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STRESZCZENIE

WSTEP. Celem badania byta ocena chorobowosci
w przypadku, potwierdzonej w biopsji, choroby
trzewnej u wioskich dzieci i mtodziezy, chorych na
cukrzyce typu 1 oraz okreslenie zaleznosci miedzy
wiekiem, w ktérym ujawnita sie cukrzyca typu 1,
a rozpoznaniem choroby trzewne;j.

MATERIAL | METODY. Badanie obejmowato grupe
kliniczng dzieci i mtodziezy w okresie dojrzewania,
chorych na cukrzyce typu 1, leczonych w 25 osrod-
kach we Wtoszech. Co roku wykonywano u nich ba-
dania przesiewowe w kierunku celiakii, przy uzyciu
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przeciwciat przeciwgliadynowych IgA/IgG i przeciw-
ciat IgA przeciwko endomysium.

WYNIKI. Potwierdzong w biopsji chorobe trzewna
stwierdzono u 292 z 4 322 dzieci i mtodziezy [choro-
bowosc¢ 6,8%, 95-procentowy przedziat ufnosci
(Cl, confidendial interval) 6,0-7,6]; ryzyko wystapie-
nia choroby trzewnej byto wyzsze u dziewczat niz
u chtopcéw [wspoétczynnik ryzyka (OR, odds ratio)
1,93; 1,51-2,47]. W 89% przypadkéw cukrzyce roz-
poznano przed ujawnieniem sie choroby trzewne;j.
Analiza regresji logistycznej wykazata, ze mtody
wiek, pte¢ zenska i zaburzenia czynnosci tarczycy
byty niezaleznie zwigzane z ryzykiem zachorowania
na cukrzyce lub chorobe trzewna. W poréwnaniu
z osobami, u ktérych cukrzyca ujawnita sie powyzej
9. roku zycia, u 0séb u ktérych poczatek choroby wy-
stapit ponizej 4. roku zycia, OR wynosit 3,27 (2,20-4,85).
WNIOSKI. W niniejszej pracy wykazano, ze: 1) cho-
robowos¢ w przypadku potwierdzonej biopsja cho-
roby trzewnej u dzieci i mtodziezy jest wysoka (6,8%);
2) ryzyko wystgpienia obu schorzen jest 3-krotnie
wyzsze u dzieci i mtodziezy z cukrzyca typu 1, u kté-
rych ujawnifa sie ona przed ukonczeniem 4. roku
zycia niz w przypadku, kiedy poczatek choroby wy-
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stgpit powyzej 9. roku zycia; 3) ryzyko wystapienia obu
schorzen u dziewczat jest wyzsze niz u chtopcéw.

Stowa kluczowe: choroba trzewna, cukrzyca typu 1,
wiek, ptec

ABSTRACT

INTRODUCTION. To estimate the prevalence of biop-
sy-confirmed celiac disease in Italian children and
adolescents with type 1 diabetes and to assess whe-
ther age at onset of type 1 diabetes is independen-
tly associated with diagnosis of celiac disease.
MATERIAL AND METHODS. The study group was
a clinic-based cohort of children and adolescents
with type 1 diabetes cared for in 25 Italian centers
for childhood diabetes. Yearly screening for celiac
disease was performed using IgA/IgG anti-gliadin
and IgA anti-endomysium antibodies.

RESULTS. Of the 4,322 children and adolescents (age
11.8 + 4.2 years) identified with type 1 diabetes,
biopsy-confirmed celiac disease was diagnosed in
292 (prevalence 6.8%, 95% confidence interval [CI]
6.0-7.6), with a higher risk seen in girls than in boys
(odds ratio [OR] 1.93, 1.51-2.47). In 89% of these,
diabetes was diagnosed before celiac disease. In lo-
gistic regression analyses, being younger at onset
of diabetes, being female, and having a diagnosis
of a thyroid disorder were independently associa-
ted with the risk of having diabetes and celiac dise-
ase. In comparison with subjects who were older
than 9 years at onset of diabetes, subjects who were
younger than 4 years at onset had an OR of 3.27
(2.20-4.85).

CONCLUSIONS. We have provided evidence that 1)
the prevalence of biopsy-confirmed celiac disease
in children and adolescents with type 1 diabetes is
high (6.8%); 2) the risk of having both diseases is
threefold higher in children diagnosed with type 1
diabetes at age < 4 years than in those age > 9 years;
and 3) girls have a higher risk of having both dise-
ases than boys.

Key words: celiac disease, type 1 diabetes, age, sex

Wstep

W wielu badaniach potwierdzono zwigzek mie-
dzy chorobg trzewng a innymi chorobami autoim-
munologicznymi, szczegdlnie cukrzyca typu 1 oraz
autoimmunologicznymi zaburzeniami czynnosci tar-
czycy [1]. Na podstawie 40 badan, przeprowadzo-
nych gtéwnie w krajach europejskich [1], usredniong

czestos¢ wystepowania choroby trzewnej wspotist-
niejacq z cukrzyca typu 1 oszacowano na 4,1%. Do-
wodem na istnienie tej zaleznosci moze by¢ fakt, ze
genotypy predysponujace do wystapienia choroby
trzewnej i cukrzycy s3 takie same. W obu przypad-
kach predyspozycje genetyczne wigzg sie z wyste-
powaniem heterodimeru HLA-DQ «¢1*0501, 1*0201,
ktéry preferencyjnie prezentuje gliadyne, biatko wy-
wodzace sie z glutenu, powodujac antygenowa sty-
mulacje limfocytow T btony sluzowej jelita cienkie-
go [2]. Ponadto, u 0s6b z nieleczong chorobg trzewna
dochodzi do zaburzenia przepuszczalnosci sluzéwki
jelita, co prawdopodobnie zwieksza absorpcje anty-
gendw z pokarmu i prowadzi do wyzwolenia auto-
immunologicznej odpowiedzi u chorych genetycz-
nie predysponowanych do choréb autoimmunolo-
gicznych [3].

Niektére [4, 5], ale nie wszystkie, z niedawno
przeprowadzonych badan, wskazujg na zwigzek mie-
dzy wiekiem, w ktérym ujawnita sie choroba trzew-
na, a zaburzeniami autoimmunologicznymi. Jednak
u pacjentéw, u ktorych choroba trzewna ujawnita
sie w starszym wieku, przez co prawdopodobnie
ekspozycja na gluten w diecie trwata dtuzej, ryzyko
rozwoju choréb autoimmunologicznych byto wyzsze.
Wyniki badan sugerowaty ré6znorodnos¢ czynnikéw
powodujgcych wystapienie cukrzycy typu 1 w zalez-
nosci od wieku, w ktorym ujawnita sie choroba [8].
Jednak zadne z dotychczas przeprowadzonych ba-
dan nie miafto wystarczajgcej mocy statystycznej, by
udowodnic, ze choroba trzewna ma zwigzek z wie-
kiem, w ktérym ujawnita sie cukrzyca typu 1. Powo-
dem tego byta mata liczebnos¢ grup dzieci wiaczo-
nych do wiekszosci badan. Wykazanie tej zaleznosci
potwierdzitoby hipoteze wspdlnych czynnikéw de-
terminujacych oba schorzenia, przynajmniej w pew-
nych podgrupach pacjentow.

Niniejsze, wieloosrodkowe badanie zaprojek-
towano, aby oceni¢ czestos¢ wystepowania przypad-
ku choroby trzewnej wsréd wtoskich dzieci i mfo-
dziezy, chorych na cukrzyce typu 1, a ponadto,
sprawdzi¢ czy istnieje zréznicowanie czynnikéw de-
terminujacych wystagpienie cukrzycy typu 1 w zalez-
nosci od wieku, w ktérym ujawnia sie choroba,
a takze wykaza¢, ze istnieje niezalezny zwigzek mie-
dzy wiekiem, w ktérym ujawnifa sie cukrzyca typu 1,
a choroba trzewna.

Materiat i metody

Podstawa tego raportu byta grupa dzieci i mto-
dziezy chorych na cukrzyce typu 1 leczonych klinicz-
nie, ktérzy od dnia rozpoczecia badania (31 grudnia
2001 r.) byli pacjentami jednego z 25 wtoskich osrod-

210 www.dp.viamedica.pl



Franco Cerutti i wsp., Czynniki prognostyczne choroby trzewnej u dzieci i mfodziezy

- - Trento-Bolzano
Milano-Pavia

Torino
Novara
/
Brindisi
Foggia
Sardinia
Sassari
Cagliari

Catania
Caltanissetta Sicillia
Messina

Rycina 1. Geograficzne rozmieszczenie 25 wtoskich wspot-
pracujacych centréw diabetologicznych dla dzieci

kéw, zajmujacych sie cukrzyca u dzieci. We Wioszech
ponad 95% dzieci i mtodziezy chorych na cukrzy-
ce pozostaje pod opieka klinik diabetologicznych
w ramach panstwowej stuzby zdrowia. Jak przed-
stawiono na rycinie 1, osrodki wtgczone do bada-
nia znajdowaty sie w catych Wtoszech (11 na pétno-
cy, 5 w czesci srodkowej i 9 na potudniu kraju) i re-
prezentowaty 60% wtoskich osrodkéw diabetologicz-
nych, zajmujacych sie cukrzycg u dzieci. Zgodnie
z zaleceniami [talian Society of Pediatric Endocrino-
logy and Diabetes z 1995 roku u wszystkich dzieci
i mtodziezy chorych na cukrzyce powinno sie wyko-
nywac co roku badania przesiewowe w kierunku
choroby trzewnej z uzyciem przeciwciat przeciwglia-
dynowych i/lub przeciwciat przeciw endomysium
(EMAs, anti-endomysium antibodies), w zaleznosci
od mozliwosci danego osrodka [9]. Rozpoznanie cho-
roby trzewnej u dzieci i mtodziezy polega na uwi-
docznieniu w biopsji jelita cienkiego atrofii kosm-
kéw jelitowych i hiperplazji krypt oraz regeneracji
btony sluzowej jelita po zastosowaniu diety eliminu-
jacej gluten [10, 11]. We wszystkich osrodkach wy-
petniono standardowe kwestionariusze, w ktérych
umieszczono dane kliniczne kazdego z chorych le-
czonych w danym osrodku, poczawszy od daty roz-
poczecia badania. U wszystkich pacjentéw wykona-
no badania laboratoryjne w celu wykrycia ewentual-
nych zaburzen funkcji tarczycy (ciggtego utrzymy-
wania sie wysokiego miana przeciwciat przeciwtar-
czycowych, choroby Hashimoto lub Gravesa, potwier-
dzonych w badaniach stezenia hormonoéw, USG tar-
czycy i/lub biopsji cienkoigtowej) [12].

Wyniki przedstawiono w postaci czestosci
i wartosci srednich + SD i przedziatéw miedzykwar-
tylowych dystrybucji. W razie potrzeby zastosowa-
no test ANOVA i test y2. W celu wyznaczenia czynni-
kow niezaleznie zwigzanych z czestoscig choroby
trzewnej, zastosowano analize regres;ji logistycznej,
przyjmujac czestos¢ choroby trzewnej za zalezng
zmienng, a wiek, pte¢, wiek w momencie poczatku
choroby (kwartyle okreslone przez wiek < 4 lata,
4-6 lat, 7-9 lat i > 9 lat) oraz wystgpienie lub brak
zaburzen funkgji tarczycy jako zmienne dodatkowe.
Przy uzyciu testu wspétczynnika prawdopodobien-
stwa -2 log (-2 log likelihood ratio test) zbadano
poziom istotnosci zmiennych. Wszystkie analizy prze-
prowadzono przy uzyciu programu Stata (Stata Re-
lease 8.0; Stata, College Station, TX).

Wyniki

W dniu rozpoczecia badania (31 grudnia 2001 r.),
pod opieka 25 pediatrycznych osrodkéw diabe-
tologicznych we Wtoszech znajdowato sie 4322
(2388 chtopcéw, 1934 dziewczat) dzieci i mtodziezy
(ryc. 1). Wiek w momencie witgczenia do badania
i rozpoznania cukrzycy wynosit odpowiednio: 11,8 +
+ 4,2i7,4 %= 3,9 roku. U 292 o0s6b rozpoznano,
potwierdzong biopsja, chorobe trzewna, co stano-
wito chorobowos¢ rzedu 6,8% [95-procentowy prze-
dziat ufnosci (Cl) 6,0-7,6], ze zwigekszonym ryzykiem
u dziewczat wzgledem chifopcéw [wspdiczynnik ry-
zyka (OR) 1,93, 95-procentowy Cl 1,51-2,47].

Poczatek cukrzycy typu 1 wyprzedzat rozpozna-
nie choroby trzewnej u wigekszosci chorych (258
z 292; 88,4%), natomiast rozpoznanie choroby
trzewnej wyprzedzato rozpoznanie cukrzycy u 34 na
292 badanych (11,6%) (tab. 1, 2). Sposrod 258 cho-
rych u 31 oséb (12,0%) obie choroby rozpoznano
jednoczesnie w czasie badan przesiewowych. Z gru-
py 258 chorych, u ktérych poczatek cukrzycy wyprze-
dzat rozpoznanie choroby trzewnej, u 14,5% wyste-
powaty objawy celiakii, takie jak: zaburzenia zotad-
kowo-jelitowe u 13% chorych i nietypowe objawy
(niski wzrost i/lub niedokrwistos¢) u 1,5%. W tej gru-
pie opdznienie drugiego rozpoznania wynosito
1,3 roku (przedziat miedzykwartylowy 0,25-3,58),
natomiast u chorych, u ktérych cukrzyce rozpozna-
no pézniej niz chorobe trzewna, srednie opdznienie
wynosito 4,93 roku (przedziat miedzykwartylowy
3,21-8,96 roku). Po wytaczeniu chorych, u ktérych
cukrzyce i chorobe trzewna rozpoznano jednocze-
$nie, u 75 i 95% chorych rozpoznano chorobe
trzewna odpowiednio w ciggu 4,2 i 9,4 roku trwania
cukrzycy. W tabeli 3 przedstawiono liczbe chorych
leczonych z powodu cukrzycy rocznie, poczawszy od
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Tabela 1. Czestos¢ choroby trzewnej, potwierdzonej w biopsji w grupie dzieci i mtodziezy, chorych na cukrzyce typu 1
uczestniczacych w duzym, wieloosrodkowym badaniu przeprowadzonym we Wtoszech w dniu 31 grudnia 2001 r.

Chtopcy Dziewczeta Razem
n 2388 1934 4322
Choroba trzewna rozpoznana wczesniej niz cukrzyca (n = 34) 0,5 (0,3-0,9) 1,1 (0,7-1,7) 0,8 (0,5-1,1)
Choroba trzewna rozpoznana pozniej niz cukrzyca (n = 258) 4,3 (3,5-5,2) 8,0 (6,9-9,4) 6,0 (5,3-6,7)
Choroba trzewna + cukrzyca typu 1 (n = 292) 4,8 (4,0-5,8) 9,2 (7,9-10,6) 6,8 (6,0-7,6)

Dane przedstawiono w procentach (95% Cl)

Tabela 2. Charakterystyka dzieci i mtodziezy chorych na cukrzyce typu 1 uczestniczacych w duzym wieloosrodko-
wym badaniu przeprowadzonym we Wtoszech w dniu 31 grudnia 2001 r.

Cukrzyca Cukrzyca typu 1 Cukrzyca typu 1
typu 1 rozpoznana wczesniej rozpoznana pozniej
niz choroba trzewna niz choroba trzewna
n 4013 258* 34
Wiek (lata) 11,9 4,1 10,7 = 4,61% 13,4 £ 6,8
Wiek w momencie rozpoznania cukrzycy typu 1 (lata) 73 3,8 5,5 + 3,71 9,8 + 4,5t
Sredni wiek (lata)
<4 1004 (25,0) 105 (40,7) 3(8,8)
4-6 934 (23,3) 81 (31,5) 8(23,5)
7-9 1004 (25,0) 36 (13,9) 2(5,9)
>9 1072 (26,7) 36 (13,9) 21 (61,8)
Chtopcy (%) 56,4 39,5 38,2
Wiek w momencie rozpoznania choroby trzewnej (lata) — 7,2 4,3 4,2 + 3,8
Zaburzenia czynnosci tarczycy (%) 11,3 19,6 38,2

Dane sg n (%) lub srednig = SD, o ile nie podano innego wyjasnienia; *U 31 z 258 (12%) oséb chorobe trzewna rozpoznano w czasie rozpoznania
cukrzycy; tp < 0,001 vs. cukrzyca typu 1; tp < 0,001 vs. cukrzyca typu 1 rozpoznana pdzniej niz choroba trzewna

Tabela 3. Liczba chorych na cukrzyce typu 1 poddanych badaniom przesiewowym raz na rok od 1995 roku i czestos¢
choroby trzewnej potwierdzonej w biopsji w zaleznosci trwania cukrzycy

Czas trwania cukrzycy Liczba chorych poddanych badaniom Potwierdzenie choroby trzewnej
typu 1 (lata) przesiewowym w kierunku

choroby trzewnej

<10 2280 3,3(2,6-4,1)
1,1-2,0 2387 1,5 (1,0-2,0)
2,1-3,0 2595 0,9 (0,6-1,4)
3,1-4,0 2020 0,7 (0,4-1,2)
4,1-5,0 1766 0,8 (0,5-1,4)
5,1-6,0 1477 0,7 (0,3-1,2)
6,1-7,0 1186 0,5(0,2-1,1)
7,1-8,0 981 0,7 (0,3-1,5)
8,1-9,0 753 0,8 (0,3-1,7)
9,1-10,0 587 0,3 (0,04-1,2)
> 10,0 1,207 0,6 (0,2-1,2)

Dane s3 podane w % (95%Cl), o ile nie ma dodatkowego przypisu; Wymieniono tylko potwierdzone w biopsji przypadki choroby trzewnej od 1995 roku (n =
203), od czasu wprowadzenia programu badan przesiewowych
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Tabela 4. Wyniki analizy regresji logistycznej czynnikdw niezaleznie zwigzanych z obecnoscig zaré6wno choroby
trzewnej, jak i cukrzycy typu 1 we witoskim wieloosrodkowym badaniu kohortowym dzieci i mtodziezy chorych na
cukrzyce typu 1, od dnia rozpoczecia badania (31 grudnia 2001 r.)

OR (95% CI) p
Chtopcy 1,00
Dziewczeta 1,75 (1,35-2,29) < 0,0001
Wiek w momencie rozpoznania cukrzycy (lata)
<4 3,27 (2,20-4,85) < 0,0001

4-6
7-9
>9

Zaburzenia funkgji tarczycy
Nie
Tak

2,61(1,73-3,92)
1,04 (0,65-1,67)
1,00

1,00 0,001
1,82 (1,29-2,55)

1995 roku, czestos¢ choroby trzewnej potwierdzo-
nej w biopsji w poszczegolnych przedziatach wieko-
wych, po wykluczeniu oséb, u ktérych chorobe
trzewng rozpoznano wczesniej niz cukrzyce (n = 34)
oraz chorych zdiagnozowanych przed wdrozeniem
programu badan przesiewowych (n = 55), odbywa-
jacego sie co roku. Zaobserwowano zmniejszajacg
sie czestos¢ choroby trzewnej w miare uptywu czasu
od rozpoznania cukrzycy; u oséb chorujgcych na
cukrzyce ponad 9 lat gérna granica przedziatu ufno-
$ci wynosita 1,2%, co potwierdzito, ze przy leczeniu
zachowawczym, po 10 latach trwania cukrzycy, cho-
robe trzewna rozpoznaje sie rzadko. Nastepnie wie-
lokrotnie przeprowadzono analize regresji logistycz-
nej w celu okreslenia zmiennych niezaleznie powia-
zanych z ryzykiem wystgpienia cukrzycy i choroby
trzewnej, w poréwnaniu z ryzykiem wystapienia je-
dynie cukrzycy. Jak przedstawiono w tabeli 4, nieza-
leznie zwigzane z ryzykiem zachorowania na oba
schorzenia byty: wiek w momencie rozpoznania cu-
krzycy, pte¢ i zaburzenia czynnosci tarczycy. Wykaza-
no statystycznie znamienny w kierunku zmniejszania
sie trend ryzyka wraz z uptywem czasu od rozpozna-
nia cukrzycy (p < 0,001). W poréwnaniu z osobami,
u ktérych rozpoznano cukrzyce w wieku powyzej
9 lat, dla chorych, ktérzy zachorowali przed
4. rokiem zycia, OR wynosi 3,27 (95% Cl 2,20-4,85).
Wiek chorych nie wigzat sie z ryzykiem wystgpienia
choroby trzewnej.

Whnioski

Badanie wykazato duzg czestos¢ choroby trzew-
nej (6,8%), potwierdzonej w biopsji, w duzej grupie
wtoskich dzieci i mtodziezy, leczonych z powodu
cukrzycy typu 1 w pediatrycznych osrodkach diabe-

tologicznych na terenie Wtoch. Ponadto, po raz
pierwszy wykazano, ze w momencie rozpoznania
cukrzycy istnieje odwrotna zaleznos¢ miedzy wiekiem
a ryzykiem wystgpienia choroby trzewnej, rowniez
w przypadku uwzglednienia innych potencjalnych
czynnikéw, takich jak: wiek, pte¢ i obecnos¢ zabu-
rzeh czynnosci tarczycy. Wykazano, ze ryzyko wy-
stgpienia choroby trzewnej jest 3-krotnie wyzsze
u dzieci, u ktérych rozpoznano cukrzyce w wieku po-
nizej 4 lat, niz u tych, u ktérych cukrzyca ujawnita
sie powyzej 9. roku zycia. Jest to bardzo ciekawa
obserwacja, tym bardziej ze w poprzednich bada-
niach liczba uczestnikdw byta zbyt mata, by miaty
one moc statystyczna, pozwalajaca wykazac jakakol-
wiek zaleznos¢. Wnioski autoréw niniejszej pracy po-
twierdzajg hipoteze, ze istniejg wspdlne genetyczne
i srodowiskowe czynniki patogenetyczne, powodu-
jace rozwdéj tych schorzen u mtodszych dzieci.

Na podstawie obserwacji wykazujgcych, ze po
zastosowaniu diety eliminujgcej gluten, u szczuréw
linii BB [13] zanikajq przeciwciata charakterystyczne
dla cukrzycy, uwaza sie, ze gluten prawdopodobnie
wpltywa na autoimmunologiczng odpowiedz komé-
rek 5. W matym prospektywnym badaniu obejmuja-
cym grupe 11 dzieci wykazano podobng zaleznos¢,
jednak u wszystkich chorych stwierdzono obecnos¢
jednego rodzaju autoprzeciwciat i bardzo niskie ry-
zyko zachorowania na cukrzyce [4]. W innym bada-
niu, z udziatem krewnych oséb chorych na cukrzyce
typu 1, nalezacych do grupy wysokiego ryzyka, wy-
eliminowanie glutenu z diety nie zmienito stezenia
autoprzeciwciat ani ryzyka zachorowania na cukrzy-
ce [14]. W niedawno przeprowadzonym badaniu
obejmujacym leczone klinicznie z powodu choroby
trzewnej osoby doroste, u ktérych nie stwierdzono
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cukrzycy, wykazano, ze u chorych, ktérzy stosowali
diete bezglutenowg przez ponad 9 lat, autoprzeciw-
ciata charakterystyczne dla cukrzycy wystepowaty
4-krotnie czesciej niz u 0séb pozostajacych na diecie
bezglutenowej krécej niz 5 lat (95% CI 1,51-10,6),
nawet po uwzglednieniu wieku, ptci, obecnosci in-
nych choréb autoimmunologicznych i stosowania sie
do zalecen dietetycznych [15]. Podsumowujac, po-
wyzsze obserwacje sugerujg, ze powigzania miedzy
cukrzyca typu 1 a chorobg trzewnga sg bardzo ztozo-
ne. Gluten zawarty w diecie jest raczej czynnikiem
modyfikujagcym niz determinujgcym etiopatogeneze
cukrzycy typu 1, poniewaz utatwia on dostep innych
czynnikow do blaszki wtasciwej btony sluzowej jeli-
ta, gdzie u 0séb predysponowanych do zachorowa-
nia na cukrzyce aktywuja one autoimmunologiczng
odpowiedz przeciw komérkom S. Mechanizm ten
potwierdza, ze w przypadku zastosowania diety eli-
minujgcej gluten u pacjentéw z chorobg trzewng,
liczba osdb, u ktorych ujawnita sie cukrzyca typu 1,
jest niewielka. Wydaje sie interesujace, ze we wcze-
snej fazie choroby trzewnej obserwuje sie zjawisko
up-regulation stezenia zonuliny — ludzkiego biat-
kowego analogu okluzyjnej toksyny, otrzymywane;j
z przecinkowca cholery (Vibrio cholerae), ktory pet-
ni funkcje regulacyjng w obrebie scistych ztgczy
(tight junction regulation) [16—18]. Genetycznie de-
terminowane roéznice wsroéd czynnikéw wptywaja-
cych na przepuszczalnos¢ btony sluzowej jelita cien-
kiego, takich jak zonulina, majg prawdopodobnie
zwigzek z zaleznoscig miedzy chorobg trzewng
a cukrzyca typu 1, szczegolnie u mtodszych dzieci.
Dobrze przeprowadzone badania typu case-control
wykazaty, ze czynniki dietetyczne, takie jak: spozy-
cie biatka, nitrozaminy, przetworéw mlecznych
i mleka krowiego wptywaja na ryzyko zachorowania
na cukrzyce typu 1 [19-22]. Obserwacje te mogg
sugerowac wptyw nieprawidtowej przepuszczalno-
sci btony sluzowej jelita, co u oséb ze szczegodlng
genetycznie uwarunkowang podatnoscia moze ak-
tywowad autoimmunologiczng reakcje przeciwko
komérkom .

Zgodnie z wynikami ostatnich badan, wysoka
chorobowos¢ na celiakie dzieci chorych na cukrzyce
typu 1, koniecznos¢ zapobiegania ztosliwym nowo-
tworom przewodu pokarmowego oraz koniecznos¢
zachowania sktadnikdw mineralnych w kosciach
u dzieci i mtodziezy, ttumacza zasadnos¢ badan prze-
siewowych w kierunku choroby trzewnej u wszyst-
kich chorych na cukrzyce typu 1 [23]. Optymalny
odstep czasowy miedzy kolejnymi badaniami nie
zostat jeszcze zdefiniowany. Na podstawie badania
obejmujacego duza grupe chorych ustalono, ze

oprocz osob, u ktérych w momencie rozpoznania
cukrzycy typu 1 stwierdzono chorobe trzewnga, u 75%
dzieci i mfodziezy rozpoznano celiakie podczas pierw-
szych 4 lat trwania cukrzycy. Autorzy badan zaob-
serwowali trend w kierunku zmniejszania sie czesto-
sci choroby trzewnej wraz z czasem trwania cukrzy-
cy; u 0séb chorujgcych na cukrzyce powyzej 9 lat
gorna granica 95-procentowego przedziatu ufnosci
wynosita 1,2%, co potwierdza, ze nawet przy poste-
powaniu zachowawczym rozpoznanie choroby
trzewnej po 10 latach trwania cukrzycy jest rzadkie.
Dlatego powyzsze rozwazania potwierdzajg zasad-
nos¢ przeprowadzania raz w roku badan przesiewo-
wych w kierunku celiakii u dzieci i mtodziezy bez
objawow, przynajmniej przez pierwsze 4 lata od roz-
poznania cukrzycy, zwtaszcza gdy cukrzyce rozpo-
znano przed 4. rokiem zycia i u dziewczat. Biorgc
pod uwage koszt badan przesiewowych (12$ za
pojedyncze oznaczenie EMA), zaleca sie kontynuowa-
nie tych badan u dzieci, u ktérych nie zaobserwowa-
no zadnych objawow przez minimum 10 lat od roz-
poznania cukrzycy, z zachowaniem odstepu miedzy
badaniami w zaleznosci od sytuacji ekonomicznej [23].

Kolejnym wnioskiem z badania byto zaobser-
wowanie réznic w wystepowaniu choroby trzewnej
w zaleznosci od ptci, z niemal 2-krotnie wiekszym
ryzykiem u dziewczat, niezaleznie od wieku i istnie-
nia innych choréb autoimmunologicznych. Sugeru-
je to, ze na etiopatogeneze choroby wptywajg za-
lezne od pici predyspozycje genetyczne.

W przeciwienstwie do poprzednich badan,
przeprowadzonych w niewielkich grupach dzieci le-
czonych klinicznie z powodu cukrzycy, badanie au-
toréw niniejszej pracy zostato rozszerzone i objeto
wiekszg liczbe dzieci i mtodziezy leczonej z powodu
cukrzycy, bedaca reprezentatywna grupa pacjentéw
we Wtoszech. Wyniki tych badan sa podobne do
uzyskanych niedawno danych pochodzacych z dtu-
goterminowych badan obserwacyjnych w jednej
z wioskich klinik pediatrycznych [24]. Mniejsza cho-
robowos¢ stwierdzana w innych badaniach praw-
dopodobnie wynika z zastosowania mniej czutych
metod przesiewowych.

Podsumowujac, w przedstawionym narodowym
wieloosrodkowym badaniu potwierdzono, ze: 1) cze-
stos¢ choroby trzewnej potwierdzonej biopsja u cho-
rych na cukrzyce dzieci i mtodziezy jest wysoka (6,8%);
2) istnieje odwrotny i niezalezny zwigzek miedzy ry-
zykiem choroby trzewnej a wiekiem, w ktérym roz-
poznano cukrzyce; jest ono 3-krotnie wyzsze u dzie-
ci ponizej 4. roku zycia w poréwnaniu z dzie¢mi po-
wyzej 9. roku zycia; 3) ryzyko wystapienia obu cho-
réb jest wyzsze u dziewczat.
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