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Celiachia: patologia ampiamente maldiagnosticata
Misdiagnosis of coeliac disease
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La celiachia è un’enteropatia cronica immunomediata sca-
tenata dall’ingestione di glutine, componente proteica del-
la farina di frumento, orzo, segale e avena, in soggetti ge-
neticamente predisposti. La suscettibilità genetica è con-
fermata dall’elevata familiarità della malattia (presente nel
10% dei familiari di primo-secondo grado) e dalla stretta
associazione con i geni del sistema Human Leucocyte An-
tigens (HLA: 90-95% HLA-DQ2, 5-10% HLA-DQ8). L’inte-
razione genetico-ambientale determina il tipico danno del-
la mucosa dell’intestino tenue caratterizzato da atrofia dei
villi, iperplasia delle cripte e infiltrato linfocitario intraepi-
teliale con conseguente malassorbimento [1].

È un “modello unico di autoimmunità” in cui, a differen-
za di tutte le altre malattie autoimmuni, sono stati chiara-
mente identificati il fattore ambientale (glutine), la correla-
zione genetica (HLA-DQ2, HLA-DQ8 o entrambi) e la rispo-
sta umorale specifica (anticorpi della classe IgA anti-trans-
glutaminasi). Queste informazioni rappresentano il razio-
nale per il trattamento dell’enteropatia basato sulla croni-
ca abolizione del glutine dalla dieta.

L’interesse attuale di tale patologia deriva dalla rilevante
frequenza e dal notevole polimorfismo clinico che può in-
durre a diagnosi mancate o erronee.

Studi epidemiologici condotti negli ultimi 10 anni, usan-
do test sierologici specifici in volontari sani, hanno rilevato
che la celiachia è uno dei più comuni disturbi gastrointe-
stinali cronici sia in Europa sia negli Stati Uniti, con una
prevalenza dello 0,5-1% [2,3]. Tuttavia, nonostante la sua
elevata prevalenza, rimane a tutt’oggi una patologia larga-
mente e universalmente sottodiagnosticata, con un rappor-
to tra i casi riconosciuti e non riconosciuti di 1:7 [4] e un
ritardo medio nella diagnosi variabile da 4,9 a 11 anni [5].

La mancata consapevolezza medica dell’estremo poli-
morfismo clinico con cui la patologia può manifestarsi (for-
ma classica, atipica, silente) e il fatto che sia stata a lun-

go considerata una malattia a tipico appannaggio dell’in-
fanzia rendono conto, almeno in parte, dell’elevata percen-
tuale di casi non diagnosticati durante le indagini mediche
di primo livello. Viene infatti spesso interpretata come sin-
drome dell’intestino irritabile o, qualora prevalgano sinto-
mi extraintestinali, come sindrome da fatica cronica e de-
pressione. 

In Italia le diagnosi sono circa 60.000, a fronte delle
500.000 attese. Al momento attuale la maggioranza dei
soggetti celiaci, dal bambino all’adulto, non viene ricono-
sciuta da un’appropriata diagnosi e non riceve il trattamen-
to dietetico che sappiamo essere risolutivo. I casi dei celia-
ci misconosciuti, quindi non indirizzati alla dieta aglutina-
ta, sono associati a una maggiore morbilità e mortalità per
il rischio di sviluppo di complicanze a lungo termine (osteo-
porosi, infertilità, linfoma intestinale ecc.) [6].

Elementi fondamentali per la diagnosi sono i marker an-
ticorpali (positività per anticorpi della classe IgA anti-trans-
glutaminasi e anti-endomisio) e la biopsia duodenale (gold
standard), mentre l’indagine genetica è utile per escludere
con certezza quasi assoluta la diagnosi in assenza di HLA-
DQ2/DQ8. Peraltro, dal momento che non tutte le positività
anticorpali e le alterazioni della mucosa intestinale correla-
te alla celiachia sono specifiche di enteropatia da glutine,
negli ultimi tempi sta aumentando il fenomeno delle dia-
gnosi “sbagliate”. Ciò comporta che pazienti erroneamente
diagnosticati come celiaci, sulla sola base della positività
per i marcatori anticorpali specifici (anticorpi della classe
IgG in assenza di deficit di IgA) o del solo aplotipo geneti-
co compatibile con celiachia (HLA-DQ2/DQ8), siano “co-
stretti” a seguire una dieta aglutinata con molti sacrifici e
rinunce per tutta la vita.

L’identificazione certa della malattia non può prescinde-
re dalla ricerca di un metodo diagnostico efficace. La de-
terminazione sierologica preendoscopica degli anticorpi
anti-transglutaminasi in combinazione con la biopsia duo-
denale, eseguita non routinariamente in tutti i pazienti ma
soltanto in quelli clinicamente ad alto rischio, ha una sen-
sibilità del 100% nell’individuare i casi di celiachia [7].



L’articolo di Umberto Volta et al. nel presente numero
dell’Italian Journal of Medicine risulta oltremodo interes-
sante perché suggerisce la necessità di un algoritmo dia-
gnostico atto a favorire sia l’incremento delle diagnosi sia
la loro precocità e certezza. Secondo gli autori tale proto-
collo deve basarsi su pochi test essenziali, essere applica-
bile su tutto il territorio nazionale e in grado di identificare
il maggior numero dei celiaci riducendo al minimo sia le dia-
gnosi mancate sia quelle sbagliate. Vengono, quindi, propo-
sti tre diversi percorsi diagnostici a seconda che si tratti di
soggetti con forte sospetto clinico di celiachia (malassorbi-
mento franco, significativo calo ponderale, diarrea e aste-
nia severa), oppure a rischio basso-moderato di celiachia
(casi mono o paucisintomatici) o di familiari di primo e se-
condo grado di celiaci. 

In conclusione, gli autori hanno chiaramente delineato un
modus operandi che rappresenta un efficace aiuto per im-
plementare in maniera corretta la diagnosi di una patologia
clinicamente camaleontica, ubiquitaria, estremamente dif-
fusa e per la quale l’unica terapia efficace è rappresentata
“semplicemente” dall’abolizione del glutine dalla dieta.
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