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STRESZCZENIE

0Od 5 do 7 wrzesnia 2019 . w Paryzu odbywato sie cykliczne Miedzynarodowe Sympozjum dotyczace Celiakii (ang. International Coeliac Disease Symposium,
ICDS). W sprawozdaniu przedstawiono gtéwne tematy poruszane w trakcie tego wydarzenia, dotyczace nowych rekomendacji diagnostycznych, patoge-
nezy celiakii, badan przesiewowych, nowych biomarkerédw oraz nieceliakalnej nadwrazliwosci na pszenice. Oméwiono réwniez prace polskich badaczy

bioracych udziat w sympozjum.
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ABSTRACT

A cyclical International Coeliac Disease Symposium (ICDS) was held in Paris on September 5-7, 2019. The report presents the main topics discussed during

the symposium concerned of new diagnostic guidelines, celiac disease pathogenesis, celiac screening, novel biomarkers, and non-celiac wheat sensitivity.

Presentations of Polish researchers participating at the symposium are also presented.
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Wprowadzenie

18. cykliczne Miedzynarodowe Sympozjum doty-
czace Celiakii (ang. International Coeliac Disease
Symposium, ICDS) odbywatlo sie od 5 do 7 wrze-
$nia br. w Paryzu. Wyklady podzielono na 2 jed-
noczasowe bloki tematyczne: naukowy i kliniczny.
Podczas obrad poruszana byla tematyka dotyczaca
nowych rekomendacji diagnostycznych, immuno-
patogenezy celiakii, monitorowania i leczenia cho-
roby trzewnej oraz badan przesiewowych w kierun-
ku celiakii. Zostalo zaprezentowanych 249 plaka-
tow dotyczacych choroby trzewnej (w tym S5 z Pol-
ski). Polske podczas konferencji reprezentowatly
prof. dr hab. n. med. Bozena Cukrowska (Instytut
,2Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”, Warszawa,;
przewodniczaca Sekcji Celiakalnej Polskiego To-
warzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywie-
nia Dzieci), dr hab. n. med. Elzbieta Jarocka-Cy-
rta (Uniwersytet Warminsko-Mazurski, Olsztyn),
dr n. med. Emilia Majsiak (Polsko-Ukrainska Fun-
dacja Rozwoju Medycyny, Lublin), dr n. wet. Jo-
anna Bierta (Instytut ,Pomnik - Centrum Zdro-

wia Dziecka”, Warszawa) oraz Matlgorzata Zrédlak
— prezes Polskiego Stowarzyszenia Osob z Celiakia
i na Diecie Bezglutenowe;j.

Prace prezentowane przez polskich
badaczy

Bozena Cukrowska prezentowala wyniki dotycza-
ce oceny stezenia I-FABP (ang. Intestinal Fatty Acid
Binding Protein) w surowicy krwi, nowego biomarke-
ra wskazujacego na uszkodzenie enterocytéw blony
Sluzowej jelita, u dzieci z cukrzyca typu 1 (T1DM)*.
Badania wykazaly, ze niezaleznie od rozwoju ce-
liakii w przysztosci u dzieci z TIDM obserwuje sie
prawie 2-krotne podwyzszenie I-FABP w poréwna-
niu z grupa kontrolna zdrowych dzieci, co wskazu-
je na uszkodzenie bariery jelitowej w tej grupie. Die-
ta bezglutenowa w grupie dzieci z T1DM i wspolist-
niejaca celiakia indukowata znamienne statystycz-
nie obnizenie stezenia I-FABP do wartosci obserwo-
wanych u dzieci zdrowych. Badanie to otwiera dys-
kusje dotyczaca zastosowania diety bezglutenowe;j
we wczesnej fazie TIDM.
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Emilia Majsiak zaprezentowata 3 plakaty doty-
czace analizy danych ankietowych uzyskanych
na podstawie kwestionariusza ,The Impact of Ce-
liac Disease on Your Life” opracowanego we wspot-
pracy z Uniwersytetem w Oxfordzie. 2500 egzem-
plarzy kwestionariusza zostalo rozestanych do
os6b z celiakig nalezacych do Polskiego Stowa-
rzyszenia Oséb z Celiakig i na Diecie Bezglute-
nowej. Zwrotnie otrzymano 961 kwestionariuszy
(38,44%), z ktorych do analizy zakwalifikowano
789 (82,1%). Uzyskane wyniki dotyczace poziomu
wiedzy specjalistow medycznych (Plakat P2-15)?
pokazaly, ze pacjenci oceniajg jako niewystarcza-
jacy poziom wiedzy w zakresie celiakii wiekszosci
ujetych w kwestionariuszu specjalistow, co wska-
zuje na potrzebe podjecia dzialan edukacyjnych,
szczegolnie wsrod lekarzy pierwszego kontaktu,
pielegniarek i dietetykéw. Respondenci najlepiej
ocenili, zaro6wno w zakresie wiedzy dotyczacej cho-
roby, jak i sposobu jej przekazania, grupy wspar-
cia i stowarzyszenia dzialajace na rzecz pacjentow
oraz lekarzy gastrologéw. Analiza badan przesie-
wowych w kierunku celiakii w rodzinach chorych
(plakat P2-16)° pokazala, ze takie badania zostaty
przeprowadzone zaledwie u ponad potowy rodzin,
a celiakie rozpoznano u 160 przebadanych ro-
dzin (20%). Wyniki potwierdzaja koniecznos$¢ prze-
prowadzania badan przesiewowych w rodzinach
chorych na celiakie. Trzeci plakat dotyczyt dzieci
(P2-17)*, ktore stanowily wsrod wszystkich ana-
lizowanych pacjentow 28,3% (n = 224). Uzyska-
ne dane pokazaly, ze u niemal jednej trzeciej pol-
skich dzieci (32%) z rozpoznana choroba trzewnag
po 2012 r. (n = 161; 72%) diagnoza CD zostata po-
stawiona bez wykonywania biopsji, zgodnie z obo-
wiazujacymi rekomendacjami ESPGHAN* (Eu-
ropean Society for Paediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition).

Joanna Biertla zaprezentowata badania przesiewowe
w kierunku celiakii w grupie doroslych pacjentow
z biegunkowa postacia zespotu jelita nadwrazliwe-
go (IBS), u ktérych oceniano markery celiakalne, jak
réowniez stezenie I-FABP w surowicy krwi®. W gru-
pie 50 pacjentéw az u 15 odnotowano podniesiony
poziom przeciwcial zwiazanych z reakcja na gluten.
Z tej grupy u 3 os6b wykazano obecnos¢ przeciwciat
swoistych dla celiakii i skierowano je na badania en-
doskopowe w celu potwierdzenia diagnozy. Stezenie
I-FABP w tej grupie bylo wyzsze (553 + 260 pg/ml)
niz u pacjentéow z poziomem przeciwcial w szarej
strefie (388 + 293 pg/ml) lub z wynikiem negatyw-
nym (307 + 303 pg/ml). Uzyskane wyniki badan
wskazuja na potrzebe serologicznego badania prze-
siewowego w kierunku celiakii w grupie pacjentow
z IBS. Ocena I-FABP moze by¢ dodatkowym marke-
rem w aktywnej celiakii.

Wybrane zagadnienia poruszane podczas
18. Miedzynarodowego Sympozjum
dotyczacego Celiakii

Nowe rekomendacje diagnostyczne celiakii
Pierwsza sesja otwierajaca sympozjum poswieco-
na byta wytycznym diagnostyki celiakii. Prof. Ric-
cardo Troncone przedstawil stanowisko ESPGHAN
dotyczace wprowadzenia nowych rekomendacji dia-
gnostycznych u dzieci. Potwierdzit skutecznos¢ dia-
gnozowania celiakii u dzieci wedlug wytycznych
ESPGHAN z 2012 r., zgodnie z ktérymi mozliwe jest
rozpoznanie choroby trzewnej z pominieciem biop-
sji, przy spelnieniu koniecznych kryteriéw®. Obo-
wiazujace od 2012 r. wytyczne pozwalaja na rozpo-
znanie celiakii bez wykonywania biopsji u okoto po-
lowy dzieci dotknietych ta choroba. Analiza opubli-
kowanych danych pokazala, ze badania genetyczne
HLA nie podnosza dokladnosci diagnostycznej ba-
dan serologicznych. Eksperci ESPGHAN modyfikuja
w 2019 r. dotychczasowe wytyczne i zalecaja naste-
pujace postepowanie diagnostyczne:

1. pierwszoplanowe badanie w diagnostyce celia-
kii niezaleznie od wieku dziecka to ocena stezenia
przeciwciat skierowanych przeciwko transglutami-
nazie typu 2 w klasie IgA (tTG2-IgA) wraz z ocena
calkowitego stezenia IgA,;

2. u dzieci z wysokimi stezeniami przeciwcial tTG2-IgA
(ponad 10 x gérnej granicy normy) mozna rozpoznac
celiakie bez wykonywania biopsji, pod warunkiem
obecnosci przeciwcial endomyzjalnych (EMA-IgA)
ocenianych w prébce krwi z drugiego pobrania;

3. jezeli spelnione sa warunki wymienione w punkcie
2, nie ma potrzeby wykonywania badan genetycz-
nych haplotypu HLA-DQ2/DQS8, aby rozpoznac
celiakie bez biopsji jelitowej;

4. postepowanie diagnostyczne wymienione w punk-
tach 1-3 dotyczy dzieci z objawami sugerujacymi
celiakie, jak réwniez bezobjawowych lub z posta-
ciami subklinicznymi celiakii (dotyczy to gléwnie
pacjentéow z badan przesiewowych z grup ryzyka);

5. niezmienione pozostaja zasady diagnostyki u dzie-
ci z deficytem IgA (u ktorych nalezy wykonac ba-
dania serologiczne tTG2-IgG lub DPG-IgG w klasie
IgG) oraz u dzieci z niskimi stezeniami tTG2-IgA
(ponizej 10 x gérnej granicy normy); w obu grupach
w celu potwierdzenia diagnozy nalezy wykonac
biopsje jelita cienkiego z ocena histopatologiczna;

6. liczba bioptatéw do oceny histopatologicznej po-
zostaje niezmieniona — nalezy pobra¢ co najmniej
4 wycinki z dystalnego odcinka dwunastnicy i co
najmniej 1 bioptat z opuszki dwunastnicy.

Postepowanie diagnostyczne u dorostych przedsta-

wil prof. Knut E.A. Lundin. Gastroenterolodzy zaj-

mujacy sie dorostymi pacjentami nie zmieniaja swo-
jego stanowiska i potwierdzaja, ze badania serolo-
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giczne, chociaz zalecane, nie wystarczaja do posta-
wienia diagnozy celiakii. U dorostych, aby rozpo-
znac celiakie, konieczne jest wykonanie biops;ji jelita
cienkiego wraz z ocena histopatologiczna wycinkow.
Profesor podkreslil, ze badanie serologiczne swo-
istych przeciwcial przed badaniem histopatologicz-
nym znaczaco zmniejsza pomytke diagnostyczna.

W sesji klinicznej prof. Joseph Murray przedsta-
wil najnowsze dane dotyczace wystepowania celia-
kii seronegatywnej, ktora jest rzadka postacig (ok.
5%) nawet u doroslych. Podkreslal, ze w przypad-
ku rozpoznania celiakii seronegatywnej zawsze na-
lezy przeprowadzi¢ doglebna diagnostyke réznico-
wa. Zanik kosmkow wystepuje w innych enteropa-
tiach autoimmunizacyjnych, infekcjach wirusowych
(np. HIV), bakteryjnych (np. Helicobacter pylori czy
pasozytniczych (np. w trakcie lambliozy) oraz w de-
ficytach immunologicznych.

Badania przesiewowe

Prof. Maria M. Mearin w wykladzie dotyczacym ba-
dan przesiewowych w kierunku celiakii wskazala
na koniecznos¢ tworzenia narodowych programoéow
majacych na celu wczesne wykrycie celiakii. Bezdys-
kusyjne powinno by¢ wprowadzenie przesiewowych
badan w grupach ryzyka rozwoju celiakii: u krew-
nych pierwszego stopnia, chorych na T1DM, autoim-
munizacyjne zapalenie tarczycy, zespol Sjogrena, ze-
sp6t Downa, zespoét Addisona, zesp6t Williamsa oraz
selektywny deficyt IgA. Przedstawila rowniez wyni-
ki programu przesiewowego prowadzonego u dzieci
w wieku 1-4 lat w Holandii. U dzieci z co najmniej
jednym objawem sugerujacym celiakie wykonano te-
sty serologiczne, ktore wypadly pozytywnie u 2,2%
dzieci.

Ilma Karponay-Szabo przedstawila badania prze-
siewowe wykonane u dzieci z rodzin ryzyka rozwoju
celiakii (rodzice lub rodzenstwo chorzy na celiakie),
ktore pokazaly, ze 10,2% dzieci zachoruje na celia-
kie w ciagu pierwszych 6 lat zycia. Prawdopodobien-
stwo zachorowania powyzej 6. roku zycia jest bar-
dzo niskie, co wskazuje na potrzebe wykonywania
przesiewowych badan serologicznych w tej grupie
do 6. r.z.

Renata Auricchio prezentowala wyniki badan do-
tyczacych profilu lipidowego jako markera predyk-
cji celiakii w grupie ryzyka (dzieci z T1DM). Bada-
nia wykazaly, ze dzieci, u ktérych rozwinie sie ce-
liakia, maja charakterystyczny ,wzorzec” fosfo-
lipidowy, ktory pojawia sie duzo wczesniej niz
autoprzeciwciata.

Nowe biomarkery celiakii

Wciaz poszukuje sie nowych biomarkeréw choro-
by trzewnej. Szczegdlna grupe stanowia chorzy, kto-
rzy sa na diecie bezglutenowej, a nie zostali prawi-

diowo zdiagnozowani. Do tej pory konieczna byta co
najmniej 2-tygodniowa (optymalnie 4-6-tygodniowa)
prowokacja glutenem i diagnostyka zgodna z obo-
wigzujacymi standardami. W trakcie sympozjum
wielokrotnie prezentowano wyniki opublikowane
w 2018 r. dotyczace oznaczenia obecnosci w krwi
obwodowej limfocytéow T reagujacych z tetramerami
glutenu’®. Limfocyty te stanowia swoiste dla celiakii
y,komorki pamieci” i sg obecne u 0sob z celiakia nie-
zaleznie od stosowanej diety. Niestety, jak podkre-
Slono w trakcie sympozjum, obecnie nie dysponuje-
my testami komercyjnymi pozwalajacymi na wykry-
cie tych komoérek.

Czynniki indukujace rozwaj celiakii

Prof. Elenu Verdu przedstawila znaczenie mikrobio-
mu w aktywacji procesow patogenetycznych w celia-
kii. Zaburzona mikrobiota obserwowana u chorych
z celiakia moze odpowiadaé¢ za nieprawidlowe tra-
wienie peptydow glutenu i uszkodzenie bariery na-
blonkowej. Wykorzystujac modele zwierzece, poka-
zala réwniez, ze mikrobiota osob z celiakia wykazuje
deficyt w produkcji AhR ligandu zwiazanego z meta-
bolizmem tryptofanu.

Wsrod innych czynnikéw mogacych przyczyniac sie
do indukcji proceséw patologicznych w celiakii wy-
mienia sie wirusy. Katri Lindfors pokazala, ze obec-
nos¢ enterowirusow w kale w 1.-2. r.z. jest zwigza-
na ze zwiekszonym ryzykiem rozwoju celiakii, co jest
szczegoblnie widoczne u dzieci spozywajacych wyso-
kie dawki glutenu.

Natomiast Katharina Scherf sw6j wyktad poswiecita
odpowiedzi na pytanie, czy w ciagu ostatnich dekad
zmienit sie sktad zb6z. Przedstawiona analiza nie po-
twierdzila tezy, ze nowe odmiany zb6z charakteryzu-
ja sie zwiekszeniem zawartosci glutenu, a szczeg6l-
nie peptydéw odpowiedzialnych za rozwdj celiakii.
Wykazata, ze sklad ziaren zbéz na przestrzeni ostat-
nich 100 lat nie ulegl zmianom, ktére moglyby thu-
maczy¢ wzrost wystepowania celiakii. Obserwowa-
ne zmiany dotyczyly gtownie dtugosci ktosa i wydaj-
nosci upraw. Sktad zb6z nie byt zwigzany z wprowa-
dzaniem nowych odmian, ale jezeli wystapil, to byt
zalezny od warunkow atmosferycznych.

Celiakia oporna na leczenie, nieceliakalne
enteropatie

W trakcie sympozjum odbywaly sie sesje poswieco-
ne celiakii opornej na leczenie — postaci, ktéra do-
tyczy gltéownie dorostych. Hugo Penny przedstawit
prospektywne badania pacjentow z Wielkiej Bryta-
nii. Pokazal, ze ok. 10% pacjentow z celiakia, ktora
byla uznana za oporna, to nie byli pacjenci oporni
na leczenie dieta, ale wolno reagujacy na diete bez-
glutenowa (tzw. slow responders). U tych pacjentow
normalizacja zmian obserwowanych w blonie §luzo-

594

STANDARDY MEDYCZNE/PEDIATRIA M 2019 M T. 16 M 592-595



doniesienia ze swiata

wej dwunastnicy zauwazalna jest dopiero po 5 la-
tach stosowania diety bezglutenowe;j.

W trakcie sympozjum kilka wykladéw poswieco-
nych bylo nieceliakalnej nadwrazliwosci na pszeni-
ce (ang. non-celiac wheat sensitivity, NCWS). Pato-
geneza NCWS ciagle nie jest poznana, brakuje row-
niez testéow umozliwiajacych diagnoze. Wsréd czyn-
nikéw indukujacych proces chorobowy obok glute-
nu wymienia si¢ inhibitory amylazy/trypsyny (ATI).
Prof. Detlef Schuppan przedstawil znaczenie ATI
w NCWS. ATI to biatka odpowiedzialne za aktywacje
wrodzonych mechanizméw zapalnych zlokalizowa-
nych w jelicie, ktére u os6b nadwrazliwych moga do-
prowadzac¢ do objawow ze strony réznych uktadow
i narzadéw. Nadwrazliwos¢ na ATI moze by¢ zwigza-
na z takimi chorobami jak nieswoiste zapalenia jelit,
niealkoholowe stluszczenie watroby, toczen trzewny
czy cukrzyca typu 2. Problem nadwrazliwosci na ATI
moze dotyczy¢ nawet 10% populacji. Badania eks-
perymentalne na modelach mysich pokazatly, ze AIT
sg odpowiedzialne rowniez za procesy autoimmuni-
zacyjne w oSrodkowym uktadzie nerwowym.

Podsumowanie

18. Miedzynarodowe Sympozjum dotyczace Celiakii
stalo sie miejscem spotkania naukowcéw, lekarzy
praktykow, dietetykéw zajmujacych sie problema-
mi choroby trzewnej oraz pacjentéow. W trakcie wy-
darzenia wymieniano doswiadczenia, przekazywa-
no najnowsza wiedze oraz nawiazywano wspolprace
pomiedzy specjalistami z réznych krajow. Kolejne,
19. Miedzynarodowe Sympozjum dotyczace Celiakii,
odbedzie si¢ w 2021 r. w Sorento (Wlochy).
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