieku. Objawy u
pacjentow z celiakig mozna podzieli¢ na typowe, bezposrednio wigzane z uposledzeniem funkcji jelit
(przewlekta biegunka, wzdecia, bdle brzucha, przewlekte zaparcia, utrata wagi) oraz na pozajelitowe, ktére
mogg by¢ wtdrne do zaburzeh wchianiania (anemia, osteoporoza) lub zupetnie niezalezne takie jak zapalenia
stawéw, watroby, trzustki, zaburzenia ptodnosci, czy neuropatie obwodowe. Choroba Dlhringa moze by¢
rozpatrywana jako skorna manifestacja celiakii, chrakteryzujgca sie depozytami przeciwciat IgA (anty-TG2) w
zwigzku z reakcjg na gluten, jednak bez obligatoryjnego zaniku kosmkéw btony sluzowej jelita. Tabela 1
ilustruje zestawienie roznych wzorcow objawow jelitowych, zaburzen wchtaniania oraz pozajelitowych
charakteryzujgcych pacjentéw dzieciecych, dorostych lub wystepujgcych niezaleznie od wieku.

TABELA 1 Objawy celiakii u dzieci i oséb dorostych
http://alergia.org.pl/lek/administrator/popups/contentwindow.php?t=alergia 5/10
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Dzieci

Dorosli

* niskorostosc¢ * zaburzenia dojrzewania * anoreksja
* uposledzenie prawidtowego wzrostu

* utrata wagi * biegunki

* przewlekte biegunki « béle brzucha « zaparcia

* niedokrwistos¢ « osteomalacja * osteoporoza

* krzywica ¢ niedokrwistosc

 choroba Diringa

neuropatia, zaburzenia poznawcze

 zaburzenia neurologiczne: ataksja, obwodowa

* inne zaburzenia autoimmunologiczne

* nowotwory ¢ chtoniaki nieziarnicze
* rak gruczotowy jelita cienkiego

* cukrzyca typu | « zespot Sjogrena ¢ toczen rumieniowaty uktadowy ¢ choroba Addisona * opdznienie
miesigczkowania

TABELA 2 Rekomendacje kliniczne z poziomem dowodowym (EL) i stopniem rekomendacji (RG) (28-34)

kierunku celiakii

Rekomendacije kliniczne EL|RG
Pacjenci z objawami lub z wynikami klinicznymi zgodnymi z klasyczng forma celiakii powinni by¢ b IlA
objeci badaniami przesiewowymi w Kkierunku celiakii

Krewni pierwszego stopnia chorych na celiakie powinni by¢ objeci badaniami przesiewowymi w op 1B
kierunku celiakii

Pacjenci z herpetycznym zapaleniem skéry powinni by¢ objeci badaniami przesiewowymi w o B

Pacjenci z niewyjasniong anemig z niedoboru zelaza powinni by¢ objeci badaniami przesiewowymi w

wynikami serologicznymi i histologicznymi lub u pacjentéw bedacych na diecie bezglutenowej przed

http://alergia.org.pl/lek/administrator/popups/contentwindow.php?t=alergia

kierunku celiakii IbJiA
Nalezy wykona¢ = 4 biopsje z dwunastnicy i 21 biopsje z opuszki dwunastnicy b ||A
Potgczenie IgA anty-TG2 oraz IgG anty-DGP zapewnia wysokg czutos¢ i specyficznos¢ u pacjentéw b IlA
z oraz bez niedoboru IgA

Absencja haplotypéw HLA-DQ2 i HLA-DQ8 wyklucza celiakie (ujemna warto$¢ predykcyjna bliska b B
100%)

Typowanie HLA moze zostac¢ uzyte do wykluczenia celiakii u pacjentow z rozbieznoscig miedzy 3b||B
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oceng diagnostyczng

Endoskopia kapsutkowa moze by¢ uzyta jako alternatywna metoda diagnostyki u pacjentéw z

kapsutkowg endoskopie

klinicznie i serologicznie podejrzewang celiakig u ktérych gastroskopia nie moze by¢ la
przeprowadzona

U pacjentéw bedgcych na diecie bezglutenowej, ujemne wyniki serologiczne i histologiczne nie mogg 2b
by¢ wiarygodnie uzyte do wykluczenia celiakii

Leczeniem celiakii jest dozgonna dieta bezglutenowa Ib
Wszystkim pacjentom z potwierdzong celiakig powinno zaoferowac sie poradnictwo dietetyczne 5
przez dietetyka klinicznego

Poziomy witamin i mineratéw w osoczu krwi powinny by¢ mierzone a braki uzupetnione 2b
Ocena diety bezglutenowej powinna opierac sie na wywiadzie i na pomiarach poziomow IgA anty- 24
TG2

Follow-up pacjentow z celiakig powinien obejmowac rowniez biochemiczng kontrole niedoborow 4
witamin i mineratow

Pacjenci ze zdiagnozowang klasyczng formg celiakii powinni przej$¢ badania gestosci mineralnej 2b
kosci (DXA scan) w momencie diagnozy

Leczeniem obnizonej gestosci kosci w celiakii jest przede wszystkim dieta bezglutenowa 2b
Pacjent z podejrzeniem nawracajgcej celiakii powinien przej$¢ biopsje watroby z oceng histologiczng Ib
i immunohistochemiczng

Nawrotowa celiakia typu 1. Moze by¢ leczona lekami immunosupresyjnymi (np. sterydami, 4
budezonidem, tiopurynami, cyclosporyng i infliximabem)

Jezeli u pacjentow z nawrotowg celiakig podejrzewa sie zaleznego od enteropatii chfoniaka T- 2b
komérkowego (EATL), poleca sie wykonanie skanu 18F-FDG PET

U pacjentéw z nierozstrzygnietg nawrotowg postacig celiakii mozna przeprowadzic 4

W badaniach populacyjnych ujawniany jest znaczny odsetek chorych bezobjawowych lub z objawami

subklinicznymi (zmeczenie, drazliwos¢), ktérzy podczas rutynowych wizyt lekarskich nie majg rozpoznawanej

poprawnie celiakii. To wiasnie ze wzgledu na fakt, ze tylko mniejszo$¢ pacjentow jest poprawnie

diagnozowana klinicznie ze wzgledu na typowe objawy, epidemiologie celiakii nazywa sie ,gérag lodowg”

poniewaz wiekszos¢ chorych w populacjach nie jest diagnozowanych.
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Najistotniejsze objawy pozajelitowe w celiakii:

Niedokrwistos¢. Jest drugi najczestszy (po biegunce) objaw celiakii u oséb dorostych, wystepujgcy u okoto
15% chorych (44). U dzieci natomiast jest to jedynie okoto 3%, a dominujg nawracajgce bdéle brzucha i
zaburzenia wzrostu (45). U podstaw niedokrwistosci w celiakii lezy niedobor zelaza poprzedzajgcy niedobor
kwasu foliowego oraz witaminy B12.

Amerykanskie i brytyjskie wytyczne dla gastroenterologéw zalecajg, aby wszyscy pacjenci z niedokrwistoscig z
powodu niedoboru Zelaza byli badani pod katek celiakii (4, 46).

Osteopenia i osteoporoza. Sg to powszechne objawy zaréwno u dzieci, jak i oséb dorostych, wyjawszy
osoby bedgce od dziecka na diecie bezglutenowej (47). Zmniejszenie gestosci gosci moze mie¢ w celiakii
wielorakie podtoze: uposledzenie wchtanianie wapnia i witaminy D w potgczeniu z wtérnym
hiperparatyreoidyzmem, zwiekszenie stezenia krgzgcych cytokin z powodu przewlektego stanu zapalnego lub
podtoze autoimmunologiczne (48, 49).

Manifestacje skorne. Jedng z pierwszych dobrze opisanych manifestacji pozajelitowych celiakii byta choroba
Duringa (dermatitis herpetiformis). Jej podiozem jest reakcja krzyzowa przeciwciat IgA przeciw TG2 z
transglutaminazg 3 (TG3), ktére to przeciwciata tworzg ztogi w skorze (50). Pomimo tego, ze zdecydowana
wiekszos¢ chorych na celiakie wytwarza przeciwciata IgA anty-TG2, tylko u niewielkiej czesci rozwija sie
postac skorna, a przyczyna tego zjawiska nie jest jeszcze do wyjasniona. Charakterystycznym objawem
choroby Duringa sg grudki lub rumienie pojawiajgce sie symetrycznie gtownie na skorze tokci, kolan, okolicy
krzyzowej oraz posladkach. Zmiany te pod ustepujg po wdrozeniu diety bezglutenowej i leczenia
farmakologicznego: sulfonamidy, dapsone (51).

Wykazano réwniez, ze pacjenci chorzy na celiakie majg zwiekszone ryzyko rozwiniecia tuszczycowego
zapalenia skory, a dieta bezglutenowa fagodzi w takich przypadkach rowniez objawy tuszczycy (52).

Oproécz zaburzen autoimmunizacyjnych, réwniez niedobory sktadnikéw odzywczych mogg przektadac sie na
0golny zty stan skory i wioséw chorego na celiakie. Alergologom zmiany skorne wywotane celiakig mogg
nastreczac trudnosci diagnostyczne w réznicowaniu z atopowym zapaleniem skory.

Objawy neurologiczne lub behawioralne. U chorych na celiakie moze wystgpic¢ szereg zaburzen
neurologicznych i sg to najczesciej ataksja glutenozalezna oraz neuropatie obwodowe. Podtoze ataksiji
gluteonozaleznej jest autoimmunologiczne. Obserwuje sie reakcje krzyzowg pomiedzy przeciwciatami anty-
gliadynowymi, a komorkami Purkiniego (53). Ponadto w mozgu odktadane sg ztogi przeciwciat anty-TG2 oraz
obserwuje sie przeciwciata przeciw TG6, odmianie enzymu typowej dla mézgu (53, 54).

Chorzy na celiakie moge cierpie¢ rowniez na depresje, stany lekowe, ograniczenie uwagi lub zespoty
nadaktywnosci (55).

Zaburzenia endokrynne o podtozu autoimmunizacyjnym. Cukrzyca typu | (T1D), choroby tarczycy
(choroba Hashimoto, choroba Gravesa-Basedowa) oraz choroba Addisona sg to czeste choroby
wspotistniejgce w celiakii. Lgczy je tto autoimmunologiczne i zapalne. Celiakie stwierdza sie u 2% do 11%
chorych na T1D (ryzyko jest wigksze u matych dzieci i rosnie wraz z czasem T1D), u 2% do 7% chorych na
autoimmunologiczne choroby tarczycy oraz u 5 do 12% chorych na chorobe Addisona (56, 57). Chorzy na te
choroby sg postrzegani jako grupa ryzyka w celiakii.

Choroby watroby. Zapalenie watroby jest czeste u chorych na celiakie, jednak kliniczne czesto pozostaje
rozpoznane lub powigzane z innym zaburzeniem. Nieprawidtowa funkcje watroby obserwuje sie nawet u
potowy pacjentow z celiakig (58). Dodatkowo chorzy na celiakie majg zwiekszone ryzyko wystgpienia choréb
watroby o podfozu autoimmunizacyjnym, takich jak autoimmunologiczne zapalenie watroby, pierwotna
marskos$c¢ zotciowa watroby oraz pierwotne stwardniajgce zapalenie drég zétciowych (59).

Choroby trzustki. U chorych na celiakie stwierdza sie nawrotowe, ostre zapalenie trzustki, jak rowniez
przewlekie zapalenie nerek oraz zewnatrzwydzielniczg niewydolnos¢ trzustki (60). W przypadku zapalenia
trzustki pacjenci odpowiadajg na diete bezglutenowg, natomiast zewnatrzwydzielniczg niewydolnos¢ trzustki
wigzana jest celiakig oporng (61).

Zmiany w jamie ustnej. Charakterystyczne dla celiakii sg uporczywe afty w jamie ustnej, najczesciej
zwigzane z aktywng celiakig i ulegajgce poprawie na diecie bezglutenowej. Moga wystgpic¢ rowniez zazwyczaj
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symetryczne ubytki szkliwa na statych zebach, najczesciej przed 7 rokiem zycia. Etiologia tych zmian
zwigzana jest prawdopodobnie z niedoborami sktadnikédw mineralnych oraz stanem zapalnym (62).

Choroby ptuc. Choroby ptuc nie sg typowe w celiakii i majg podtoze gtéwnie infekcyjne. Unikalny dla celiakii
jest zespot Lane-Hamiltona, charakteryzujgcy sie hemosyderozg ptucng, dusznosciami i krwiopluciem. Zespot
ma niskg czestos¢ wystepowania, jest typowy dla dzieci, rzadki u oséb dorostych i prawdopodobnie zwigzany
z reakcjg krzyzowg przeciwciat anty-TG2 z antygenami w obrebie pecherzykéw ptucnych (63, 64).

Zaburzenia ptodnosci. Badania pokazuja, ze celiakia moze wyptywaé na ryzyko poronienia w czasie cigzy
oraz regulacje cyklu menstruacyjnego kobiet. Zwigzek celiakii ze zmniejszong szansg na sukces potozniczy
jest nie w petni zbadany i prawdopodobnie wynika zaréwno z niedoborow skfadnikow odzywczych, jak moze
mie¢ podtoze autoimmunologiczne (38, 65).

Uktadowe choroby tkanki fgcznej. Sposrdd uktadowych choroba tkanki tgcznej najwiekszg czestos¢ celiakii
obserwuje sie u chorych z zespotem Sjogrena (4,5%-15%) Wprowadzenie diety bezglutenowej nie leczy
objawow zespotu Sjogrena, ktéry wymaga w takich wypadkach oddzielnego leczenia. W przypadku tocznia
rumieniowatego uktadowego (TRU) pacjenci chorzy na celiakie majg trzykrotnie wigksze ryzyko zachorowania
na TRU. Obie choroby wykazujg podobne cechy, takie jak obecnos¢ przeciwciat IgA anty-TG2, przeciwciat
anty-dsDNA, przeciwciat przeciwjgdrowych oraz wystepowanie na leukocytach antygenéw zgodnosci
tkankowej HLA-B8 i HLA-DR3. W przypadku reumatoidalnego zapalenia stawow nie wykazano zwigzku z
celiakig, natomiast takg zaleznos¢ wykazano dla mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow (MIZS),
gdzie czestos¢ celiakii to 2,5-7%. Dodatkowo zaobserwowano, ze krewni pierwszego stopnia chorych na
celiakie majg wieksze ryzyko rozwoju MIZS (57).

Chloniak z limfocytéw T w opornej celiakii. Posta¢ celiakii opornej na leczenie jest zwigzane z ryzykiem
rozwoju zwigzanego z enteropatig chtoniaka z limfocytow T, co wptywa na zwiekszong smiertelnoscig chorych
na celiakie (66). Nieprzestrzeganie diety bezglutenowej, homozygotyczny uktad HLA-DQ2 i pézne rozpoznanie
celiakii sg czynnikami ryzyka rozwoju nowotworu. Jedynym sposobem na uniknigcie rozwoju chtoniaka jest
restrykcyjne przestrzeganie diety bezglutenowe;j.

Nawrotowa celiakia:

o Kiedy podejrzewana jest nawrotowa celiakia, pacjentom powinno zaoferowaé sie powtérng endoskopie
gornego odcinka przewodu pokarmowego potgczong z biopsjg dwunastnicy dla nowej oceny
histologicznej i immunohistochemicznej. (STOPIEN A)

¢ Nawrotowa celiakia, typ | moze by¢ leczona za pomocg kortykosteroidéw, budezonidu, mesalaminy,
tiopuryn, cyklosporyny lub infliximabu (STOPIEN C)

o U pacjentéw z nierozstrzygnietg nawrotowg postacig celiakii mozna przeprowadzi¢ kapsutkowg
endoskopie (STOPIEN C)

Follow-up pacjentéw z celiakia

o Przestrzeganie diety bezglutenowej powinno by¢ monitorowane poprzez pomiar poziomu przeciwciat i
wywiad dotyczacy diety pacjenta (1, 12-15)

o Follow-up pacjentdéw z celiakig powinien obejmowac réwniez biochemiczng kontrole niedoboréw witamin
i mineratow

o Giéwng przyczyng uporczywie podniesionego poziom tranglutaminaz u pacjentéw z celiakig jest
niekonsekwencja w przestrzeganiu diety

e Pacjenci z nowo zdiagnozowang celiakig powinni przejs¢ badania gestosci mineralnej kosci (DXA scan)
(16, 17).

Leczenie celiakii

 Leczeniem jest dozgonna dieta bezglutenowa (STOPIEN A)

o Wszystkim pacjentom z potwierdzong celiakig powinno zaoferowac sie poradnictwo dietetyczne przez
klinicznego dietetyka (STOPIEN B)

« Owies jest tolerowany przez wiekszo$¢ pacjentéw z celiakig (STOPIEN B)

e Produkty owsiane mogg by¢ zanieczyszczone pszenica, dlatego rekomendowany jest czysty owies
(STOPIEN B)

o Poziomy witamin i mineratéw w osoczu krwi powinny by¢ mierzone a braki uzupetnione az do ich
znormalizowania (STOPIEN B)
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Podsumowanie

Powyzsze zestawienie prezentuje szeroki zakres objawdw oraz chordb wspdétistniejgcych z celiakia, a obecnie
prowadzone badania wydtuzajg tg liste o takie zaburzenia jak: zapalenia stawow, kardiomiopatia
rozstrzeniowa, schizofrenia, autyzm, sarkoidoza, czy matoptytkowos$¢ samoistna (57). Przektada sie na
réznorodnos¢ dyscyplin lekarskich, z ktorymi mogg zetkngé sie chorzy z nierozpoznang celiakig. Jest to
szczegolnie istotne w przypadku osdb dorostych, u ktérych dominujg objawy nieklasyczne i nie zawsze
obserwuje sie zmiany w bionie Sluzowej jelita.

Obecnie najszybciej zwiekszajgca sie liczba rozpoznanych celiakii, obok pacjentéw pediatrycznych, ma
miejsce w grupie kobiet po 30-40 roku zycia z objawami osteoporozy i anemii o nieznanej etiologii.

Postepujgce wraz z wiekiem zmiany w funkcjonowaniu uktadu immunologicznego sprzyjajg ujawnianiu sie
objawéw celiakii u 0séb starszych. Alergolodzy mogg mie¢ stycznosc z celiakig w szeregu przypadkow, takich
jak diagnozowanie alergii na magke, roznicowania atopowego zapalenia skoéry, badz przyczyn dusznosci.
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