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— REZUMAT —

Boala celiaca (BC) prezinta interes prin cresterea incidentei sale in ultima jumatate de secol, prin probleme-
le de diagnostic si dificultatile ori costurile terapiei. Dupa sumarul datelor recente privind etiologia, patogenia
si manifestarile bolii, autorii insista asupra valorii metodelor de diagnostic, cu evaluarea comparativa a sero-
logiei versus biopsia de intestin subtire. In acest articol sunt trecute in revista principalele situatii in care se
impune un diagnostic diferential si sunt actualizate datele privind boala celiaca neresponsiva la dieta fara
gluten. Perspectivele terapeutice includ: glutenazele (cliveaza peptidele ,toxice” ale glutenului); larazotide
acetat (octapeptid dintr-o proteina secretata de vibrionul holeric, care inhiba permeabilitatea epiteliului intes-
tinului subtire); modificari genetice ale graului cu reducerea peptidelor toxice; analogi ai peptidelor graului;
inhibitori ai transglutaminazei tisulare.

e Cuvinte cheie: malabsorbtie, leziuni mucoase duodenale, dieta fara gluten

ABSTRACT

Coeliac disease incidence rised during the last 50 years and represents a concern by diagnostic problems
and costs. The recent data regarding etiology, pathogeny, comparative diagnostic value of serology and
small intestinal biopsy are summarised. New data about refractory celiac disease to gluten free diet and
therapeutic perspectives are also presented (glutenases, larazotide acetate, genetic alteration of cereals,
tissulary transglutaminase inhibitors etc).

— Keywords: malabsorption, duodenal mucosal lesions, gluten-free diet

BOALA CELIACA

Boala celiaca (BC, enteropatia la gluten; sprue
celiac; sprue nontropical) este o inflamatie a mu-
coasei intestinului subtire superior, mediata imun,
care apare la persoane susceptibile genetic si care
genereaza malabsorbtie, evoluand cu diaree si dis-
confort abdominal. Se amelioreaza la suprimarea
glutenului din dieta si reapare la reintroducerea sa.

Afecteaza duodenul, uneori si jejunul ori chiar
ileonul. Nu trebuie confundata cu sensibilitatea la
gluten (intoleranta la gluten), in care manifestarile
digestive apar fara a exista boala celiaca, fara alte-

rari de mucoasa.! Boala celiacad afecteaza 1/100-1/300

"La randul ei, sensibilitatea nonceliaca la gluten trebuie diferen-
tiata de alergia la grdu, in care cresc IgE serice si exista teste cu-

din populatie. Raportul F/B este 2/1. Incidenta BC a
crescut in ultimii 50 de ani, cauza fiind reprezentata
de proteinele din gluten.

Glutenul este proteina totala, solubila in alcool,
din grau, orz, secara. Fractiunile proteice ale glute-
nului, prolaminele sunt proteine ale glutenului nu-
mite gliadina (din grau), hordeine (din orz), secali-
ne (din secard). Aceste proteine contin multa glu-
tamina si multa prolina si rezista (datorita prolinei)
digestiei peptice (rezista la pepsind, chimotripsina),
ramanand in lumenul intestinal, unde declanseaza
un raspuns imun prin peptidele lor.?

tanate pozitive (,,prick test*); IgE sunt normale iar testele cutanate
sunt negative in sensibilitatea nonceliaca la gluten (3).
Importanta pare a fi o peptida cu 33 de meri rezultatd din digestia
alfa2gliadinei din grau, peptida care rezista digestiei proteazelor
marginii in perie intestinale si care are trei epitopi antigenici.
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Leziunile mucoasei scad progresiv spre ileon, con-
cordant cu digestia progresiva a proteinelor spre
fragmente tot mai mici, netoxice.

Boabele de ovaz, desi bogate n glutamina, sunt
sarace in prolind, fiind expuse digestiei si astfel
sunt numai in mica masura, si rareori, toxice.

FACTORI GENETICI

Existd o incidentd familiala crescuta a bolii:
10-20% din rudele de grad 1 au boala; rata de con-
cordanta la gemenii univitelini este de 70%.

Genele HLA. Predispozitia genetica este carto-
grafiata in regiunea HLA-D pe cromozomul 6. Ale-

lele HLA DQ, (prezente la 90-95% din pacientii cu
BC) sau/si HLA DQ, (la 8% din pacienti) sunt pre-
zente la peste 90% (virtual la toti) pacientii cu BC.

HLA DQ,/DQq au o 1nalta valoare predictiv ne-
gativa (absenta lor infirma BC), dar valoarea pre-
dictiv pozitiva este redusa (> 40% din populatia
generala este pozitivd HLA DQ,/DQ,).

Exista si factori genetici contribuanti, non-HLA,
care sunt in relatie cu BC: regiunile cromozomiale
19p13.1; 11q; 5q31-33; 6q 21-22; 4927; 3928 sau
conglomeratiile genetice CD28/CTLA4/ILQ5

Mecanismul bolii este reprezentat in Fig. 1.
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FIGURA 1. Patogenia bolii celiace (IL — interleukina; Limfocite: B, T, NK/,natural Killer”)

"Mecanismul diareei: reducerea suprafetei de absorbtie a apei; reducerea absorbtiei de acizi grasi cu steatoree; malabsorbtia de acizi biliari cu flux
de apa in colon (in boala ce afecteaza si ileonul); cresterea secretiei de fluide in conditiile hiperplaziei criptale; deficit secundar de lactaza (modifi-
carea marginii in perie cu reducerea functiilor ei enzimatice); proliferare bacteriangd; insuficienta pancreatica exocrina (eliberare scazuta de colecis-

tokinina mucosala).
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FACTORI CLINICI

Debut in general la copii (2 ani), cand se intro-
duce glutenul in dieta. La adult are un varf diagnos-
tic in decada a 5-a.

Boala se prezinta sub diverse forme, conform
clasificarii Oslo (1): clasica, atipicd, subclinica
(asimptomaticd), potentiala (latentd) — Tabelul 1.

TABELUL 1. Clasificarea gi definitiile OSLO pentru
boala celiacé (1)

BC Manifestari Serf)- A.troﬁcf
logie viloasa
Clasica Domind simptomele N .
(< 50%) malabsorbtiei
Doar manifestari
Non-clasica |extraintestinale:
(Atipica) — deficit statural; N .
Cea mai —anemie;
frecventa — osteoporoza;
— infertilitate.
Asimptomatica
Subclinicd | (descoperire . .
(Silentioasa) | endoscopicd
incidentala) (2)
e Risc imprevizibil
de a dezvolta boala
celiaca. -
e Uneori exista copii (nu exista
Potentiala |cu BC care se retrage N atrofie viloasa)
(Latenta; dar poate reaparea Posibil,
S . .. | frecvent
Probabild) |la adult, imprevizibil. nr. crescut
e Adesea o ruda de de limfocite
gr. 1 cu boala celiaca intraepiteliale.
ori cu HLA DQ2/DQ8
prezent.

Forma clasica reprezinta < 50% dintre cazuri si
clinic domind semnele malabsorbtiei. Cea mai frec-
ventd este forma atipica (nonclasicd), In care sunt
prezente doar manifestarile extraintestinale.

Boala manifesta (simptomatica)

La copil, dupa introducerea glutenului in dieta
(pe la varsta de 2 ani) apar:

» digestiv: distensie abdominala, scaune moi,
argiloase, abundente, neplacute;

» extradigestiv: lipsa de crestere, deficit gene-
ral de dezvoltare, masa musculara redusa,
apatie, anorexie, paloare (anemie), hipotonie
generalizata.

La adult

Simptomele la prezentare (si adesea si ulterior)

sunt variabile, adesea nespecifice. Semnele fizice
pot fi putine si nespecifice. Se noteaza: astenie cro-
nica; stare proastd; slabire inexplicabila; anorexie;
anemie (feripriva, deficit de folat, mai rar de vit.

B12); diaree usoara, intermitentd; durere abdomi-
nala recurentd; ulcere aftoase bucale; stomatita an-
gulara; glosita; etc.

Diareea semnificativa, steatoreea, cu scadere in
greutate apar in boala mai severa. Manifestarile di-
verse ale malabsorbtiei sunt posibile: osteomalacie,
osteoporoza (deficit de vit. D si calciu); 70% din
cei cu BC au osteopenie ori osteoporozd; anemie
(deficit de Fe, folat, in 10% dintre cazuri deficit de
vit. B12); deficit de Na*, K*, albuminemie scazuta
cu edeme periferice; malnutritie globala.

Alte manifestari: semne neurologice (polineuro-
patie periferica, parestezii, epilepsie si ataxie — cal-
cificare cerebeloasa?, slabiciune musculara); atrofia
splinei cu manifestari hematologice, ca dupa sple-
nectomie, si sensibilitate crescuta la infectii (atrofia
splinei apare §i in drepanocitoza - prin infarct sple-
nic, in colita ulcerativa, trombocitemia esentiala si,
de asemenea, in dermatita herpetiforma, insa aceas-
ta se asociaza, de obicei, cu boala celiaca); creste-
rea transaminazelor (se retrage, de obicei la dieta
fara gluten in > 95% dintre cazuri, evolueaza la
asimptomatici §i nu exprima o boala hepatica sem-
nificativd); infertilitate sau reducerea fertilitatii
pentru ambele sexe; avort spontan; simptome psihi-
ce (depresie, anxietate, paranoia); hipoplazie a
smaltului dentar; modificari de culoare a dintilor;
cardiomiopatie.

Se noteaza o incidenta crescuta a atopiei si boli-
lor autoimune: tiroidita, diabet de tip I, sdr. Sjogren,
sarcoidoza, dermatita herpetiforma, altele (boli in-
flamatorii intestinale, boli pulmonare interstitiale,
hepatita autoimuna, ciroza biliara primara, lupus sis-
temic).

DIAGNOSTIC

NIH (National Institute for Health/Institutul Na-
tional pentru Sanatate) propunea in Conferinta de
Consens din 28-30 iunie 2004 folosirea serologiei
ca metoda suficientd pentru diagnostic in boala ce-
liaca (4).

Pana in 2013 nu au mai existat conferinte privi-
tor la boala celiaca la adult si nici nu s-au elaborat
ghiduri in acest sens. In 2013 se publica Ghidul Co-
legiului American de Gastroenterologie (5) si in
2014 Ghidul Societatii Britanice de Gastroentero-
logie (6). Aceste ghiduri, in ciuda presiunii i dez-
baterii continue (din 2004 pana in 2013 au aparut

3Sindromul CEC (celiac-epilepsie-calcificare) apare in calcifi-
carea la nivelul cerebelului manifestata prin ataxie insotita de
epilepsie. Sindromul ar recunoaste ca antigen transglutamina-
za tisulara tip 6 (tTG6) specifica tesutului nervos.
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peste 4.000 de publicatii PubMed cu referire la
boala celiacd) in vederea folosirii serologiei ca sin-
gura metoda de diagnostic, restabilesc valoarea bi-
opsiei de intestin subtire in diagnostic: serologia
impreuna cu biopsia de IS sunt indicate pentru dia-

gnosticul bolii celiace la marea majoritate a adulti-
lor.

Ambele metode se vor utiliza la toti adultii din
categoria celor cu risc Tnalt pentru boala celiaca (la
seronegativi si la seropozitivi) si la toti adultii sero-
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FIGURA 2. Diagnostic initial in BC (5-7), (adulti cu dieté care contine gluten)
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FIGURA 3. Diagnosticul BC la adult, in cazul discordantei serologie/biopsie
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pozitivi din categoria celor cu risc redus pentru
boala celiaca. Numai adultii seronegativi din grupa
cu risc scazut pot evita biopsia, diagnosticul putand
fi eliminat numai pe baza serologiei (Fig. 2).

Grupa cu risc ridicat (adulti) pentru BC:

» Diaree severa si malabsorbtie (steatoree, sla-
bire, deficite nutritionale — anemie feripriva
in lipsa sangerarii digestive, refractara la te-
rapia orald cu fier);

* Rude de grad 1 suferind de boala celiaca;

* Prezenta unor afectiuni care se asociaza frec-
vent cu boala celiaca: dermatita herpetiforma,
diabet zaharat tip I, tiroidita autoimuna, ci-
roza biliard primara, deficienta selectiva de
IgA (risc de 10-20 x mai mare pentru BC),
forma diareica a sindromului de intestin irita-
bil (SII), colita microscopica?, sindromul
Down, sindromul Turner.

La adultii cu risc crescut pentru BC explorarea

incepe de la inceput prin ambele metode: serologie
plus biopsie.

Grupa de adulti cu risc scazut (probabilitate mica)

pentru BC:

e Pacienti asimptomatici fara malabsorbtie
(clinic si la laborator) si fara rude de gradl
cu boala celiaca;

» Pacienti descendenti etnic din: chinezi, japo-
nezi, africani din Africa subsahariana — rase
la care boala este rara;

* La grupa cu risc scazut, explorarea se incepe
in caz de manifestari extraintestinale: hiper-
transaminazemie cronicd neexplicata la asimp-
tomatici, infertilitate, osteopenie, defecte ale
smaltului dentar, neuropatie, calcificare in
cerebel, greatd, durere abdominala, flatulenta
si meteorism neexplicabile. Explorarea in-
cepe numai prin serologie si, daca serologia
este negativa, diagnosticul se exclude; in caz
de serologie pozitiva, se efectueaza si biopsia
de IS.

La copilul < 2 ani se admite diagnosticul pozi-

tiv de boala celiaca pe baza serologiei pozitive si in
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“peste 7% din cei cu sindrom de intestin iritabil, forma diareica au anticorpi de boala celiacd; de asemenea, aproape 20% din cei cu colita

microscopica au boald celiaca.
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lipsa biopsiei de IS, atunci cand: IgA-tTG >10 x
limita superioara a normalului asociat cu prezenta
anticorpior antiendomisium, in probe de sange di-
ferite si cu HLA DQ2/DQS8 pozitiv (5,8).

Afirmarea, la adult, a bolii celiace numai in pre-
zenta unor valori ridicate a anticorpilor (9,13), in
lipsa biopsiei de IS necesita, inca, dovezi suplimen-
tare (11).

Totusi, la adultii care refuza ori la care nu este
posibild endoscopia, diagnosticul se va putea susti-
ne in lipsa biopsiei, dupa folosirea capsulei endo-
scopice, in prezenta [g-tTG > 45 U/mL + Ac anti-
endomisium prezenti (9).

Sensibilitatea nonceliaca la gluten reproduce
simptomele bolii celiace (19,20,21), care se retrag
la dieta fara gluten, dar nu exista leziunile bolii ce-
liace si nici serologia ei: leziunile nu apar la incéar-
carea la gluten. Sensibilitatea nonceliaca la gluten
se deosebeste de alergia la grau, care are teste cuta-
nate (,,prick test”) pozitive si IgE serice crescute,
elemente absente in sensibilitatea la gluten.

CONCLUZIE

In diagnosticul BC raman necesare la adult, in
marea majoritate a cazurilor, ambele metode: serolo-
gia si biopsia de IS. In ciuda presiunii continue spre
folosirea exclusiv a testelor neinvazive, biopsia ra-
mane standardul de aur pentru diagnostic si nu poate
fi inlocuita de serologie (rezultate fals negative si
fals pozitive). Numai impreuna cu biopsia se poate
obtine un diagnostic solid, absolut necesar pentru
asumarea responsabilitatii plasarii pacientului pen-
tru toata viata la o dieta fara gluten, care este costisi-
toare, limitanta social, necesitind modificari ale sti-
lului de viata si cu efecte psihologice potentiale
(cand un pacient asimptomatic primeste un diagnos-
tic de boala cronica necesitand tratament permanent).

Serologia in boala celiaca

Autoanticorpii:

* IgA-EMA (antiendomisium IgA): se efectu-
eaza tehnic mai greu (imunofluorescentd) si
mai costisitor decat [gA-tTG. Nu se prefera
ca test prim singular. Este o proteina a tesutu-
lui conjunctiv intestinal aflat in jurul celule-
lor musculare netede. Antigenul este transglu-
taminaza tisulara tTG tip2°.

Stransglutaminaza tisulard tTG este 7G tipl (nu este implicata
in boala celiaca); t7G tip 2 (autoantigenul in boala celiacd); (TG
tip 3 (are rol in dermatita herpetiforma); mai exista tTG tip 6 in
tesutul nervos si ar explica calcificarea cerebeloasa cu epilepsie
din boala celiaca.

* [gA-tTG (anti-transglutaminaza tisulara umana
recombinantd). Mai ieftin si mai usor (ELISA)
de efectuat decat IgA-EMA si, de asemenea,
cu sensibilitate mai mare. Autoantigenul este
tTG tip2. [gA-tTG este testul prim, singular,
pentru diagnosticul initial al bolii celiace la
pacientii cu varsta peste 2 ani (11).

* IgA-DGP si IgG-DGP (antipeptida gliadinica
deaminatd).

Nu se recomanda ca test prim, singular, pentru

detectia primara a bolii celiace.

Anticorpii au durata medie de viata 30-60 de zile.

Inainte de testarea serologica este necesara o di-
eta care contine gluten mentinuta peste 30 de zile.

Detectia primara la pacientii cu varsta peste 2 ani
se va efectua prin evaluarea IgA-tTG ca test unic.

Combinarea diverselor teste nu se recomanda
(la peste 2 ani) deoarece sensibilitatea creste doar
marginal iar specificitatea diminua. Exceptie: adul-
tii cu deficit de IgA la care pot exista rezultate fals
negative prin IgA-tTG; la acestia se vor evalua
IgG-tTG asociat cu IgG-DGP.

De asemenea, la copiii sub 2 ani, [gA-tTG se reco-
manda a se asocia cu anti-DGP (+EMA), anti DGP
fiind mai siguri decat anti-tTG sub vérsta de 2 ani.

Alelele HLA DQ,/DQ, nu se vor explora de ru-
tind pentru diagnosticul initial. Ele se cauta in ca-
zuri selectionate (avand o inalta valoare predictiva
negativa): discrepanta dintre serologie si histolo-
gie; histologie echivoca, diagnostic initial pus la
indoiala, pacientii care refuza proba incarcarii la
gluten fata de boala celiaca. Sensibilitatea HLA
este 90-95% iar specificitatea 30%. Peste 40% din
subiectii cu stramosi europeni din populatia gene-
rala au HLA DQ,/DQ, prezenti, deci valoarea pre-
dictiv pozitiva este redusa. Valoarea predictiv nega-
tiva (5,6) este inaltd si HLA DQ,/DQ, negativ
sustine excluderea bolii celiace. Sunt autori care au
propus (nu este general acceptat) confirmarea tutu-
ror cazurilor cu serologie negativa prin HLA DQ,/
DQ, (10).

Sensibilitatea si specificitatea testarii anticorpi-
lor este > 90% (5,12) (Tabelul 2) si este comparabi-
12 cu valoarea anticorpilor anti-mitocondriali in ci-
roza biliarda primara sau cu valoarea celor anti-
tiroidieni in tiroidita autoimuna (11).

TABELUL 2. Sensibilitatea si specificitatea testelor
serologice

Anticorp Sensibilitate % Specificitate %
IgA-EMA 85-98 97-100
IgA-tTG 90-98 95-97
IgA-DGP 94 99
1gG-DGP 92 100
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Nivelul IgA-tTG se coreleaza cu activitatea bo-
lii celiace: se poate astfel monitoriza evolutia bolii,
precum si aderenta la dieta fara gluten.

Nu sunt date suficiente pentru a sustine un ,,scre-
ening® al populatiei generale, dar cautarea activa a
cazurilor de boala celiaca la grupa populationala cu
risc ridicat pentru boala celiaca este recomandata.

In absenta biopsiei de IS, un diagnostic pozitiv
de BC este posibil numai pe baza serologiei la co-
piii sub 2 ani, cand:

IgA-tTG pestel0x limita superioara a normalului,
alaturi de EMA pozitiv (in mostre diferite de sange)
si alaturi de HLA DQ,/DQ, pozitiv (8).

Aceastd abordare necesita incd dovezi supli-
mentare pentru a fi acceptatd pentru populatia adul-
ta (11). Studiul lui Tortora si colab. (9,13) efectuat
in Italia propune pragul de IgA-tTG > 45 U/mL
plus EMA pozitiv ca avand o valoare predictiv po-
zitiva de 100% pentru boala celiaca. Obiectiile adu-
se au fost ca studiul a fost efectuat pe o grupa popu-
lationala cu prevalenta crescutd a BC si ca in grupe
cu risc mai mic valoarea predictiv pozitiva scade la
71,7% (deci 3 din 10 pacienti pot fi plasati gresit la
o dieta fara gluten) (10,14); in plus, lipseste stan-
dardizarea si exista variabilitate intre studii. La
adulti, existand un potential exces de diagnostic,
doar pe baza valorilor mari ale Ig-tTG, biopsia ra-
mane standardul de aur pentru diagnostic. Propune-
rile lui Tortora raman insa valabile la cei care refu-
za ori nu pot efectua biopsia (endoscopia).

In absenta biopsiei de IS, la grupa de adulti cu
risc scazut pentru BC, serologia negativa permite
excluderea BC. La toti pacientii adulti, atat cu risc
mare cat si cu risc mic, cu serologie pozitiva, biop-
sia este necesara. In grupa cu risc crescut, biopsia
este necesara indiferent de serologie (chiar la sero-
logie negativa).

Rezultatele fals negative ale serologiei apar in
5-16% din cazuri: la pacientii cu boala usoara, la
cei deja la dieta fara gluten, la copiii sub 2 ani (sis-
tem imun imatur, cu sensibilitate redusa a IgA-tTG)
si in caz de deficienta selectiva de IgA. Pacientii cu
deficienta de IgA au un risc de 10-20 de ori mai
mare pentru boala celiaca. De asemenea, pacientii
cu boala celiaca prezintd mai frecvent (2,5%) defi-
cientd de IgA decat in populatia generala (0,25%).

La toti pacientii din grupa cu risc scazut pentru
BC, care au teste negative, respectiv testul initial
IgA-tTG negativ, se vor evalua IgA serice: daca
IgA serice sunt normale, la cei cu risc scazut, se
exclude boala celiaca. Daca IgA serice sunt scazute
(IgA-tTG poate fi fals negativ), se va evalua IgG-
tTG combinat cu IgG-DGP, iar daca una din ele

(sau ambele) este pozitiva, se efectueaza biopsia de
IS; daca ambele sunt negative, se exclude boala ce-
liaca.

Rezultate serologice fals pozitive

Sunt rare. Se explicd prin reactia incrucisata a
anticorpilor ce apar 1n infectii enterice, boli hepati-
ce cronice, insuficientd cardiaca congestiva, hiper-
gammaglobulinemie, boli inflamatorii intestinale,
diabet tip 1.

Un test serologic pozitiv la adulti nu confirma
boala celiaca. Biopsia este intotdeauna necesara®.
La copilul sub 2 ani, IgA-tTG cu valori mari (10x
peste LSN + anti EMA + HLA pozitiv permit dia-
gnosticul in lipsa biopsiei).

Argumentele in favoarea serologiei, precum si
cele contra ei sunt sintetizate din Tabelul 3. Singura
situatie in care diagnosticul poate fi exclus, in lipsa
biopsiei, numai pe baza serologiei negative este la
adultii din grupa cu risc scazut pentru boala celiaca.
In rest, pentru adult, serologia trebuie insotitd de
biopsie pentru un diagnostic solid, iar aceasta este
situatia la marea majoritate a adultilor’.

TABELUL 3. Serologia: avantaje si dezavantaje

e Teste neinvazive, usor
acceptate.

¢ Histologia poate oferi
rezultate fals negative (leziuni
numai in jejun) sau echivoce.
e Leziunile histologice apar in
multe alte boli, in afara bolii
celiace.

e Diagnosticul de excludere
este admis pentru grupele de
adulti cu risc redus pentru BC,
cu serologie negativa, in lipsa
biopsiei.

e Monitorizarea IgA-tTG
permite monitorizarea
evolutiei bolii si a aderentei la
dieta fara gluten; IgA-tTG se
coreleaza cu activitatea bolii.

Avantaje Dezavantaje
¢ Specificitate si sensibilitate |e Rezultate fals negative
> 90%. (5-16%)

¢ Rezultate fals pozitive

e vezi argumentele pro-
histologie (Tabelul 7):

— biopsia este necesara
pentru diagnosticul initial la
marea majoritate a adultilor
iar re-biopsia, la non-
responderi, discordanta
serologie/histologie, dupa
incarcarea la gluten;

— biopsia permite incadrarea
in formele clinice dupa
clasificarea Oslo;

— biopsia este necesara
pentru diagnosticul
complicatiilor si bolilor
asociate.

Teste propuse pentru viitor. Nu sunt in uz, dar

sunt promitatoare.

propunerea ca in prezenta unui test [gA-tTG ori DGP pozitive,
adaugarea evaluarii HLA ar putea identifica, in lipsa biopsiei
rezultatele fals pozitive (cand HLA este negativ) (15) necesita
inca confirmari ulterioare si nu este sustinut de practica de rutind
(10).

"la copilul sub 2 ani un diagnostic pozitiv se sustine numai pe
baza serologiei la valori mari ale IgA-tTG >10x LSN + anti EMA
+ HLA pozitive.
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¢ [-FABP (Intestinal Fatty Acid Binding Prote-
in).

Este o proteina citosolica eliberata de enteroci-
tele necrotice care a fost propusa pentru evaluarea
ischemiei in obstructia mecanica a IS. I-FABP are
valoare predictiva pozitiva de 98% la copiii cu se-
rologie pozitivd pentru boala celiaca. Nivelul
I-FABP se coreleaza cu aportul de gluten: creste
semnificativ la incarcarea cu gluten si scade dupa
14 zile de la suprimarea glutenului din dieta (11,16).

e Depunerea anti [gA 1n intestin, Tn proximitatea
tTG2.

Este o investigatie promitatoare in diagnosticul
fazelor precoce ale bolii si/sau al bolii celiace po-
tentiale la pacienti seropozitivi cu biopsie negativa.
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