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COELIAKIA
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Szerzd: dr. Korponay-Szabé Ilma

I. ALAPVETO MEGFONTOLASOK

1. A PROTOKOLL ALKALMAZASI / ERVENYESSEGI TERULETE

Alapellatas és szakellatas.
A coeliakia életre sz616 gluténintolerancia, melynek jellegzetességei, kezelési elvei a gyermek- és
felnéttkorban azonosak.

2. A PROTOKOLL BEVEZETESENEK ALAPFELTETELE

A coeliakia a lakossag 1%-at érinti, ezért a betegség felismerésére minimalisan elvégzendd
vizsgalatoknak barmely orvos szdméra elérhetSknek kell lennitik.

3. DEFINICIO

A coeliakia genetikai adottsag esetén a kaldszos gabonék glutén fehérjéinek fogyasztasaval
provokalt autoimmun jellegli betegség, melynek sordn a glutén hatasara a vékonybél és mas
szervek immunmedialt kdrosodasa alakul ki. Amennyiben nem jut glutén a szervezetbe, a
korfolyamat onmagatol leall, a betegségi tiinetek megsztinnek. A betegség specifikus markerei a 2-
es tipusu (in. szoveti) transzglutamindz enzim ellen termel&dé autoantitestek (aktiv betegség
idején), valamint a gliadinspecifikus T-lymphocytak. (1-5)

Szinonimak: gluténszenzitiv enteropathia, nem trépusi sprue.

3.1. Kivalté tényezsk

A betegséget a kaldszos gabondk glutén fehérjéinek (btzaban glutén, rozsban secalin, &rpaban
hordein) fogyasztasa valtja ki és tartja fenn. [I] (6, 7) A zabban talalhat6 rokon szerkezetd avenin
fehérje altaldban nem okoz a coeliakias betegeknél karosodast. [I] (7)

3.2. Kockézati tényezdk

A legfontosabb kockézati tényezd a csaladi halmozdédas [I] (2, 3) és egyéb autoimmun betegségek
el6fordulésa. [I] (1, 4, 8) A csecsemGkorban koradn elkezdett, nagy mennyiségti gluténfogyasztas a
kora gyermekkorban felszivodasi zavar tiineteivel megjelené formak gyakoribb el6fordulasat
okozza. [I] (9) A betegség teljes prevalenciaja azonban nem csokken alacsonyabb csecsemdkori
gluténbevitel vagy kés6bbi gluténbevezetés esetén, csupdn eltolodik a tiinetszegény és késdbbi
életkorban megjelend formak felé. [I] (9, 10) A betegség korai megjelenése ritkabb, ha a
gluténfogyasztist még az anyatejes taplalas alatt kezdik el, [II] (11) de nem bizonyitott, hogy az
alacsonyabb prevalencia a késébbi életkorban is fennmarad-e.
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4. PANASZOK / TONETEK / ALTALANOS JELLEMZOK

A klinikai megjelenési formak gyakorisdga az elmult évtizedek soran megvaltozott. [I] (1, 2, 4)

A betegek tobbnyire enyhe emésztési panaszok, faradékonysag miatt fordulnak orvoshoz. A
korabban jellemzdnek tartott malabszorpcios tiinetegytittes (hasmenés, haspuffadas, zsirszékelés,
fogyas, vékony végtagok, rossz turgor, apatias viselkedés, hypoproteinaemia, K-vitamin-hidnyos
vérzékenység) csak a betegek igen kis hdnyadanal alakul ki. A leggyakoribb klinikai megjelenési
forma napjainkban minden életkorban a szekunder lakt6zemésztési zavar és a vashiany. Gyakori a
lassu titemt szomatikus fejlédés és a kortarsakhoz képest kisebb testméretek.

A betegek jelentds részének nincs emésztGszervi tiinete, a betegség extraintestinalis problémaval
(viszket$ bdrtiinet, maj-, vesebetegség, osteoporosis, cerebellaris ataxia, infertilitas, malignus
betegségek) vagy masodik autoimmun betegséggel (1-es tipust diabetes mellitus,
pajzsmirigybetegségek, Sjogren-szindroma) manifesztalodik. (5, 12)

Coeliakia jellegzetes vékonybél-karosodassal klinikai tiinetek nélkiil is fenndllhat. [I] (2, 13)

5. A BETEGSEG LEIRASA
5.1. Erintett szervrendszerek

Betegségi tiinet barmely szervben, szervrendszerben jelentkezhet, ahol 2-es tipusu (szoveti)
transzglutamindz el6fordul.

Emésztorendszer

A vékonybélben a boholyszerkezet atépiilése kovetkezik be, mely a vékonybélbolyhok teljes
ellapulasaig terjedhet. A cryptak hyperplasiasak, az intraepithelialis lymphocytak szama
emelkedett. A betegek tobbségében a boholy/crypta arany 2:1 ala csokken (parcidlis vagy
szubtotalis boholyatréfia, Marsh III. A-C stadiumok) és a vékonybélben transzglutaminaz-
specifikus autoantitestek rakédnak le. A vékonybél szerkezeti atépiilése fokozatosan kovetkezik be,
és egyes esetekben ez a folyamat hosszabb ideig (évekig vagy évtizedekig) eltarthat. [III] (13)
Coeliakia tipusti immunreakcidval jellemzett kérdllapotok és emésztSszervi tiinetek megtartott
boholyszerkezet esetén is el6fordulhatnak, az egyetlen eltérés ilyenkor a vékonybélben 1évs
transzglutamindzantitest-lerakddds lehet. Az immunreakci6 érintheti a vastagbelet, gyomrot is
(lymphocytés colitis, gastritis). A szdjban aftak jelentkezhetnek.

Bor

A betegek egy részénél a bérben IgA-csapadék rakddik le, melynek kovetkeztében viszkets, holyagos
bérbetegség, dermatitis herpetiformis (Duhring-betegség) alakul ki. A lerakédott IgA
transzglutamindz-specifikus és keresztreakciét ad a bérben eléfordulé 3-as tipusa
transzglutaminazzal, vasculitist provokélva a kiserekben. Emészt&szervi tiinetek nem mindig vannak,
de a vékonybélben észlelhets eltérések azonosak a coeliakia kiilonféle klinikai megjelenési formdiban
észleltekkel, vagyis a dermatitis herpetiformis a coeliakia bértiinetekkel is jar6 formaja. [I] (2, 4, 14)

Csontrendszer és fogak
A gluténfogyasztas idején mineralizal6dé fogakon szimmetrikusan zomdanchidny jelenik meg, a
fogak mineralizaciés sorrendjének megfelel§ magassagban. Gyakori az osteopenia és osteoporosis.

Idegrendszer és mozgasszervek

A kisagyi idegsejtek pusztuldsa miatt cerebellaris ataxia alakulhat ki. A betegek jelentSs részének
nincsenek emészt§szervi tiinetei, boholyatréfia sem mindig észlelhetd a vékonybélben. Az agyi
erek falaban és a vékonybélbolyhokban azonban transzglutaminaz-specifikus autoantitestek
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mutathatoék ki. [IV] (15) El6fordulhat dementia, axonalis neuropatia, izombetegség, rheumatoid
arthritis-szerd iziileti manifesztacio is.
Az autizmus és a coeliakia kapcsolata nem igazolt. (3)

Maj és egyéb parenchymads szervek
Hepatopathia, nephropathia, dilatativ cardiomyopathia, restriktiv tiidébetegség fordulhat el§, mely
javuldst mutathat gluténmentes diétara. [IV] (1-4)

Reproduktiv rendszer

Késdi serdiilés, fertilitasi problémak, sziilészeti szovédmények fordulhatnak el§, de az Gjabb
felmérések jelentSs eltérést az atlagnépességhez képest nem igazoltak. [IV] (1-4) Az anya aktiv
coeliakidja esetén kisebb az tjsziilottek silya, valdszintileg a placenta karosodasa miatt. [II] (17, 18)

Szervspecifikus autoimmun manifesztaciok

Az ok-okozati Osszefliggés nem teljesen tisztazott, de adatok vannak arra, hogy a gluténfogyasztas
coeliakia esetén provokalja diabetes mellitus, pajzsmirigybetegségek vagy immunmedialt
hematoldgiai eltérések létrejottét. [II] (16) A kialakult szervspecifikus autoimmun betegség és az
altala okozott definitiv endokrin hidnyéllapot azonban mar nem reverzibilis gluténmentes diéta
mellett. (12)

5.2. Genetikai hattér

A betegség hatterében jelentSs genetikai meghatarozottsag all. Az egypetéjii ikrek konkordanciaja
az élet folyaman csaknem 100%-os, de a klinikai prezentaci6 eltér§ id6ben és forméban
jelentkezhet. (1-4) A coeliakia kialakulaséért felelGs gének jelenleg nem ismertek, az 6roklésmenet
komplex. A betegség manifesztalédasahoz sziikséges az MHC II. hisztokompatibilitasi génekben a
HLA-DQ2 vagy DQ8 heterodimer jelenléte. [I] (1-5, 19) Ezek hordozasa azonban 6nmagéban nem
elegendd a coeliakia kialakuldsdhoz, nem HLA-asszociélt gének is szerepet jatszanak. (19)

5.3. Incidencia / Prevalencia / Morbiditas / Mortalitis Magyarorszédgon

A betegség a lakossag mintegy 1%-at érinti Eurépaban. [I] (1, 3-5) A valodi gyakorisag 3—20-szor
nagyobb a klinikailag felismert eseteknél. A fel nem ismert betegek mortalitasa emelkedett. [II] (20)
Magyarorszagi prevalencia gyermekeknél 1-1,3%. [II] (21)

7 2

5.4. Jellemzg életkor

A betegségi tlinetek, jelek a gluténfogyasztas megkezdése utdn barmely életkorban jelentkezhetnek.
(1, 4) A malabszorpcidval jaré prezentacié gyakori a kisdedkorban és fiatal n6knél sziilés utan. A
betegség komolyabb klinikai panaszok nélkiil hosszabb ideig, évtizedekig fennallhat. A betegeknek
csak 10%-at ismerik fel gyermekkorban. [IV] (22)

5.5. Jellemz6 nem

A betegség mindkét nemnél jelentkezik, de a betegek kétharmada né.
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6. GYAKORI TARSBETEGSEGEK (1-5):

¢ szelektiv IgA-hiany;

e morbus Down;

e Turner-szindréma;

e Williams-szindréma;

¢ IgA-nephropathia;

¢ kiilonféle autoimmun betegségek (1-es tipust diabetes mellitus, pajzsmirigybetegségek, SLE,
Sjogren-szindréma).

II. DIAGNOZIS

A diagnoézis a vékonybélben kialakul6 boholykarosodas és a transzglutaminaz elleni immunreakci6é
kimutatdsan alapul, valamint a klinikai képnek oOsszefliggést kell mutatni a gluténbevitellel. [A] (3,
4, 23) A kezelt allapotban (tartés gluténmentes étkezés mellett) koérjelzS eltérések nem mutathatok
ki. Ezért minden sziikséges diagnosztikus tevékenységet a kezelés megkezdése el6tt kell elvégezni.
Az elmulasztott vizsgalatokbol szdrmazé informécié kés6bb nem vagy csak a betegség tjabb
provokélasaval és gyakran csak korlatozott mértékben pétolhaté. (24)

1. DIAGNOSZTIKAI ALGORITMUSOK (1. ABRA)

Stlyos malabszorpci6
vagy coehaklagy anu Egyéb klinikai Rizikécsoport Csaladtag
immundeficiens coeliakia gyandja
betegnél * Y
- » <
Vékonybél- Vékonybél- 7 IgA-EMA/TG — Szérum 0ssz
biopszia biopszia 1 antitestvizsgalat > IgA-mérés
vérbdl ] ¢
- + + - alacsony
> < >
Y * * norm.
Boholy/crypta | | Boholy/crypta | | Boholy/crypta IeG-EMA/TG Korlatozott-e a
arany >2 arany <2 arany >2 vizsgélat gluténbevitel?
Marsh 0-1 Marsh (II-)III Marsh 0-1 | —
>
* igen nem
Dermatitis
herpetiformis
Cerebellaris ataxia
Diabetes mellitus
+ —
+

Uj EMA /TG vizsgalat (referencialaborban)
Immunhisztokémia HLA-DQ-tipizalas

1. ABRA DIAGNOSZTIKAI ALGORITMUS COELIAKIABAN
(EMA: ENDOMYSIUM-ELLENANYAG, TG: TRANSZGLUTAMINAZ-ELLENANYAG
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Coeliakia gyantuja esetén els§ elvégzendd vizsgélat a coeliakia-specifikus autoantitestek vizsgélata
vérbdl (endomysium-ellenanyag és/vagy transzglutaminaz-ellenanyag laboratériumi vizsgalata,
transzglutaminaz-antitestet kimutaté gyorsteszt). [A] (3, 4) Amennyiben rutinszertien csak IgA
tipusu antitesteket vizsgélnak, a szeroldgiai eredmény értékeléséhez ismerni kell a szérum IgA-
szintjét. [A] (3, 5) Ep immunrendszer( betegnél, ha megel6zdleg a gluténbevitel idében vagy
mennyiségben nem volt korlatozott, a coeliakia-specifikus autoantitest vizsgélat negativ eredménye
nagy valoszintiséggel kizarja, hogy az adott id6pontban aktiv coeliakia &ll fenn. [I] (5)
Immundeficiens betegnél felmertiil§ coeliakia gyanuja esetén, vagy ha klinikailag egyértelm
malabszorpcié all fenn, negativ coeliakia-specifikus autoantitest vizsgalati eredmény esetén is
vékonybél-szovettani vizsgalatot kell végezni. [A] (1-5)

A coeliakia-specifikus autoantitest-vizsgélat pozitiv eredménye esetén (pozitiv endomysium- vagy
transzglutamindz-autoantitest lelet) a coeliakia diagnézisanak feldllitdisahoz vékonybél-szovettani
vizsgalatot kell végezni. [A] (24, 23)

2. ANAMNEZIS

A csalddi anamnézisben rd kell kérdezni coeliakia, dermatitis herpetiformis (els6fokt rokonok és
tavolabbi rokonsag), autoimmun betegségek, diabetes mellitus, ismeretlen eredeti méj-, vese-,
idegrendszeri betegség (els6 és masodfoku rokonok) eléforduléséra.

Panaszok, tiinetek, korabbi laboratériumi/vizsgalati eredmények (vashidny, esetleges korabbi
coeliakiaszeroldgiai vagy vékonybél-szovettani eredmények).

Téaplalasi adatok, gluténbevezetés ideje, jelenlegi étrend, korabbi diéta korldtozzak-e vagy
korlatoztak-e a multban a glutén fogyasztasat?

Osszefiiggést mutatnak-e a tiinetek tejcukortartalmt ételek fogyasztdsaval?

Szomatikus fejlédési adatok, suly- és hosszfejlédési gorbe felvétele.

3. FIZIKALIS VIZSGALAT

Részletes fizikdlis vizsgélat, melynek keretében meg kell mérni a beteg sulyat és testmagassagat,
valamint értékelni kell a serdiilés stddiumat.

4. KOTELEZO (MINIMALISAN ELVEGZENDO) DIAGNOSZTIKAI VIZSGALATOK

Csupan klinikai ttinetek vagy genetikai rizik6 (HLA-DQ2- vagy DQ8-hordozas) alapjan kezelést
kezdeni, gluténmentes diétat bevezetni nem szabad. [A] (3, 4, 13, 25, 26)

4.1. Laboratériumi vizsgéalatok

Felszivodasi zavarra utal6 vérkémiai eltérések (alacsony hemoglobin, vas, kalcium, fehérje,

albumin, koleszterin, protrombin, vércukor) a coeliakia gyanujat erdsitik.

Malabszorpci6 igazoldsa a diagnoézis feldllitdisahoz nem sziikséges, ezért tin. felszivodasi tesztek,

terhelési probak alkalmazasa sziikségtelen. [A] (24)

A laboratériumi vizsgalatok kozott elsGrendtiek és a betegség gyantja esetén els6ként

alkalmazandok a coeliakiaspecifikus szeroldgiai vizsgélatok. [A] (3, 4)

¢ [gA (IgG) endomysium elleni antitest vizsgalata, mely transzglutaminaz-specifikus antitesteket

mutat ki a beteg sav6jabol immunfluoreszcens mddszerrel, transzglutaminazban gazdag
szovetekbdl késziilt metszetekhez val6 kotddéstik alapjan. Hasonl6 a reticulin- és a jejunalis
ellenanyag-kimutatas, csak az alkalmazott szovetek masok.
Szenzitivitas: 95-99%, specificitas: 98-100%. [1] (2, 5)
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¢ IgA (IgG) transzglutaminaz-autoantitest mérése savobol vagy plazmabol ELISA-médszerrel,
tisztitott vagy rekombinans antigén alkalmazasaval.
Szenzitivitas: 98-100%, specificitdis human antigén esetén: 95-99%. [I] (2, 5)

¢ IgA (IgG) transzglutaminadz-autoantitest kimutatdsa gyorsteszt segitségével teljes vércseppbdl, a
beteg vérmintajaban 1év6, sajat vorosvérsejtekbdl felszabaditott transzglutaminazhoz valé
kotédés alapjan.
Szenzitivitas: 97%, specificitas: 94-97%. [11] (26, 27)

A harom vizsgélat megfelelS technikai feltételek esetén egyenértékd. [I] (3, 5) Az IgA-vizsgélatok
értékeléséhez meg kell hatdrozni a szérum IgA-szintjét. Ismert IgA-hidny esetén IgG antitest
kimutatést kell kérni. [A] (3)

Az endomysium-antitest vizsgalat csak nagy centrumokban megbizhat6, mert a reakcié megitélése
szubjektiv. A transzglutaminaz ELISA-vizsgalatok eredményét a kiilonféle gyari kitekben 1évé
transzglutamindz-antigén mindsége befolyasolja, a specificitas jelentGsen alacsonyabb is lehet. (28)
A gyorsteszt csak teljes vérb6l miikodik, savé hasznalata esetén alnegativ eredményt ad.

A diagndzis alatdmasztasdhoz lehetSleg endomysium tipust transzglutaminaz-antitest
kimutataséra kell torekedni, mert az csak a coeliakia-specifikus transzglutamindz-antitesteket
mutatja ki, melyek a transzglutamindz extracelluldris konformaciéjahoz kotédnek. (29)

Gliadinantitest vizsgalat nem javasolhatd, mert a betegek jelentds hanyadat nem mutatja ki, és a
pozitiv eredmények nem specifikusak. (3, 4)

Gydgyszerek, amelyek befolydsolhatjak a laboratoriumi eredményeket

El6zetes vaskezelés, multivitaminok, Béres-csepp szedése befolyasolhatja a vasanyagcserét és a
hianytiinetek regisztralhatosagat.

Immunszuppressziv vagy immunmoduldns szerek (szteroid, cyclosporin, ciklofoszfamid,
azathioprin, tacrolimus, metotrexat) szedése, tumor-kemoterapia, dapsonkezelés dlnegativ
szerologiai és szovettani eredményeket okozhat. [IV]

Betegségek, amelyek befolyadsolhatjak a laboratoriumi eredményeket

Szelektiv IgA-hianyban szenved6knél IgA osztalyu coeliakia-antitestek nem mutathatok ki,
helyettiik az IgG osztalyu coeliakia-antitestek (IgG transzglutamindz-ellenanyag, IgG endomysium-
ellenanyag, IgG reticulin-ellenanyag, IgG gliadin-ellenanyag) pozitivitasa észlelhetd. [I] (2, 3, 30)
Fehérjeveszt§ enteropathia vagy mas okbdl (pl. plazmaferézis) kialakult endogén immunglobulin-
hiany esetén a szerolégiai vizsgédlatok eredménye alnegativ lehet. [IV]

Gluténfogyasztas hianyaban (gluténmentes étkezés mellett vagy utdn) a szeroldgiai vizsgalatok és a
szovettani vizsgalat negativ eredményt adhatnak, de ez coeliakia fennallasat nem zarja ki. [I] (2-5)

4.2. Képalkot6 vizsgalatok

Amennyiben a vékonybél-biopszias vizsgalatot Watson- vagy Crosby-kapszuldval végzik, a mtiszer
helyzetét rontgenatvilagitassal kell ellendrizni. [B]

A rutin rontgen-, ultrahang-, CT-vizsgalatok a coeliakia diagnézisanak felallitdsara nem
alkalmasak, a diagnézishoz nem sziikségesek. Differencidldiagnosztikai probléma esetén mas
betegségek, illetve szovidmények keresésére alkalmazhatok.
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Elmaradt szomatikus fejlettség esetén a csontkor meghatdrozasa csuklé (konyok)-rontgenfelvétellel
indokolt lehet.

4.3. Szovettani vizsgalat

A duodénumbdl vagy jejunumbdl vett szovetminta vizsgélata jelenleg egyértelmten sziikséges a
coeliakia diagnoézisanak felallitdsahoz. [1] (3—4, 23-24) A vizsgalatra endoszképpal vagy
kapszuldval vett minta egyarant alkalmas, ha a feldolgozas soran megfelelGen orientaljak. [I] (3)
Vizsgaland6:

* a minta megfelel§ orientaltsaga;

* a boholy/crypta ardny, a crypta hyperplasia jelenléte;

* a felszini hdm allapota, intraepithelialis lymphocytaszam;

* az immunsejtes besziirGdés.

A szovettani vizsgélati eredmény felhasznalasaban gyakran problémat jelent a minta
kérosodottsdga, a rossz orientacid, az enyhe, nem specifikus eltérések tulértékelése. [II] (3)
A szovettani leletnek tartalmaznia kell a boholy/crypta ardny konkrét értékét. [C]

Dermatitis herpetiformis gyanuja esetén b&rbdl vett szovetminta immunfluoreszcens vizsgalata is
sziikséges a diagnozis felallitdsahoz. [A] (2-3) A rutin szovettani vizsgélat onmagaban elégtelen.
Vizsgaland6:

e granularis IgA-csapadék jelenléte a dermalis papillakban.

A COELIAKIA DEFINITIV DIAGNOZISA ALLITHATO FEL AZ ALABBI ESETEKBEN

A) A kovetkezd két feltétel teljesiilése esetén:
* a vékonybél szovettani vizsgalata korjelz6 boholyatréfiat igazol (boholy/crypta ardny <2); és
* a vérben vagy a szovetekben transzglutamindz-antitestek mutathatok ki. [A] (2—4)

A diagnozist tAmogatja, ha a klinikai tiinetek és koros eltérések gluténmentes diétara javulnak, a
coeliakia diagnézisa azonban a fenti feltételek egytittes fennélldsa esetén diétds compliance
hianyaban is felallithato. (4)

B) Dermatitis herpetiformis fennalldsét a tipusos IgA-csapadék kimutatasaval, b6r
immunfluoreszcens vizsgéalataval igazoltak (akkor is, ha vékonybél- vagy szeroldgiai vizsgalat nem
tortént, vagy lelete nem volt kéros). [A] (2, 3)

C) Szerolégiai vizsgalati adat nincs, de a stilyos boholyatréfia fenndllasét, és annak
gluténdependens voltat egyértelmii szovettani vizsgélatok és a korlefolyas igazoljak. [A] (4, 23, 24)

Ilyen az ESPGAN (European Society of Paediatric Gastroenterology and Nutrition) 1969-es
kritériumai szerint harom vékonybél-biopsziaval igazolt diagnézis [A] (24):

¢ gluténfogyasztas mellett stlyos boholyatréfia;

¢ a vékonybél szoveti szerkezetének normalizdlédédsa gluténmentes diétan;

* boholykérosodés ismételt kialakuldsa a glutén Gjabb fogyasztasa esetén;

valamint a médositott, 1990-es ESPGAN-kritériumokat kimeritd, 2 évesnél idGsebb életkorban,
sulyos boholyatréfia és egyértelmi klinikai javulas alapjan felallitott diagnozis, ha egyéb kéroki
tényez8k nem mertltek fel. [A] (23)
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Coeliakia tipust gluténérzékenység valoszintisithetd, ha az aldbbiak koziil legalabb harom teljesiil
[B] (31, 32):
¢ gluténmegvonasra javul6 klinikai tiinetek;
* endomysium- vagy transzglutamindz-antitest pozitivitas;
* HLA-DQ2 vagy DQ8 jelenléte;
* emelkedett intraepithelialis lymphocytaszammal jellemezhet§ gyulladas a vékonybélben,
kilonosen, ha a gamma-delta T-sejtek szdma is emelkedett.

Ez a kérdllapot jelenleg nem nevezhet$ egyértelmtien coeliakidnak, amig nemzetkozi konszenzus
nem sziiletik a betegség definicidjanak kiterjesztésérdl. Az ajanlott megnevezés: genetikailag
determinalt gluténintolerancia (,,genetic gluten-intolerance”).

A coeliakia jelenlegi diagnosztikus kritériumainak megvaltoztatasa kiiszobonall, mert
nyilvanvaléva valt, hogy coeliakidra jellemz6 immunfolyamatok a vékonybél stlyos boholyatréfidja
nélkiil is fennallhatnak. Ennek megfelelSen a szovettani vizsgalat meghatdrozo szerepe csokkent, a
szeropozitivitas bizonyit6 ereje viszont nétt. [I] (3) A transzglutaminaz-antitest pozitivitasa
megbizhatobb jele a kérfolyamatnak, mint a szovettani eredmény. [II] (3, 31, 33)

Egyel6re azonban nincs kell§ bizonyiték arra, hogy a szeropozitivitas mindig coeliakia
kovetkezménye, vagy hogy transzglutaminaz-antitestek jelenléte esetén a késébbiekben
torvényszertien betegség alakulna ki.

Neheziti a szerologiai vizsgalatok diagnosztikus kritériumként valo elfogadéasat, hogy a
transzglutaminaz-antitestek diéta mellett elttinnek, és a masutt végzett szerologiai vizsgalatok
eredményét utélag nem lehet ellendrizni.

A coeliakia diagnézisanak felallitdsa kiilonos koriiltekintést igényel, mert életre sz616 kezelési
indikaciét jelent, és az orvostudomany ma nem rendelkezik olyan vizsgélati eljarassal, mely a
kezelt allapotban egyértelmiien bizonyitani tudna a coeliakia fennallasat. [I] (4)

5. KIEGESZITO DIAGNOSZTIKAI VIZSGALATOK

e HLA-DQ-tipizéalas sziikséges, ha a szeroldgiai vizsgdlatok és a vékonybél szovettani vizsgélata
alapjan a coeliakia diagnézisat nem lehetett bizonyitani vagy kizarni. [A] (2-5) Ajanlott a HLA-
DQ-meghatarozas a multban, szeroldgiai vizsgélat nélkiil diagnosztizalt esetekben. A DQ2 vagy
DQ8 jelenléte alatamasztja a coeliakia diagnézisat. Amennyiben sem DQ2, sem DQS8 allélje nincs
a betegnek, coeliakia fennalldsa nem val6szind, [II] (2-5) vagy a mintdk azonositasaban, illetve
feldolgozasaban technikai hibéra kell gyanakodni. Nem bizonyitott, hogy coeliakia olyan
személyeknél valoban el6fordul, akik a DQ2 vagy DQ8 egyik lancat sem hordozzak; a kozolt
ilyen esetek egyikében sem verifikéltdk a diagnézist tobbszoros gluténexpozicidéval
(gluténterheléssel). [IV]

Ajéanlott tovabba a DQ meghatarozésa a betegség rizikdjanak felmérésére azoknal a
csaladtagoknal, akiknél kell idejti és mértéki gluténfogyasztds hidnyaban a szerologiai
vizsgalatok alapjan nem lehet véleményt adni (pl. 3 évesnél fiatalabb gyermekek). [B] (5) A DQ2-
vagy DQ8-hordozas dnmagaban nem igazolja a coeliakia fennallasét (13, 16, 32) és nem jelent
kezelési indikaciodt, de tovabbi kovetést tesz indokoltta.
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¢ Transzglutaminazhoz kot6dott autoantitestek jelenlétének vizsgalata a vékonybélben vagy mas
érintett szervben immunhisztokémiai és molekularis biol6giai mdédszerekkel, ha a vékonybél-
szOvettani vizsgalat nem mutat coeliakidra jellemz§ boholyatréfiat, vagy van ugyan
boholyatroéfia, de a vérben a coeliakia-antitestek negativak. [B] (15, 33) Csak fagyasztott
szovetmintakbol végezhetd.

* Deamiddlt szintetikus gliadin peptid elleni antitestek vizsgélata vérbdl ELISA-mdédszerrel. A
vizsgélat a transzglutamindz 4ltal atalakitott glutén elleni antitesteket mutatja ki, és a
hagyomanyos gliadinellenanyag-vizsgalatnal specifikusabb. [C] (34) Gyakran akkor is pozitiv, ha
a vérbdl transzglutamindz-antitestek nem vagy bizonytalanul mutathatok ki, igy ilyen esetekben
van jelentGsége.

¢ In vitro gluténprovokacié hatdsanak vizsgalata vékonybél-szovetmintdk tenyésztésével glutén
jelenlétében. [B] (2)

¢ In vivo gluténprovokaciés idGszak (gluténterhelés) alkalmazasa gluténmentes diétat kovetSen,
kétséges diagnozis esetén. [A] (23-24) A glutén hatdsat szeroldgiai és szovettani vizsgélattal kell
elbirdlni. [A] (24) Klinikai tiinetek jelentkezése onmagaban nem igazolja, hidnyuk nem zarja ki a
coeliakia fennallasat. [I] (24) Az eljarasbol csak kell§ idGtartamu gluténbevitel esetén vonhat6 le
kovetkeztetés, az akut reakcié nem jellemzd. [I] (4, 24)

* Az intestinalis lymphocytak felszini markereinek vizsgalata immunhisztokémiai modszerekkel.
A gamma-delta T-sejt-receptort hordoz6 lymphocytak emelkedett szdma segitheti a diagnézis
alatdmasztasat, ha nincs boholyatréfia vagy a beteg mar megel6zdleg diétat kezdett. A gamma-
delta T-lymphocytak emelkedése azonban tehéntejfehérje-enteropathidban is el6fordul. Tovabbi
lymphocytamarkerek flow-citometrias vizsgalata, képalkot6 vizsgalatok (CT, MR, szelektiv
enterografia) refrakter sprue, lymphoma gyantja esetén indokoltak. [III] (2, 4)

A vezeték nélkiili endoszkopos kapszula (PillCam) altal rogzitett vékonybélkép kimutathatja a
sulyos boholyatroéfiat, és felvilagositast adhat arrdl, hogy milyen hosszt bélszakasz érintett.
Kimutathat tovabba fekélyeket a vékonybélben kezelésre rosszul reagal6 esetekben. (35)

Kell§ felbontasd endoszkdpokkal, nativ, immerzids, nagyité vagy kromoendoszképos technikaval a
vékonybélbolyhok, illetve a coeliakiara jellemzd ellapult vékonybélfelszin kimutathato. (36)
Endomikroszkoépos eljarassal a vékonybél coeliakidra jellemzd boholyszerkezeti dtalakulasa
(boholyatréfia, megnyult cryptaszerkezet) in vivo lathatéva tehetd. [IV] A vékonybél-biopszia és
szovettani vizsgdlat birtokdban vagy annak lehetdségekor az endoszkdpos boholyabrazolasi
technikak 6nall6 vagy tjabb vizsgalat formajaban val6 kiegészitS alkalmazasa nem indokolt. (4)

6. DIFFERENCIALDIAGNOSZTIKA

Ha a coeliakiara jellemz6 boholyatréfia és transzglutaminaz elleni immunreakcié bizonyithato, a
coeliakia mas betegségek mellett is biztonsaggal megéallapithato.

Amennyiben transzglutamindz vagy endomysium elleni antitestek nem mutathatok ki, a
vékonybélben észlelt boholyatrofiat el kell kiiloniteni a Crohn-betegségtdl, trépusi és kollagén
sprue-tdl, agammaglobulinaemiatol, Whipple-kortdl és 2 évesnél fiatalabb gyermekeknél
tehéntejfehérje (vagy ritkan mas élelmiszer) okozta nutritiv allergias enteropathiatol. (2, 3, 23)
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II1. KEZELES

Akér vannak, akar nincsenek klinikai tiinetek, coeliakia altal okozott stilyos boholyatroéfia
bizonyitott fenndllasa esetén kezelés indokolt gluténmentes diétaval. [A] (3—4) Ez az allapot
ugyanis nagy kockazatot jelent késébbi manifeszt betegség, autoimmun és malignus
szovédmények kialakulasara. [I] (2, 37)

Amennyiben a coeliakidra jellemz6 autoimmun reakcié (transzglutaminaz-antitest) kimutathat6, de
a vékonybélbolyhok megtartottak, kezelés javasolt, ha vannak emészt&szervi tiinetek [B] (31, 33),
vagy van coeliakidnak tulajdonithat6 egyéb szervi manifesztacié — dermatitis herpetiformis [A] (3),
ataxia [A] (15), osteoporosis [B] (3), mdjbetegség, diabetes mellitus vagy mds autoimmun betegség
[C]. Ha nincs klinikai tiinet, a beteg kovetése javasolt és a diagnosztikus vizsgalatok megismétlése
allapotromlas esetén. [C] Tovabbi, kontrollalt és randomizalt tanulmanyokra van sziikség az ilyen
személyek hosszu tavi rizikdjdnak vizsgdlatara, és a beteg preferenciaja is figyelembe veendd.

II1/1. NEM GYOGYSZERES KEZELES
Diéta

A coeliakia hatdsosan kezelhet$ teljesen gluténmentes diétdval. A diétat tartdsan folytatni kell, a
beteg egész életében. [I] (2, 24)

Tiltott ételek: buza és szarmazékai (liszt, blizadara, bizacsira, korpa, durumbtiza, tonkolybuza),
rozs és szarmazékai, arpa és szarmazékai (malata), sor, tobbkomponensi élelmiszerek koziil azok,
amelyek glutént tartalmaznak (konzervek, édességek, levesporok, instant kavé, praliné, egyes
felvagottak).

Megengedett ételek: burgonya, rizs, kukorica, koles, hajdina, szdja, bab, borso, szezam, guar,
szentjanoskenyérmag-liszt, gyiimolcsok, zoldségek, hisok, halak, tojas, tejtermékek, zab (csak
akkor, ha biztosan nem szennyezett mas kalaszos gabonédkkal). Gyari készitmények koziil a
gluténmentes jelzéssel ellatottak, beleértve azokat is, melyek gluténmentes min&ségi
buizakeményitét tartalmaznak. [I] (38)

Kovetkezményes lakt6z- vagy szachar6zemésztési zavar tiinetei esetén a kezelés els§ idSszakéban,
az allapot javulaséig, lakt6z- vagy szachar6zszegény étkezés indokolt lehet.

A kezelés mellett a beteg klinikai dllapotanak javulasat, teststilygyarapoddsat, novekedését
ellendrizni kell. Klinikai javulds a diéta elkezdése utan 3—4 héttel varhat6. A diéta betartdsat és az
allapot javulasat az endomysiums-, illetve transzglutaminaz-antitestek vérszintjének csokkenése
jelzi, [I] (1-5), amit a tartds negativva véalasig monitorozni kell. [A] (3, 5, 26)

Betegoktatas
Fontos a beteg diétds oktatasa és megfelel§ segédanyagokkal, a fogyaszthato élelmiszerek listajaval

valo ellatasa. [A] (3—4)
Eletmddi tanacsokkal val6 ellatas, lisztérzékeny betegek egyestiletébe iranyitas.
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II1/2. GYOGYSZERES KEZELES

Ajanlott gyogyszeres kezelés

A kimutatott hidnyallapotok (vas-, vitamin-, kalcium-, fehérjehiany) pétlasa indokolt.
Refrakter sprue esetén szteroidkezelés ajanlott. (4)

Kontraindikaciok

A gyobgyszeres kezelés nem poétolja a gluténmentes diéta betartasdnak sziikségességét.

Kiegészit§/ Alternativ gy6gyszeres kezelés

A gluténmentes diétan kiviil jelenleg nincs bizonyitottan hatasos alternativ kezelési lehetSség. (2—4)

TERAPIAS ALGORITMUSOK (2. ABRA)

Biopszidval igazolt

coeliakia

Diétés oktatas,
> Gluténmentes diéta <

| < | >

A Klinikai javulas

Nincs kellé
klinikai javulas A

EMA /TG antitest- EMA/TG antitest-

+ vizsgalat vérbdl vizsgélat vérbdl +

< javulds Interkurrens betegség,
lakt6zmalabszorpcio kezelése

nem *

Boholyszerkezet Kontroll A
< javult ¢ Vékonybél-biopszia

Y

Perzisztal6 boholyatréfia

HLA-DQ-tipizélas,
Az eredeti diagnozis
revizioja

TG-antitestek
vizsgélata a bélben N

2. ABRA A COELIAKIAS BETEG GONDOZASA
(EMA: ENDOMYSIUM-ELLENANYAG, TG: TRANSZGLUTAMINAZ-ELLENANYAG)
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Amennyiben a beteg allapota a gluténmentes diétdra nem javul megfelelGen, elsGsorban diétahibat
kell keresni. [A] (3, 26) A diéta betartasdnak objektiv ellendrzésére szeroldgiai vizsgalat indokolt; ha
ez nem ad megfelel§ informaciét, a vékonybél dllapotanak szovettani ellenSrzése javasolt. [A] (2, 3)
Szovédmények keresésére hasi CT, szelektiv enterografia jon széba.

Ha a beteg a gluténmentes diétdra tiinetmentes lesz, és a szérumban a coeliakia-antitestek
negativva vélnak, a vékonybélszerkezet javuldsanak dokumentéldsa kontroll szovettani vizsgélattal
nem sziikséges. (4) Javasolt azonban a diéta melletti kontroll szovettani vizsgalatot elvégezni, ha
fennmarad olyan klinikai probléma (pl. nem megfelel§ titem( novekedés), melyrdl el kell donteni,
hogy fenntartasdban a vékonybélbolyhok kdrosodasa még szerepet jatszhat-e. [C]

II1/3. MUTET
Egyes szovédmények (lymphoma) mditétet igényelhetnek.
I11/4. EGYEB TERAPIA

Fontos a betegek megfelelS pszichés vezetése, a diétdval kapcsolatos életmod-valtoztatasok
elfogadtatasa, szocialis beilleszkedésiik elGsegitése.

II1/5. AZ ELLATAS MEGFELELOSEGENEK INDIKATORAI
Szakmai munka eredményességének mutat6i

Diagnosztikus folyamat: Adott idGszak alatt végzett szeroldgiai vizsgélatok szama, a pozitiv
szerologiai vizsgalatok és az elvégzett szovettani vizsgalatok aranya, a pozitiv szeroldgiai
vizsgalatok és a definitiv diagnozisok aranya. (2. 4bra)

A coeliakia-antitestek kimutatasarol diagnosztikus leleteket kiad6 laboratériumoknak részt kell
vennilik nemzetkozi vagy orszagos quality kontrollhal6zat altal végzett folyamatos ellenSrzésben.

Kezelés: a diagnosztizalt betegek koziil rendszeres ellendrzésen megjelentek aranya, a diéta mellett
negativva valt szeroldgiai lelettel rendelkez6k ardnya (j6 compliance ardnya).

IV. REHABILITACIO

A stilyosan leromlott testi dllapotban diagnosztizalt betegek rehabilitaciot igényelnek.

V. GONDOZAS
1. RENDSZERES ELLENORZES

A betegek panaszmentesség esetén is idSszakos ellendrzést igényelnek. A diéta betartasat
endomysium- vagy transzglutamindz-autoantitest vizsgalatdval legalabb évente-kétévente
ellendrizni kell. [B] Tartésan pozitiv szerologiai eredmény gluténbevitelt igazol. [I] (2, 5) Ilyen
esetekben a diéta megbeszélése és gyakoribb szeroldgiai kontroll indokolt. [A] (2, 3, 26)
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A gondozas része a csaladtervezési tanacsadas és a csaladtagok vizsgélata: klinikai és szeroldgiai
vizsgalat minden els§ fokd rokonndl és a tiineteket mutaté tavolabbi rokonoknal. [A] (3, 13) (A
csaladtagok szerologiai sziirését csak megfelel§ gluténfogyasztas esetén lehet értékelni. A
kisgyermekek 3 és 6 éves korban ujra vizsgalandok, ha kordbban eredményiik negativ volt és
hordozzék a DQ2 vagy DQ8 markert.)

Panaszok esetén a panasz jellegének megfelels kiegészits vizsgélatok, egyéb betegség keresése, a
szeroldgia ellendrzése javasolt. Ha a panaszok oka egyéb médon nem &llapithaté meg, a vékonybél
allapotdnak megitélésére vékonybél-szovettani vizsgalat indokolt.

2. MEGELOZES

Primer prevencio (eltekintve attdl a lehet8ségtdl, hogy valaki soha életében nem kap glutént)
jelenleg nem ismeretes. Csak az aktiv betegség ismerhetd fel. A szeroldgiai vizsgalatokkal azonban
a betegség a tlinetek megjelenése el6tt kimutathaté. [I] (8, 9, 13, 32, 37)

A rizikécsoportokban (csalddtagok, Down-koér, 1-es tipust diabetes mellitus, maj- és
pajzsmirigybetegek, autoimmun betegek stb.) ajanlott a betegség keresése szeroldgiai vizsgalattal.

[BI 3

3. LEHETSEGES SZOVODMENYEK

Az idében elkezdett gluténmentes diéta megel6zi a szovédmények kialakulasat. [I] (5) Késéi
felismerés vagy rosszul tartott diéta kovetkeztében stlyos testi leromlas, alacsony termet,
osteoporosis, csonttorések, malignus tumorok (elsGsorban vékonybéllymphoma, ritkdbban
emésztdszervi karcindmak) alakulhatnak ki. (1-2, 5)

Refrakter sprue: gluténmentes diétara mar nem reagal6 felszivodasi zavar és boholyatréfia, mely
kezdettSl észlelhets lehet, vagy kialakulhat korabbi j6 diétas valasz utdn. A lymphocytak T-sejt-
receptoranak oligoclonalis dtrendezddése okozza, mely manifeszt lymphomaba mehet at. Jellemzd
a vékonybélben a CD3-, CD4-, CD8- felszinti, de intracitoplazmatikusan CD3+ sejtek
felszaporodasa.

3.1. Sz6védmények kezelése

Amennyiben a kialakult kdrosodas nem irreverzibilis, gluténmentes diéta mellett javulas
lehetséges. A tumorok az érvényes protokolloknak megfelelS kezelést igényelnek, de prognézisuk
rossz. A refrakter sprue javulhat szteroidkezelés, immunszuppressziv vagy immunmodulator
kezelés mellett. [IV]

4. KEZELES VARHATO IDOTARTAMA / PROGNOZIS
A gluténmentes diétdra a betegnek egész életében sziiksége van. [I] (1-5) A diéta pontos betartasa

esetén a prognozis kivalo, kivéve, ha diabetes mellitus vagy maés irreverzibilis szo6védmények
alakultak ki.
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