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Celiachia:

»Intolleranza permanente al glutine

»Insorge in soggetti geneticamente predisposti (HLA DQ2 DQ8)
»Causa malassormimento intestinale
»Malattia autoimmune sistemica

»Sensibile alla dieta priva di glutine
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Celiachia:

»Incidenza 1:100
»Problema sociale

»Da pochi anni si presta maggiore attenzione
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Pillole di genetica %

Sono coinvolti numerosi geni

L'associazione genetica piu nota € quella relativa alla
presenza di HLA-DQ (DQ2 e/o DQ8)

HLA-DQ2 e/o DQ8 sono necessari
(no DQ2/8, no Celiac Disease ?)

ma non sufficienti per lo svilupparsi della
malattia

Altri geni, non ancora identificati, sono
responsabili del 60 % della componente
ereditaria della celiachia
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Pillole di genetica

HLA (Human Leucocyte Antigen)

IL 30% della popolazione presenta HLA
DQ2 o DQ8

o5

Solo 1% della popolazione é celiaco !
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Glutine;

Nel soggetto geneticamente predisposto
determina una risposta immunitaria abnorme
a livello dellintestino, cui consegue una
infammazione cronica con scomparsa

dei villi intestinali
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Sezione istologica di
mucosa duodenale normalel

Celiachia conclamata:

Si noti ['assenza dei villi, :

[ b

L’ aumento di infiltrato infiammator |Gk
nella lamina propria, '

L’iperplasia delle cripte ghiandolalg

La celiachia un problema sociale — Vittoria — 11.01.2

Medscapes www.medscape.cam 3 winw.medscape.com
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Clinica;

Celiachia

Presentazione tipica con grave stato
di malnutrizione

(SPRUE CELIACA)
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Clinica;

Puo presentarsi come grave sindrome daalassorbimento
nell'infanzia

.. Ma puo anche rimanere subdolamente nascosta eslsere
diagnosticata occasionalmente anche in&avanzata.
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Clinica;

SINTOMI “TIPICI *

* Diarrea

* Vomito

» Distensione addominale
» Perdita di peso
 Anemia

* Anoressia

* Magrezza

 Edemi

e |rritabilita

SINTOMI “ATIPICI *

* Ipoplasia smalto dentario
« Dermatite erpetiforme

o Stipsi

» Dolori addominali
 Aftosi recidivanti

» [pertransaminasemia

» Ritardo puberale

» Bassa statura
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Copyright © 2005 Blackwell Miunksgaard

PEDIATRIC ALLERGY AND
IMMUNOLOGY

DOT: 10.1111]5.1399-3038 2005 00309 x

Chronic urticaria and associated coeliac
disease in children: A case-—control study

Caminiti L, Passalacqua G, Magazzi G, Comisi F, Vita D, Barberio G,
Sferlazzas C, Pajno GB. Chronic urticaria and associated coeliac disease

in children: A case—control study.

Pediatr Allergy Immunol2005: 16:428-432.© 2005 Blackwell Munksgaard

Conclusions. The presence of CD inchildren with CU was
significantly more frequent than in controls, GFD resulted in urticaria
remission, CD may be regarded in such subjects as a cause of CU,
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Nell’adulto ...:

SINTOMI G.E. SINTOMI EXTRA G.E.

e Diarrea » Astenia

* Dolore e distensione * Anemia
addominale » Osteoporosi

» Anoressia e Crampi muscolari

* Neuropatie periferiche

» Disordini apparato
riproduttivo (sterilita)

» Dermatite erpetiforme

* Alopecia

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

.. There is atrend toward fewer
patients presenting with symptomatic
celiac disease characterized by

V4 diarrhea and a significant shift toward
more patients presenting as
asymptomatic adults detected at
screening.

Rampetab SD et al.:” Trends in the presentation of celiac
disease” - Am J Med. 2006 Apr;119(4):335.e9 -14

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006



Lupus eritematosoSistemico

. . | familiari di soggetti
Artrite Reumatoide celiaci hanno una
R aumentata prevalenza
Psoriasi di malattie autoimmuni
ed il 25% degli affetti

S. diSijogren presenta una celiachia
silente.

Vasculite necrotizzante
Ccutanea
Petaros P et al.: " Prevalence of

SaI’COIdOSI autoimmune disorders in relatives

of patients with celiac disease " -
Dig Dis Sci 2002 Jul; 47(7):1427 -31

Pioderma gangrenoso
IBD

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

60 RIMeL / 1JLaM 2008; 4 (Suppl.)

Liceberg autoimmune: alla ricerca del sommerso

R. Tozzoli

Dipartimento dei Servizi, Servizio di Medicina di Laboratorio, Ospedale Civile, Latisana (UD)

La diffusione delle malattieautoimmuni € in significativo
incremento nella popolazione mondiale: in assenza dati
ufficiali, stime affidabili indicano una prevalenzamedia del
3% nell’infanzia-adolescenza e del 10% néé&ta adulta, con
ampie oscillazioni geografiche.

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011



Duration of Exposure to Gluten and Risk for Autoimm une Disorders in Patients With
Celiac Disease

SIGEP STUDY GROUP FOR AUTOIMMUNE DISORDERS IN CELIAC DISEASE
GASTROENTEROLOGY 1999;117:297-303
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Malattie autoimmuni fra i celiaci

Prevalenza della celiachia in soggetti con malattie ~ autoimmuni .

Tireopatie autoimmuni Collin 1994 4.8%
Artrite cronica giovanile Lepore 1996 3,5%
Alopecia Corazza 1995 1,8%
Cirrosi biliare Kingham 1998 6%

Atassia con anticorpianti-Purkinie | Hadivassiiou 1996 >40%

Epilessia con calcificazioni cerebrali| Gobbi 1002 12%

- . . . Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011
http://www.pediatria.univ.trieste.it
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Dal 19 al 25% dei
Ipogonadismo soggetti maschi

adulti puo

presentare

Oligo-azoospermia sterilit &

risolvibile con

Riduzione degli dieta priva i
a utine
androgeni ’

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

- ...circa il 4% dei soggetti con
Aritmie miocardite presentava anche

. . celiachia.
Mlocardlte Frustaci A et al.:” Celiac disease associated with

autoimmune myocarditis " — Circulation 2002 Jun
4;105(22):2611-8

Pericardite
....aumentata prevalenza di celiachia
Cardiomiopatia nei soggetti con insufficienza

dilatativa cardiaca terminale

Prati D. et al: "High frequency of anti -endomysial reactivity in
candidates to hearth transplt " — Dig Liv Dis 2002

Maggiore inCidenza d| Jan;34(1):13 -5 4;105(22):2611-8

Cardiopatie Congenite Il 10-15% dei celiaci presenta

. prolasso della mitrale contro il 3 -5%
Prolasso mitrale della popolazione generale

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006



Secchezza cute e muco Circa il 10% dei celiaci presenta
Dermatite erpetiforme
Frag |I|t a u ng hle Fry L et al.: “Effect of gluten free diet on dermatological,

intestinal and Haematological manifestation of dermatitis
herpetiformis” Lancet 1968, 1:557-61

Distrofia cutanea

Dermatite erpetiforme Circa il 10% dei celiaci presenta
alopecia areata

AIOpeCIa aerata Corazza G.R. et al:"Celiac disease and alopecia aerata:

report of a new association” Gastroenterology 1995,
109:1333-7

Iperpigmentazione

Lichen L’ittiosi puo essere modalit a atipica
N di presentazione
SCIGrOdatU I Ia Menni S et al.:”Ichtyosis revealing coeliac disease” — Eur

J Dermatol 2000 Jul-Aug;10(5):398-9

[ttiosi

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Dermatite erpetiforme

Medscapes wuw medscape com

lel Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011



Tutti i casi di cirrosi biliare primitiva
dovrebbero essere sottoposti a

Ipertransaminasemia screening ...

isolata Tutti i celiaci dovrebbero effettuare
dosaggio degli Ac. Antimitocondri ....

SteatOS|e pat|ca (NAS H) Floreani A et al.:"Prevalence of ceoeliac disease in

primary biliary cirrhosis and of antimithocondrial antibodies
in adult coeliac disease patients i Italy” — Dig Liver Dis

Epatite autoimmune 2002 Apr;34(4):258-61

Colangite sclerosante

Forme di insufficienza epatica, gi a
nodulare Pt 7,

candidate a trapianto, possono

Ci i bili e migliorare con dieta aglutinata

II'TOSI liare prlml va Kaukinen K et al.:"Celiac disease in patients with severe

liver disease: gluten-free diet may reverse epatic failure”
Gastroenterology 2002 Apr;122(4):881-8

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Epatite celiaca

* Nessun marker specifico

* Non epatite autoimmune 1 o
2 associata a celiachia

» Patogenesi non chiara
— effetto tossico da gliadina?
« reversibile con la dieta
— lesione immuno-mediata?

« antigeni che superano la
barriera intestinale

¢ neo-antigeni intestinali con
epitopi comuni al fegato

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011
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Anemia microcitica sideropenica

Anemia macrocitica e/o
megaloblastica

Anemia mistanormocitica

Pancitopenia

Trombocitopenia autoimmune

Deficit di IgA
Difetti di coagulazione

Iposplenismo

...We therefore believe
that serologic screening
should become routine in the
diagnostic protocol for
hypocromic microcytic
anemia.

Lombardo T et al.:"Hypocromic microcytic
anemia as a clinical presentation of celiac
disease” — Clin Lab. 2006;52(5-6):231-6

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Ipo-ipertiroidismo

Diabete mellito tipo |
Morbo di Addison

Ipo-iperparatiroidismo
MEN
Elevazione di GHRH

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

...la celiachia determina un
aumentato rimodellamento osseo a
causa del malassorbimento di Ca,
iperparairoidismo secondario e
ridotta disponibilit a di Vit D ..

Nuti R et al.:"Prevalence of undiagnosed celiac syndrome
in osteoporotic women” - J Intern Med 2001
Oct;250(4):361-6

...Ghrelin concentration is
increased and body mass index is
decreased in coeliac and in
dyspeptic patients Nutritional
impairment is a key factor in
elevating plasma ghrelin levels in
coeliac patients ..

Lanzini A et al.:"Circulating ghrelin level is increased in
coeliac disease as in functional dyspepsia and reverts to
normal during gluten free diet” - Aliment Pharmacol Ther.
2006 Apr 1;23(7):907-1

14



Ipoplasia dello smalto dentario

Stomatite aftosaricorrente

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Erosioni dello
smalto dentario

Percorsi Pediatrici del Val di Noto — Vittoria 19 febbraio 2011
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Stomatite aftosaricorrente

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

Dolori ossel
Osteopeniametabolica

Osteoporosi

Artromialgie

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006
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..We demonstrated a frequency of about

Elevazione enzimi 25% of elevated pancreatic enzyme values

e in CD patients , including subjects without
pancreatICI gastrointestinal manifestations and
aparently asymptomatic subjects .

The finding of elevated serum amylase or
lipase level, in the absence of signs of
pancreatic disease , would appear to
suggest a need to screen for celiac
disease .

Carroccio A et al.:"Unexplained elevated serum pancreatic enzymes:

a reason to suspect celiac disease” - Clin Gastroenterol Hepatol.
2006 Apr;4(4):455-9

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Menarca tardivo
Menopausa precoce
Infertilit a

Amenorrea

Ritardo di crescita intrauterina
Malformazioni congenite

Ipo-agalazia

Abortivit a spontanea

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006
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Anti -tissue transglutaminase IgA
antibodies are present in the gut and brain
of patients with gluten ataxia .... This
finding strengthens the contention that

gluten ataxia ig

B e e anti-ganglioside antibodies and
transglutaminase in gl : . . . .
neurological disorders in patients with
an underlying celiac disease has been
found . Anti -ganglioside antibodies may
Miopatie represent a new immunological marker
to identify immunological impairment in
Mielopatie patients with celiac disease

Emicrania

Volta U et al.:"Anti-ganglioside antibodies in coeliac disease with
LEMP neurological disorders” — Dig Liver Dis. 2006 Mar;38(3):183-7.
Epub 2006 Feb 7

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

Epilessia con calcificazioni
cerebrali

» Epilessia parziale occipitale

* Non manifestazioni di
malassorbimento

» Dieta aglutinata efficace

» Patogenesi multifattoriale

— deficit di folati
— vasculite autoimmune

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011



Astenia Magrezza

|postaturalismo Atopia

Distrofia Edema

Trombosi venosa Turbe della visione
profonda

Anoressia

Crampi muscolari

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

S. Di Down

S. DiTurner

S. DiWilliams -Campbell
Fibrosi Cistica

Sarcoidosi

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006
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..We confirm that RS is a severe celiac
disease -related disorder with very high
mortality

Maurino E et al.:"Clinical characteristics and long term outcome
of patients with refractory sprue diagnosed at a single institution”

Sp rue refrattarla — Acta Gastroenterol Latinoam. 2006 Mar;36(1):10 -22

Linfoma T-cell ..Homozigosity for HLA-DQ?2 is
associated with RCD Il and EATL.

(EATL) Early identification of HLA -DQ2
homozygous CD patients may help to
recognize CD patients at risk for
developing these severe
complications .

Al-Toma A et al.:"Human leucocyte antigen-DQ2 homozigosity
and the development of refractory celiac disease and
enteropaty associated T-cell ymphoma” — Clin Gatsroenterol
Hepatol. 2006 Mar;4(3):315-9.

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

Il celiaco presenta uno stato di salute
variamente influenzato in NEGATIVVO
dalle carenze di nutrienti

L’ eta alla diagnosi e, quindi, la durata
dell’esposizione al glutine sono
importanti nella prevenzione / riduzione
delle complicanze

Il celiaco non trattato € predisposto a
complicanze debilitanti e, talvolta, fatali

PERTANTO:

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006

20



La qualit a media della vita del celiaco
non trattato e peggiore rispetto a quella
del soggetto non celiaco o del celiaco a
dieta aglutinata

L "aspettativa media di vita del celiaco
non trattato e inferiore rispetto al
soggetto non celiaco o del celiaco a
dieta aglutinata

E’' NECESSARIO DUNQUE

Diagnosticare la celiachia il pi U
precocemente possibile, meglio se in
eta pediatrica

Seguire | soggetti diagnosticati nel

tempo per assicurarsi della compliance
alla dieta ed evidenziare per tempo la
comparsa di malattie associate o
complicanze

f.c. — la celiachia nell'adulto — Messina 18 — 9 - 2006
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La Diagnosi:

Dosaggio :
» AGA (anticorpi Antigliadina IgA ed 1gG)
» htTG (Antitransglutaminasi umana)

» EMA (anticorpi Antiendomisio 1gA)

AGA
si usa fino ai 3-4 anni di vita, poi il titolo antcorpale puo ridursi
e dare falsi negativi !!

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

La Diagnosi:

\%é

Se la sierologia € positiva si procede a
Biopsia intestinale (2 ° duodeno)

e valutazione istologica del preparato

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011
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E dopo ?

DISORIENTAMENTO ...........

=P Sipercepisce, per la prima volta, I'esistenza di una
condizione permanete che interessa in prima
persona

= Tncertezza sulle decisioni alimentari

= Tncertezza sullaspettativa di salute

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

La risposta di Ragusa

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011
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LEGGE 4 luglio 2005, n.123

Norme per la protezione dei soggetti malati di celi  achia. (GU n. 156 del 7-7-2005)
testo in vigore dal: 22-7-2005

Art. 1. (Definizione)

1. La malattia celiaca o celiachia e’ una intoller anza
permanente al glutine ed e’ riconosciuta come
malattia seciale.

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

LEGGE 4 luglio 2005, n.123

Norme per la protezione dei soggetti malati di celi  achia. (GU n. 156 del 7-7-2005)
testo in vigore dal: 22-7-2005

Art. 3. (Diagnosi precoce e prevenzione)

1. Ai fini della diagnosi precoce e della prevemone delle emplicanze della malattia
celiaca, le regioni e le province autonome dii Treate di Bolzano, attraverso i piani
sanitari e gli interventi di cui all'articolo 2, tenuto contodei criteri e delle metodologie
stabiliti con specifico atto di' indirizzo e coorthamento e satito I'Istituto. superiore
di sanita’, indicano alle aziende sanitarie locali gli interenti operativi piu’ idonei a:

definire un programma articolato che permetta di asicurare laformazione

e |'aggiornamento professionaltiella classe medica sulla conescenza
della malattia celiaca, al fine di fadtare I'indiv iduazione dei celiaci,
sianos essi sintomatici o appartenenti a categoriergschio;

b) prevenire le complicanze e monitorare le patologiassociate
alla malattia celiaca;

c) definire | test diagnostici e di controllger i pazienti affetti dal
morbo celiaco.

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011
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LEGGE 4 luglio 2005, n.123

Norme per la protezione dei soggetti malati di celi  achia. (GU n. 156 del 7-7-2005)
testo in vigore dal: 22-7-2005

Art. 3. (Diagnosi precoce e prevenzione)

2. Per la realizzazione degli interventi di aal comma 1le
aziende sanitarie locali si avvalgono di presidiccreditati dalle
regioni e dalle province autonome di Trentce di Bolzang

con documentata esperienza dattivita’ diagnostica e
terapeutica specifica, e dicentri regionali e provinciali
di riferimento, cui spetta il coordinamento dei

presidi della rete allfine di garantire la tempestiva
diagnosi, anche mediante I'adozione di speaifiprotocolli
concordati a livellornazionale.

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

SERVIZIO CELIACHIA

25



Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Progetto finanziato con i fondiP.S.R.2000/2002, ex art. 54.R. n° 30/93

Il progetto ha consentito di sviluppare e mettere gunto un sigema
di attivita volte:

alla assistenzailiretta ai pazienti,

allaformazione continua del personale,

allo sviluppo di programmi di Informazione per la medicina territoriale,

allo sviluppo di programmi di ricerca in collaborazione con le Universita
allo sviluppo di protocolli di collaborazione con le Associaziormii
Volontariato (AIC),

al monitoraggio epidemilologico della patologia nella provincia di

Ragusa;

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Sede: P.O. Guzzardi - Vittoria (c/o Pediatria)

Strutture e Servizi maggiormente coinvolti nella at  tivit a:
*Medicina Interna
*Endoscopia digestiva
*Ortopedia
*Diagnostica per immagini
sLaboratorio di Patologia Clinica
eAnatomia Patologica

Ufficio prestazioni (territorio)

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011



Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Ambulatorio e Day Hospital per adulti e bambini (diagnostica e follow up)

Registro Provinciale della Celiachia
Consulenza alle mense scolastiche

Formazione del personale sanitario

Formazione degli operatori del settore alimentaredollaborazione con SIAN)

Attivita di ricerca
Attivita divulgativa
Servizio di consulenza telefonica per i pazienti

Protocolli Aziendali di collaborazione con Associapni di Volontariato

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Servizio Provinciale Celiachia ASP 7- Tipologia
pazienti ambulatorio

60% 63%
51%49%

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

@ bambini @ adulti

Servizio Celiachia ASP 7- Tipologia pazienti Day
Hospital

70%
60% 55%

58% 59% 58%
53% 53%
47% 47% 46

54%

50%
40%
30%
20%
10%

0%

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

@ bambini @ adulti
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Servizio Celiachia ASP 7 Totale casi di celiachia i n
provincia di ragusa

Totale
Acate
Scicli
Pozzallo
Ispica
Chiaramont
Monterosso
S. Croce
Giarratana
Comiso
Modica
Ragusa
Vittoria

Percorsi Pediatrici del Val di Noto - Vittoria 19 febbraio 2011

Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Servizio Celiachia ASP 7- Day Hospital
Celiaciin follow up per provenienza

100% 1 ggos 91% 89%

83% 82% 7%
6056 | 76% 6
60% |
40% -
4%
20% 4% o 1% e 0 o =
0 7 0
0% ||

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

@ prov. Rg m altra prov.
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

100%-
90%-
80%-
70%-
60%-
50%-
40%-
30%-
20%-

10%-

0%-+

Celiachia in provincia di Ragusa- andamento diagnos i per sede

B vittoria M messina O prov. Ragusa O altro ‘

= =a -/ -~

1971- 1976- 1981- 1986- 1991- 1996- 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010
1975 1980 1985 1990 1995 2000
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Servizio Celiachia ASP Ragusa
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Servizio Celiachia ASP Ragusa
Esito MOC per eta

100 -

50,0

% pazienti

13,313,

18-30 anni 31-40 anni 41-50 anni >50 anni

ONormale OBorderline B osteopenia B osteoporosi

La Nuova Pediatria Siciliana — Catania 27 Ottobre 2010 - Palermo 28 Ottobre 2010

Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa
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Il Servizio Provinciale Celiachia di Ragusa

Distribuzione IMT in soggetti celiaci con
Osteopenia-Osteoporosi
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