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Abstract

Introduction and purpose:

Celiac disease occurs in 1% of the general population. However, many cases remain unrecognized.
The disease is a chronic immune-mediated disorder triggered by the ingestion of gluten that appears in
individuals with genetic susceptibility. Celiac disease can develop in paediatric patients as well as adults.
The purpose of this review is to analyze the newest information on the characteristics, diagnosis and treatment of
patients with celiac disease.

Material and methods:

This review was based on available data collected in the PubMed database and published between 2015 and
2022. The research was done by looking through keywords such as: “celiac disease”, “Gluten-Free Diet”,
“diagnosis” and “treatment”.

Results:

The diagnosis of celiac disease is most often delayed due to the broad spectrum of presentations. Screening of at-
risk individuals is important to progress the diagnosis.
It is additionally crucial to raise clinicians' attention to non-specific parenteral symptoms that may indicate celiac
disease. The majority of the symptoms arise from nutritional deficiencies caused by intestinal malabsorption.
According to scientific reports, the most common deficiencies of people with celiac disease are iron, folic acid,
vitamin B12, fat-soluble vitamins and a calcium.

Conclusions:

Recent years have seen the emergence of research into new therapeutic options, but their efficacy and safety still
need to be evaluated more thoroughly. Strict adherence to a gluten-free diet by patients is still the only treatment
option at present.
Celiac disease, due to the constant increase in knowledge about its pathogenesis, diagnosis and treatment is an
important material for further research.
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Wprowadzenie:

Celiakia jest enteropatią rozwijającą się na podłożu autoimmunologicznym po spożyciu glutenu. Choroba ta
występuje u około 1% ogólnej populacji. W ostatnich latach zauważalny jest wzrost zachorowań. Duża ilość
przypadków pozostaje jednak nadal nierozpoznana. Celiakia może ujawnić się w każdym wieku. Częściej
jednak występuje u kobiet. Wyróżnia się dwa szczyty zachorowań: w pierwszych dwóch latach życia i w drugiej
lub trzeciej dekadzie życia [1, 2]. Występuje u osób predysponowanych genetycznie z haplotypem HLA-
DQ2/HLA-DQ8 [3]. Obecność tych haplotypów nie potwierdza jednak choroby. Haplotypy HLA-DQ2 i HLA-
DQ8 występują u 30-40% ogólnej populacji europejskiej [2].
Celem niniejszej pracy jest podsumowanie najnowszych informacji dotyczących występowania, diagnostyki,
objawów oraz leczenia celiakii.

Diagnostyka:

Przy podejrzeniu celiakii pierwszym krokiem diagnostycznym jest ocena w surowicy przeciwciał anty-
transglutaminazy-2 (tTG) w klasie IgA oraz oznaczenie całkowitego stężenia IgA. Przeciwciała anty-tTG w
klasie IgA charakteryzują się wysoką swoistością (95%) i czułością (93%). W sytuacji niedoboru IgA (2%
pacjentów z celiakią) wyniki serologiczne będą niediagnostyczne. W związku z tym, u takich pacjentów
przeciwciała należy oznaczyć w klasie IgG [2,4,5]. Wykazano, że miana przeciwciał anty-tTG ulegają
zwiększeniu przy diecie zawierającej gluten i zmniejszają się, gdy ekspozycji na gluten nie ma. Z tego względu
by uniknąć fałszywie negatywnych wyników, konieczne jest spożywanie produktów zawierających gluten przez
około 6 tygodni przed badaniami [4,5,6].
Wytyczne Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Żywienia Dzieci zalecają by w grupie
pediatrycznej umożliwić rozpoznanie celiakii bez biopsji, gdy stężenie przeciwciał tTG-IgA wyniosą ≥10 ×
GGN. Warunkiem jest równoczesne stwierdzenie obecności przeciwciał EMA-IgA, które należy ocenić z próbki
krwi otrzymanej z drugiego pobrania. Gdy serologia jest pozytywna, u pacjentów pediatrycznych miano tTG-
IgA wynosi <10 x GGN lub występuje u pacjenta niedobór IgA należy poszerzyć diagnostykę o biopsję
dwunastnicy [7].
Połączenie badań serologicznych i histologicznej oceny błony śluzowej dwunastnicy jest złotym standardem
diagnostyki celiakii. Materiał histopatologiczny oceniany jest pod kątem takich zmian jak atrofia kosmków,
naciek limfocytów T oraz rozrost krypt [2]. Wycinki podczas endoskopii pobiera się z dwunastnicy (minimum 1
z opuszki dwunastnicy oraz minimum 4 wycinki z jej dystalnej części) [8].
Ponadto należy pamiętać, że obecność haplotypów HLA-DQ2 i HLA-DQ8 predysponuje do rozwoju celiakii.
Ich nieobecność praktycznie ją wyklucza. Aktualnie jednak nie zaleca się wykonywania badań genetycznych w
diagnostyce. Dodatni wynik nie jest wystarczający do potwierdzenia choroby, a czynnik, który tylko u części
osób predysponowanych indukuje chorobę, nadal nie jest znany [3].
Co więcej, istotne jest by badać pod kątem celiakii osoby z grup ryzyka. Do tych grup zaliczamy krewnych
pierwszego stopnia chorych na celiakię, pacjentów z chorobami autoimmunologicznymi takimi jak
autoimmunologiczne zapalenie tarczycy, cukrzyca typu I, niedobór IgA oraz osoby z zespołem Downa, Turnera,
Williamsa [8].
Reasumując, rozpoznanie celiakii bazuje na objawach klinicznych i badaniach serologicznych. Niemniej jednak
większość przypadków przebiega bezobjawowo, a do potwierdzenia diagnozy wymagane są biopsje błony
śluzowej dwunastnicy.

Objawy:

Obraz kliniczny celiakii jest różnorodny. Mogą wystąpić klasyczne objawy jelitowe takie jak biegunka, ból
brzucha, wzdęcia, zaparcia, tłuszczowe stolce, ale szczególną uwagę należy zwrócić na objawy mniej
specyficzne takie jak spadek masy ciała o nieznanej przyczynie, niedokrwistość, zapalenie skóry, osteoporoza.
Klasyfikowanie celiakii jako choroby charakteryzującej się tylko objawami żołądkowo- jelitowymi prowadzi do
niedodiagnozowania pacjentów.
Większość powikłań zdrowotnych celiakii wynika z niedoborów składników odżywczych i przewlekłego stanu
zapalnego jelit. Wtórnymi konsekwencjami są objawy pozajelitowe. Należy pamiętać, że niedobory żywieniowe
obserwowane w celiakii mogą być spowodowane samą chorobą lub być konsekwencją wybiórczej diety [9].
Jednym z najczęściej zgłaszanych objawów pozajelitowych celiakii jest niedokrwistość, która występuje u 5–
40% pacjentów na Zachodzie i u ponad 80% pacjentów w krajach rozwijających się [10,11]. Najczęściej
występującą anemią u osób z chorobą trzewną jest niedokrwistość z niedoboru żelaza. Przy rozpoznaniu celiakii
niedobór żelaza ma ok. 12-82% pacjentów [12,13]. Poziom żelaza poprawia się na diecie bezglutenowej, ale w
wielu przypadkach potrzebne jest leczenie doustnym lub dożylnym żelazem. Z powodu przewlekłego stanu
zapalnego, a także niedoborów witaminy B12 i kwasu foliowego u pacjentów z celiakią może wystąpić
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niedokrwistość normocytarna lub makrocytarna. Według badania prospektywnego z Indii niedokrwistości z
niedoboru kwasu foliowego i witaminy B12 stanowią 15% wszystkich niedokrwistości u osób z celiakią [10].
Niska gęstość mineralna kości jest jednym z nietypowych objawów choroby trzewnej. Celiakia predysponuje do
osteoporozy przez zaburzone wchłanianie składników odżywczych. Niedobór witaminy D związany jest z
uszkodzeniem błony śluzowej jelita i utrudnionym wchłanianiem tłuszczy. Dodatkowo wykluczenie z diety
produktów mlecznych u pacjentów z nietolerancją laktozy zwiększa ryzyko niedoboru witaminy D i wapnia,
prowadząc do pogorszenia zdrowia tkanki kostnej. W badaniu kohortowym z 2021 roku badacze wykazali, że
celiakia zwiększa ryzyko wystąpienia poważnych złamań osteoporotycznych [14]. Z tego względu istotne jest
zwrócenie uwagi na pacjentów mających zmiany osteoporotyczne bez wyraźnej etiologii i rozważenie przez
lekarzy przeprowadzenia u nich badań przesiewowych w kierunku celiakii.
Co więcej, niedobory żywieniowe, a także współistniejąca autoimmunizacja mogą prowadzić do dysfunkcji
neurologicznych (padaczki, ataksji móżdżkowej, neuropatii obwodowej, depresji) u osób z celiakią [15].
Z kolei skórną manifestacją celiakii jest opryszczkowate zapalenie skóry. Objawia się swędzącą wysypką
grudkowo-pęcherzykową na powierzchni prostowników kończyn, plecach, szyi, skóry głowy i pośladków.
Wykrycie złogów IgA w brodawkach skórnych jest wystarczające do rozpoznania. Zmiany najczęściej ustępują
pod wpływem diety bezglutenowej i leczeniu dapsonem [16].
Co więcej, należy pamiętać, że u pacjentów pediatrycznych klasyczny obraz celiakii obejmuje nie tylko bóle
brzucha i wzdęcia, ale także utratę masy ciała i zahamowanie wzrostu. Opóźnione dojrzewanie, brak miesiączki
czy zaburzenia rozwojowe powinny skłaniać lekarzy do poszerzenia diagnostyki w kierunku celiakii i jak
najszybszego włączenia leczenia [17].

Leczenie:

Podstawą leczenia celiakii jest dieta bezglutenowa, którą pacjenci muszą przestrzegać przez całe życie. W diecie
tej chorzy na celiakię muszą unikać zbóż i produktów spożywczych, które powstają z udziałem pszenicy, żyta,
jęczmienia, a także produktów, które mogą być skażone glutenem np. owies. W ostatnich latach świadomość na
temat celiakii wzrosła. Powstały wymagania dotyczące etykietowania produktów bezglutenowych
(zawierających <20 ppm glutenu) wprowadzone przez Agencję ds. Żywności i Leków (FDA). Pomimo wielu
bezglutenowych produktów pacjenci każdego dnia muszą uważać na potencjalne skażenie pokarmów w
gospodarstwie domowym. Z tego względu chorzy do przygotowywania posiłków powinni mieć oddzielne
przybory kuchenne.
W wytycznych Europejskiego Towarzystwa Badań nad Celiakią autorzy przywołują treść artykułu przeglądowego,
który podaje, że tolerowane dzienne spożycie glutenu wynosi od 10 mg do 100mg. Wpływ na zmianę śluzówki
obserwuje się od dawki 100mg na dzień. Chociaż tolerancja glutenu jest inna u osób z celiakią, wykazano, że
dzienne spożycie glutenu poniżej 10 mg nie wywołuje zmian histologicznych w śluzówce jelit [6,18].
Dieta bezglutenowa zmniejsza stan zapalny i dzięki niej możliwa jest regeneracja kosmków jelitowych. W celu
oceny przestrzegania diety bez glutenu swoją rolę odgrywa monitorowanie poziomu przeciwciał anty-TG2.
Dodatkowym subiektywnym narzędziem do monitorowania przestrzegania diety jest poprawa kliniczna
objawiająca się zmniejszeniem objawów podczas stosowania diety bez glutenu. Najdokładniejszą metodą
oceniającą regenerację błony śluzowej podczas diety bezglutenowej jest biopsja jelit. Ze względu na
inwazyjność tego badania zaleca się wykorzystanie jej jedynie u pacjentów z nawrotem objawów pomimo diety
lub u chorych z niewystarczającą dopowiedzią kliniczną [15].
Pacjenci pediatryczni częściej osiągają pełne histologiczne wygojenie błony śluzowej niż pacjenci dorośli [15].
Stosowanie diety bezglutenowej u pacjentów z celiakią sprzyja regeneracji jelit i prowadzi do znacznej poprawy w
przyswajaniu składników odżywczych. Niestety dieta ta ma ograniczoną wartość odżywczą. Z tego względu istotne
jest monitorowanie jej jakości i różnorodności przez dietetyka. Niedobory mikro- i makroelementów występują
bardzo często u osób z celiakią. Spowodowane jest to ograniczeniami w diecie oraz zmniejszoną przyswajalnością
przez uszkodzone kosmki jelitowe [19].
Międzynarodowe wytyczne sugerują, że pacjenci na diecie bezglutenowej powinni być badani co roku pod
kątem wykrycia niedoborów [20].
Ze względu na restrykcyjne ograniczenia dietetyczne wielu pacjentów nie przestrzega ściśle diety bezglutenowej.
Wskutek tego w ostatnich latach badacze rozpoczęli badania kliniczne nad terapiami wspomagającymi leczenie
celiakii. Jedne z najbardziej obiecujących wyników przedstawia badanie nad zastosowaniem octanu larazotydu.
Według badaczy zmniejszał on objawy pozajelitowe poprzez wpływ na zmniejszanie uwalniania cytokin i
ograniczanie stanu zapalnego w jelitach. Octan larazotydu stanowi obiecującą terapię wspomagającą pacjentów
na diecie bezglutenowej z utrzymującymi się objawami [21].
Co więcej, badaniom poddawane są również przeciwciała monoklonalne przeciwko interleukinie-15 i
szczepionka o nazwie Nexvax2 [22]. Guoxian Wei i wsp. zwracają uwagę na możliwość leczenia celiakii za
pomocą enzymów rozkładających peptydy glutenowe [23]. Z kolei skuteczność selektywnego inhibitora
transglutaminazy 2 podawanego doustnie wstępnie ocenili w badaniu Detlef Schuppan i wspólnicy. Wnioski z
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badania wykazały, że leczenie selektywnym inhibitorem transglutaminazy 2 zmniejszyło stopień uszkodzenia
błony śluzowej jelit przez gluten [24].
Pomimo rozpoczęcia wielu badań klinicznych nadal nie ma skutecznego ani zatwierdzonego leczenia celiakii
poza ścisłym przestrzeganiem diety bezglutenowej.

Wnioski:

Celiakia ze względu na stały wzrost wiedzy na temat jej patogenezy, diagnostyki, leczenia i możliwych nowych
opcji terapeutycznych stanowi ważny materiał do dalszych badań. Z powodu niejednorodności objawów jest
wyzwaniem diagnostycznym dla lekarzy. Diagnoza stawiana jest najczęściej z opóźnieniem. Dlatego istotne są
badania przesiewowe przeprowadzane u osób z grup ryzyka, do których zaliczamy: cukrzycę typu I, niedobór
IgA, osoby z autoimmunologicznymi chorobami tarczycy lub wątroby, zespół Downa, zespół Williamsa, zespół
Turnera, krewnych I stopnia chorych na celiakię [8].
Eksperci podkreślają by zwracać uwagę na objawy nie tylko ze strony przewodu pokarmowego, ale również na
nieswoiste objawy pozajelitowe. Nadal najlepszym leczeniem celiakii pozostaje ścisłe przestrzeganie diety
bezglutenowej przez pacjentów. Bez wątpienia kluczowa jest diagnostyka pod kątem deficytów składników
odżywczych i korygowanie ich niedoborów. Pojawiające się badania nad nowymi opcjami terapeutycznymi w
celiakii stanowią nadzieję na poprawę jakości życia osób chorujących na celiakię, ale ich skuteczność i
bezpieczeństwo wymagają jeszcze dokładniejszej oceny. Dodatkowo konieczne jest zaangażowanie środowiska
medycznego w pracę nad poprawieniem i przyspieszeniem ścieżki diagnostycznej, w kierunku rozpoznania
celiakii w każdej grupie wiekowej.
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