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Summary

It is estimated that approximately 1% to 3% of people in the world suffer from celiac disease,
which mainly affects Caucasians. The HLA-DQ2 and HLA-DQS haplotypes present in the
majority of the European population diagnosed with celiac disease are helpful in diagnosing
the disease. The main symptom is chronic inflammation of the small intestine and atrophy of
the intestinal villi, but neurological and psychopathological symptoms, such as depression
or severe anxiety, may also occur. Numerous studies show that a gluten-free diet alleviates
the psychological symptoms associated with celiac disease. However, strict dietary require-
ments often constitute a challenge for patients, changing their current lifestyle and limiting
its comfort. In patients with celiac disease, increased symptoms of depression and anxiety
are observed, and the duration of the disease affects the severity of the above symptoms. Cur-
rently, therapeutic benefits are attributed especially to a gluten-free diet, but recent scientific
reports indicate a comparable clinical effect in patients using probiotics. The course of the
disease is also influenced by the emotional support of the patient’s family, causing a milder
course of the disease. Caregivers of patients should pay special attention to the symptoms of
anxiety and depression in their patients, because they are often unnoticed, which leads to an
unfavourable course of the disease.
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Wstep

Choroba autoimmunologiczna jest zaburzeniem, w ktorym uktad odpornos$ciowy
organizmu blednie rozpoznaje wlasne komorki, w tym cate ich zespoty, traktujac je
jako obce, co skutkuje aktywacja odpowiedzi immunologicznej. Przyktadem takiego
schorzenia jest celiakia (CD), nalezaca do grupy przewlektych schorzen immunolo-
gicznych, prowokowana spozyciem glutenu przez osoby z predyspozycjami gene-
tycznymi. Skutkiem tego jest reakcja za posrednictwem limfocytow T oraz produkcja
autoprzeciwcial, ktore powoduja zapalenie jelita cienkiego oraz zaniki kosmkow
jelitowych [1]. Alergia na gluten, obok celiakii, jest drugim najczestszym rodzajem
nietolerancji glutenu i odnosi si¢ do szybkiej reakcji autoimmunologicznej za posred-
nictwem immunoglobuliny E, ktéra wystepuje podczas kontaktu z pszenica. Z kolei
nieimmunologiczna nadwrazliwos$¢ na gluten odnosi si¢ do reakcji organizmu, ktdra
nie ma podloza immunologicznego. Objawy tej nadwrazliwos$ci sg podobne do tych
wystepujacych w celiakii i alergii na gluten, ale nie spetniajg kryteriow diagnostycz-
nych tych schorzen [2, 3].

Celiakia ma wiele objawow niespecyficznych, obejmujacych kilka uktadow narza-
dow. Do gtéwnych symptomow zaliczamy: enteropatie, objawy zotadkowo-jelitowe
oraz zmeczenie [4, 5]. U chorych na celiakie czesto wystepujg zaburzenia psychicz-
ne, gtdéwnie zwigzane z Igkiem i objawami depresyjnymi [6]. Wedlug wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Gastroenterologii Dzieciecej, Hepatologii i Zywienia
badaniem wstepnym podczas diagnostyki celiakii powinno by¢ oznaczenie przeciwciat
deaminowanego peptydu gliadyny (DGP-IgG/IgA), zalecane jest rowniez okreslenie
stezenia catkowitego IgA oraz przeciwcial przeciwko transglutaminazie 2 klasy IgA
(TGA-IgA). Jesli TGA-IgA jest dziesieciokrotnie wigksze od normy oraz istnieje do-
datni wywiad rodzinny — mozna rozpoznac¢ celiaki¢ bez wykonywania biopsji. Biopsja
jest wymagana wtedy, gdy TGA-IgA jest przekroczone mniej niz dziesigciokrotnosé
normy. Cztery wycinki powinno si¢ pobra¢ z dystalnej czg¢sci dwunastnicy oraz co
najmniej jeden z opuszki dwunastnicy [7].

Podstawa minimalizacji objawow celiakii jest wprowadzenie diety bezglutenowej,
ktéra stanowi gtowny sposob leczenia tej choroby. Cho¢ nie jest ona rekomendowana
osobom zdrowym, jest coraz czgéciej stosowana. Scisle przestrzegana dieta pozbawiona
glutenu moze pozytywnie wptynac na jakos¢ zycia oraz zdrowie pacjentow z celiakia
[8]. Podejmowanie dziatan profilaktycznych majgcych na celu szybka identyfikacje
objawow depresji oraz leku u 0séb z CD przyczynia si¢ do zapobiegania utrwalaniu
si¢ objawow 1 przeciwdziata negatywnym skutkom odczuwanym przez chorych.

Epidemiologia celiakii

Jak wynika z dostepnych danych, od 1% do 3% ludzi na §wiecie boryka si¢ z celia-
kia. Zjawisko to mozna zaobserwowac gtéwnie u 0sob pochodzenia kaukaskiego, jako
ze choroba ta rzadko wystgpuje wsrdd mieszkancow Azji, w tym w populacji Chin czy
Japonii [9]. W ciaggu ostatnich 10-25 lat nastapit istotny przyrost rozpoznan celiakii
[10]. Najprawdopodobniej odpowiada za to specyficzny zestaw gendw u pacjentow,
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predysponujacy do tego schorzenia. Badania genetyczne wykazuja szczegdlnie wyraz-
ng obecno$¢ haplotypéw HLA-DQ2 oraz HLA-DQS. W ogélnoeuropejskim badaniu
ustalono, ze jedynie 0,4% chorych na celiaki¢ nie byto nosicielami DQ8 i DQ2 [11].

W epidemiologii tej choroby istotng rolg odgrywa takze pte¢, gdyz kobiety czgsciej
niz me¢zczyzni zapadaja na celiaki¢. Szacuje si¢, ze okoto 1% Europejczykéw zmaga
si¢ z konsekwencjami omawianej choroby [12]. Celiakia coraz cze$ciej diagnozowana
jest u pacjentow w wieku dziecigcym, jednak wigckszo$¢ przypadkéw rozpoznaje si¢
u 0s6b migdzy 20. a 30. rokiem zycia [13]. Ponadto dzieci z autoimmunizacja celia-
kii, zwlaszcza gdy wystepuje u nich komplet alleli HLA-DQ2 oraz HLA-DQS, moga
doswiadcza¢ problemow Iekowych oraz zachowan opozycyjno-buntowniczych [14].

Cel i metoda

Celem artykulu byto uporzadkowanie aktualnej wiedzy dotyczacej wspotwy-
stepowania celiakii i zaburzen emocjonalnych oraz proba okreslenia wzajemnych
zaleznoéci migdzy tymi schorzeniami. Przegladu prac dokonano z uzyciem platform:
PubMed, Google Scholar i National I. Podczas wyszukiwania publikacji postuzono si¢
nastepujacymi frazami: depression in celiac disease, depression in caregivers of celiac
patients, differences in the perception of depression in patients with celiac disease,
the role of anxiety in celiac disease, stress in celiac disease, the effect of diet on celiac
disease symptoms, gluten-free diet in celiac disease effects on depression, neurosis
in celiac disease, anxiety in celiac disease. Praca ma charakter pogladowy, zostata
przygotowana wedtug zasad PRISMA. Materiat przeznaczony do analizy gromadzono
od 24 lutego do 15 kwietnia 2024 roku. W analizie uwzgledniono prace opublikowane
w jezyku polskim i angielskim. Podczas wstepnej selekcji prac naukowych oceny
merytorycznej dokonywano na podstawie abstraktow. Odrzucono pozycje, ktore nie
dotyczyly bezposrednio opisywanego zagadnienia, zostaly opublikowane ponad 15
lat temu badz nie byly dostgpne za darmo online. Analizy przeprowadzono, opierajac
si¢ na publikacjach z ostatnich 15 lat, gdyz celem autorow byto wykorzystanie naj-
nowszych danych.

W przegladzie literatury na temat wplywu celiakii na zdrowie psychiczne uwzgled-
niono 53 artykuly. Analizowane badania obejmujg réznorodne podejscia metodolo-
giczne, w tym: metaanalizy oraz przeglady systematyczne (16), badania kohortowe
(7), badania przekrojowe (14), randomizowane badania kontrolowane (1), opisy
przypadkow (2), prace metodologiczne/inne (6). Zatozeniem tych prac byto zbadanie
zwigzku celiakii z zaburzeniami emocjonalnymi, takimi jak depresja, Igk i stres, a takze
ustalenie wptywu diety bezglutenowej na zdrowie psychiczne pacjentow.

Do przegladu ostatecznie wigczono tylko te badania, ktére dotyczyly zwigzku
celiakii z problemami emocjonalnymi lub analizowaty wplyw diety bezglutenowe;j
na zdrowie psychiczne. Badania te obejmowaty zaréwno osoby doroste, jak i dzieci
z celiakig oraz ich opiekunow. Istotnym kryterium wiaczenia byta obecnos¢ grupy kon-
trolnej. Z kolei wykluczono prace, ktore nie miaty zwiazku z celiakig lub zaburzeniami
emocjonalnymi, byty pozbawione grupy kontrolnej, dotyczyty wylacznie NCGS (Non-
-Celiac Gluten Sensitivity) bez uwzglednienia celiakii lub miaty niejasng metodologie
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1 niejednoznaczne wyniki, utrudniajgce interpretacje. Ponizej zamieszczono wykres
przedstawiajacy metode postgpowania podczas wyboru artykutéw do analizy (rys.).
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Rysunek. Schemat metody wyboru publikacji naukowych, ktore zostaly umieszczone
w artykule zgodnie ze schematem PRISMA [15]

W zwigzku z wieloczynnikowym wptywem celiakii na stan psychiczny chorego
wspolwystepowanie objawow depresyjnych i lekowych z symptomatologia celiakii
rozpatrzono na podstawie wybranych aspekty funkcjonowania i leczenia tych osob.
W tym celu opisano wptyw osi jelito—mozg oraz wptyw stosowania diety bezglute-
nowej na intensyfikacj¢ objawow depresyjnych. Podczas przegladu prac naukowych
zauwazono, ze istotnym zagadnieniem poruszanym w kontekscie chorych jest indukcja
depresji u opiekundéw chorych na celiakig. Autorzy ocenili rowniez rolg wsparcia oka-
zywanego pacjentom chorym na celiaki¢ oraz jego wptyw na zmniejszenie objawow
depresyjnych u tych chorych. Zwrocono tez uwage na roznice w spostrzeganiu zaburzen
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psychiatrycznych u chorych na celiaki¢ przez samych chorych oraz ich opiekunéw.
Praca miata na celu szerokg analize zalezno$ci miedzy celiakiag a objawami depresyj-
nymi i lekowymi, w tym ocen¢ wptywu tej choroby i jej leczenia na wystepowanie
zaburzen depresyjnych.

Rola osi jelitowo-méozgowej w indukowaniu objawéw
psychopatologicznych u pacjentéw z celiakia

Objawy depresji oraz leku czesto towarzyszg pacjentom cierpigcym na celiakie.
Jednak patomechanizm odpowiedzialny za zaburzenia psychologiczne wspoétistniejace
z celiakig nie zostal w pelni poznany [16]. Badania nad czgsteczkami HLA obecnymi
w celiakii dostarczajg informacji o postgpowaniu zaburzonej reakcji immunologicznej
wywotanej ekspozycja na gluten, co w konsekwencji prowadzi do rozwoju choroby
trzewnej. Celiakia nalezy do grupy dysfunkcji autoimmunologicznych ktore sg wy-
wotywanych przez spozywanie glutenu, ktory dziata jak czynnik draznigcy uktad
immunologiczny u 0s6b z predyspozycjami genetycznymi [17]. Gtéwnym objawem
charakterystycznym dla tej choroby jest przewlekte zapalenie jelita cienkiego, ktére
skutkuje zanikiem kosmkow jelitowych. Objawy choroby nie ograniczaja si¢ tylko do
uktadu pokarmowego, lecz mogg tez dotyczy¢ uktadu nerwowego oraz wspotistnie¢
z zaburzeniami psychicznymi. Zaburzenia zotagdkowo-jelitowe (GID) czesto towa-
rzysza objawom depresji oraz lgku, a odczuwanie przez pacjenta dlugotrwatego bolu
wspolistniejacego ze stanem zapalnym oddziatuje na pewne obszary mdzgu, m.in. na
przednig kore obreczy (ACC). Miejsce to jest szczegdlnie wyczulone na sygnalty wy-
sylane przez zmienione zapalnie nerwy, co moze prowadzi¢ do pogorszenia nastroju
oraz uposledzenia funkcji poznawczych [18].

Utrzymujace si¢ zapalenie nerwow obwodowych u chorych na celiakie moze si¢
przyczyni¢ do wzrostu poczucia zagrozenia, wrazliwo$ci na bol w ACC, co w konse-
kwencji prowadzi do niekorzystnej, dlugotrwatej przebudowy strukturalnej tej czgsci
moézgu i zwigkszenia intensywnosci sygnatow zagrozenia odczuwanych przez pacjenta.
Nadinterpretacja odbieranych bodzcow przez osobe chora, nawet przy braku istotnych
przestanek o mozliwym zagrozeniu, wywotuje Igk. Przednia kora obrgczy mozgu
operuje schematami, przewidujac afektywne rezultaty, w tym wypadku doznawany
bol, na podstawie skomplikowanych informacji kontekstowych [19]. Przetwarzanie
informacji w taki sposob moze wptywac na autonomiczny uktad nerwowy, poglebiajac
dysfunkcje immunologiczng oraz prowadzac do rozwoju dysfunkcji przewodu pokar-
mowego. Badania przeprowadzone na modelach zwierzecych dostarczajg informacji
o analogicznych zmianach w mozgu oraz zachowaniu, ktore obserwuje si¢ w populacji
ludzkiej. Pomimo braku wysoko wyksztatconych zdolnosci poznawczych (wiasciwych
ludziom) gryzonie prezentuja wiarygodne zachowania zaréwno adaptacyjne, jak
i nieadaptacyjne, podobne do tych, ktore zaobserwowano u pacjentéw cierpigcych na
zapalenie ACC [20].

Przeprowadzone dotychczas badania dotyczace szczurdw laboratoryjnych wykazu-
ja, ze zapalenie oraz dysfunkcje jelit wptywaja na zmiany w zachowaniu i aktywnosci
neuronalnej [21]. Objawiajg si¢ one problemami z radzeniem sobie ze stresem i odczu-
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waniem statego lgku z epizodami depresji. Jak podaja w swoim przegladzie Campagna
i wsp. [22], u 0séb niepodejmujacych leczenia celiakii cze$ciej wystepuja zaburzenia
funkcji poznawczych oraz inne objawy psychopatologiczne w poréwnaniu z chorymi
stosujacymi leczenie zalecane w przebiegu choroby autoimmunologicznej [22].

Czy dieta bezglutenowa stosowana przez pacjentow z celiakia ma wplyw
na intensywnos¢ objawow zaburzen psychicznych?

W ciggu ostatnich kilku lat gluten byt coraz bardziej wykluczany z diety, co przy-
czynilo si¢ do stosowania diet bezglutenowych na globalng skale. Przyktadem kraju,
w ktorym dieta bezglutenowa zdominowata rynek, sa Stany Zjednoczone, gdzie juz
w 2013 roku 30% pelnoletnich mieszkancow zadeklarowalto ograniczenie badz catko-
wite usunigcie glutenu ze swojej diety. Ten trend wywotat wzrost czgsto$ci autodiagnoz
w$rod osob zainteresowanych tym typem diety oraz liczne rozpoznania choroby przez
osoby niemajace odpowiednich kwalifikacji zawodowych ani niezbednej do tego
wiedzy. Spowodowato to rozszerzenie grupy chorych na celiaki¢ o osoby niecierpigce
na nietolerancje glutenu [23]. Istotnym aspektem stosowania diety bezglutenowe;j jest
konieczno$¢ jej zbilansowania. Badania wykazaly, ze osoby na diecie bezglutenowej
moga doswiadcza¢ niedoboréw witamin z grupy B, witaminy D, Zelaza, magnezu,
potasu oraz wapnia, ktore sg istotne dla funkcjonowania uktadu nerwowego i1 zdrowia
psychicznego [24].

Potencjalny zwigzek miedzy lgkiem spotecznym a celiakig oraz wptywem diety
bezglutenowej (GFD) stosowanej w leczeniu zbadano na grupie pelnoletnich osob.
Analizowano intensywnos¢ leku u pacjentdéw, odczucia zwigzane z lgkiem spotecznym
oraz postawy zywieniowe i jako$¢ zycia (QOL). W tym celu uzyto kwestionariusza
przeznaczonego dla pacjentow, zawierajgcego trzy ankiety: Opracowanie i walidacja
nowego badania jakosci zycia w celiakii (CD-QOL), Kwestionariusz leku spotecznego
dla dorostych (SAQ) oraz Celiakia — Postawy i zachowania zZywieniowe (CD-FAB).
Wyniki wykazaty umiarkowana jako$¢ zycia u pacjentow z celiakig, z towarzyszacym
wysokim poziomem lgku spotecznego, przy czym 9% z badanej grupy liczacej 538
0s0b przekroczyto granice kliniczng fobii spotecznej. Pacjenci stosujacy GFD krocej
niz rok wykazywali wyzszy poziom lgku oraz nizsze wyniki QOL. Osoby niebedace
w zwigzku partnerskim oraz mtodsze charakteryzowaly sie niskg wartoscig QOL
i bardziej nasilonym Igkiem spotecznym. Wnioski z badania ukazuja, jak waznym
problemem jest odczuwanie leku spotecznego przez pacjentow z celiakig. Nieprze-
strzeganie diety bezglutenowej z towarzyszacym poczuciem Igku moze skutkowaé
objawami depresji w pozniejszym okresie [25].

W badaniu przeprowadzonym przez Simseka i wsp. [26] analizowano wpltyw
diety bezglutenowej na zaostrzenie objawdw depresyjnych oraz jako$¢ zycia 25 dzieci
chorych na celiaki¢ 1 25 zdrowych uczestnikow badania. Do oceny poziomu depresji
wykorzystano Skale depresji dla dzieci. Jesli chodzi o rozpowszechnienie objawow
depresji, r6znica migdzy grupa pacjentéw a grupg zdrowych uczestnikow badania nie
byta istotna statystycznie. Pacjenci, ktorzy podeszli do zalecen w sposéb prawidlowy
istosowali wytyczne GFD, do$wiadczali znacznego spadku objawdw depresji w stosun-
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ku do tych, ktérzy nie przestrzegali diety. Wnioski wyciagniete z obserwacji zaktadaja,
ze przestrzeganie diety bezglutenowej moze pozytywnie wptyna¢ na zmniejszenie
poziomu depresji u dzieci z celiakia [26].

W kolejnym badaniu dotyczacym wptywu diety na przebieg zaburzen depresyjnych
u pacjentoéw z celiakia zaobserwowano, ze stosowanie diety srédziemnomorskiej (MD)
wigze si¢ z poprawg stanu psychicznego badanych osob [27]. Wdrozenie tego rodzaju
diety oznaczato wykluczenie spozywania glutenu w codziennych positkach. Kobiety
wykazywaty bardziej nasilone objawy depresji oraz leku w pordwnaniu z me¢zczyzna-
mi. Wigkszos$¢ 0sob uczestniczacych w badaniu w niskim stopniu przestrzegata diety
MD, co korelowato ze zwigkszeniem intensywnosci objawow psychopatologicznych,
szczegoOlnie u kobiet [28].

Zapobieganie pogarszaniu si¢ stanu psychicznego pacjentow z CD obejmuje
ograniczenie dostepnosci glutenu w diecie. Stosowanie diety bezglutenowej przez
uczestnikéw badan chorych na celiaki¢ z depresja wyraznie polepszyto parametry de-
presji (SMD =-0,37). Nie zauwazono istotnych roznic mi¢dzy grupg chorych a grupg
kontrolng. Osoby chore na nieceliakalng nadwrazliwo$¢ na gluten wykazaty wzrost
czestosci wystepowania symptomow depresji w konsekwencji prowokacji glutenem
wzgledem placebo (SMD = 0,21) [29].

Rygorystyczne 1 prawidtowe stosowanie diety bezglutenowej wiaze si¢ z wielo-
ma utrudnieniami oraz wyrzeczeniami ze strony pacjentoéw z CD. W duzym stopniu
wplywa to na ich codzienne funkcjonowanie oraz na funkcjonowanie ich bliskich, co
moze si¢ wigzaé z przezywaniem negatywnych emocji. Nastepne badanie koncen-
trowato si¢ zatem na konsekwencjach stosowania GFD w odniesieniu do stylu zycia
i funkcjonowania emocjonalnego chorych na celiaki¢ [30]. Catkowite przestrzeganie
diety bezglutenowej zadeklarowato 56% uczestnikow badania z grupy liczacej 222
pacjentéw, natomiast grupa oséb zdrowych obejmowata 36 0so6b spozywajacych
gluten. Wptyw GFD na funkcjonowanie spoleczne byt niewielki, jednak pacjenci
spozywajacy positki w domu wykazywali poczucie izolacji w zwigzku z ograniczong
mozliwoscig spozywania ich w restauracji. Zdrowi uczestnicy badania w mniejszym
stopniu korzystali z ustug lekarza, odczuwali nizszy poziom negatywnych emocji,
w tym standéw depresyjnych, oraz wykazywali rado$¢ zwigzang z jedzeniem, czego
nie odnotowano u pacjentow z celiakig [30].

Poprawe stanu zdrowia psychicznego po eliminacji glutenu z diety u 0séb uczu-
lonych na to biatko mozemy zaobserwowac¢ w tzw. psychozie glutenowej. Jednostka
chorobowa, tzw. nieceliakalna nadwrazliwos$¢ na gluten (NCGS), zazwyczaj jest po-
twierdzana w drodze eliminacji glutenu z diety [31]. Jesli stan zdrowia osoby, u ktorej
podejrzewamy ten zespoét, ulegnie poprawie w okresie spozywania pokarmoéw bez
glutenu, to po wykluczeniu celiakii oraz alergii mozemy rozpozna¢ NCGS. Do glow-
nych objawow niegastrycznych obecnych w nieceliakalnej nadwrazliwos$ci na gluten
nalezg dysfunkcje uktadu nerwowego i epizody depresji. Jedna z hipotez ttumacza-
cych zwigzek nadwrazliwosci na gluten z objawami psychopatologicznymi zaktada
mozliwos$¢ przenikania biatka przez btong jelit, przenikanie do krazenia, a nastepnie
przekroczenie bariery krew—mozg. Tam gluten moze dziata¢ na neuroprzekaznictwo
przez endogenny uktad opioidowy [32]. Owa zalezno$¢ nie zostata jednak potwier-
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dzona, a samo diagnozowanie NCGS nadal jest utrudnione przez brak specyficznego
biomarkera umozliwiajacego jednoznaczng diagnoze [33]. Przyktadem daleko idacych
konsekwencji niezdiagnozowanej celiakii jest opis przypadku 47-letniej pacjentki.
Kilkakrotnie hospitalizowana z powodu nadpobudliwo$ci psychoruchowej oraz prob
samobojczych, nie reagowata na terapi¢ farmakologiczng i elektrowstrzasowa. Szcze-
gbétowa diagnostyka ujawnita obecno$¢ CD u chorej, a wdrozenie diety bezglutenowej
juz po dwoch miesigcach ztagodzito objawy neurologiczne oraz psychiatryczne [34].

Wplyw stosowania probiotykow u chorych na celiakie
na przebieg choroby podstawowej

U pacjentow z celiakia korzySci terapeutyczne zawdzigcza si¢ szczego6lnie diecie
bezglutenowej, jednak najnowsze badania donoszg o korzystnym dziataniu probio-
tykow w przebiegu celiakii. Z dostepnej literatury wynika, ze przed wystapieniem
pierwszych objawow choroby obserwuje si¢ wzrost liczby bakterii z rodziny Bactero-
ides spp. oraz obnizenie poziomu bakterii Bifidobacterium spp. [35]. Obecnie trwaja
miedzynarodowe badania dotyczace wptywu zaburzenia sktadu mikrobioty na rozwdj
celiakii, prowadzone w ramach Celiac Disease Genetic, Environmental, Microbiome,
and Metabolomic Analysis. Badanie obejmuje noworodki z obcigzonym wywiadem
rodzinnym w kierunku celiakii [36].

W razie braku catkowitej skutecznos$ci diety bezglutenowej adiuwantowo stosuje
si¢ probiotyki, ktore powodujg hydrolize glutenu, wptywajgc na obnizenie dziatania
immunogennego glutenu [37]. W badaniu z udziatem gryzoni zaobserwowano po-
zytywny wpltyw Lactobacillus casei na stan i regeneracj¢ uszkodzonych kosmkow
jelitowych w wyniku wcze$niejszego stosowania gliadyny. Myszy zostaty uczulone
na gliadyne, wskutek czego doszto do uszkodzenia kosmkow jelitowych, zaburzenia
ekspresji TNF-alfa oraz obnizenia poziomu IL-2 swoistej dla gliadyny. Przyjmowanie
probiotyku spowodowato odbudowe kosmkow jelitowych, obserwowano op6znienie
spadku masy ciata gryzoni, a takze wyréwnanie poziomu TNF-alfa, natomiast poziom
IL-2 si¢ nie zmienit [38]. Szczepy z rodziny Lactobacillus maja zdolno$¢ do hydrolizy
gliadyny, co wplywa na zmniejszenie efektu immunizacyjnego oraz zmniejszenie
stopnia uszkodzenia kosmkow jelitowych [39]. Ponadto w innym badaniu na myszach
uczulonych na gluten wykazano wzmozong produkcje COX-2, IL-15 i cytokin proza-
palnych. Stwierdzono réwniez podwyzszony poziom przeciwciat przeciwko transglu-
taminazie 2 i obecno$¢ uszkodzonych kosmkow jelitowych. Po podaniu probiotyku ze
szczepem Saccharomyces boulardii KK1 zaobserwowano odbudowe struktury jelita
oraz obnizenie produkcji cytokin [40]. W 2019 roku przeprowadzono badanie wpty-
wu stosowania przez 6 miesiecy probiotyku zawierajacego Lactobacillus plantarum
HEAL91 L. paracasei 8700:2 u dzieci z celiakig. Zauwazono hamowanie postgpowania
skutkéw celiakii pomimo spozywania glutenu. Poziom przeciwcial przeciwko trans-
glutaminazie tkankowej znaczaco si¢ obnizyt, co wskazuje na modulacje odpowiedzi
immunologicznej u dzieci z celiakig nieprzestrzegajacych diety bezglutenowej [41].
Przywotane badania wskazuja na mozliwos¢ tagodzenia skutkow celiakii nie tylko
w wyniku stosowania diety bezglutenowej, ale tez dzigki podawaniu probiotykow.
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Wspolwystepowanie celiakii i objawow depresyjnych i lekowych

Celiakia w istotny sposob pogarsza dobrostan psychiczny chorych i nierzadko pro-
wadzi do izolacji spotecznej. Wspotwystepowanie zaburzen emocjonalnych pogarsza
rokowanie w chorobie podstawowej. Dlatego profilaktyka majaca na celu wczesne
wykrycie objawow depresyjnych i lekowych odgrywa bardzo wazng role w opiece
nad chorymi na celiakie.

W badaniu populacyjnym w Szwecji, w ktérym udzial wzigto 19 186 chorych
dzieci, sprawdzano wptyw celiakii na rozwoj schorzen psychiatrycznych. Czgstos¢
rozpoznawania depresji wérod chorych na celiakie byta o 2,4% wyzsza w poréwnaniu
z osobami zdrowymi, a prawdopodobienstwo wystapienia zaburzen psychicznych
byto 0 19% wyzsze bez wzglgdu na wiek pacjenta w porownaniu z populacja zdrowa.
Najwickszg zapadalno$¢ na depresje obserwowano w pierwszym roku od postawie-
nia diagnozy. Do najczgstszych problemdéw psychiatrycznych nalezaty: zaburzenia
nastroju, lekowe, odzywiania, nadpobudliwos¢ psychoruchowa z deficytem uwagi
oraz objawy autystyczne. Zwrocono rowniez uwage na zwigkszone ryzyko schorzen
psychiatrycznych w p6zniejszym okresie choroby, ktore czesto utrzymywaty sie
w zyciu dorostym pacjentow [42].

Badanie Tittela i wsp. [43] obejmowato wybrane os$rodki na terenie Niemiec,
Austrii, Luksemburga i Szwajcarii, a udzial w nim wzigly cztery grupy pacjentow:
(1) chorzy tylko na cukrzyce typu 1, (2) chorzy na cukrzyce typu 1 i celiakig, (3) pa-
cjenci z cukrzyca typu 1 1 objawami depresyjnymi, (4) chorzy z cukrzyca typu 1, ob-
jawami depresyjnymi i celiakig. L.acznie w projekcie uczestniczyto 79 067 pacjentow.
Na tej podstawie wyznaczono wspotczynnik ryzyka wystgpienia objawow depresji
u pacjentow z celiakia, ktory wynosit 1,25 i byl wyzszy dla kobiet. W grupie pacjen-
tow z cukrzyca typu 1, celiakig oraz objawami depresyjnymi czesciej obserwowano
zachowania autystyczne, nadpobudliwos¢ psychoruchowg z deficytem uwagi, objawy
lekowe, zaburzenia odzywiania i schizofreni¢ w porownaniu z pacjentami chorymi
tylko na cukrzyce.

W kolejnym badaniu udziat wzigto 6329 pacjentéw z celiakia. Zauwazono, ze
czestos¢ wystepowania choroby neuropsychiatrycznej u tych pacjentow zwigksza si¢
wraz z uptywem czasu od postawienia diagnozy i wynosi ona: 3,9% po pierwszym
roku, 14,9% po pieciu latach, 24,8% po dziesigciu latach i 35,9% po pietnastu latach,
w porownaniu z grupg kontrolna, dla ktérej warto$ci te wynosza odpowiednio: 1,8%,
9,3%, 18,3% 1 27%. Wsrdd zaburzen neuropsychiatrycznych u pacjentéw z celiakia
szczegolnie czgsto obserwowano zaburzenia depresyjne i zwigzane z Igkiem, zaburzenia
odzywiania, epizody migrenowego bolu gtowy i padaczki [44].

W innym projekcie za pomoca skali GAD-7 (Generalized Anxiety Disorder-7)
i PHQ-9 (Patient Health Questionnaire-9) oceniono rozpowszechnienie i nasilenie
objawow Iekowych i depresyjnych wsrod chorych na celiakig. Najczesciej raportowa-
nym objawem byt Igk, ktéry wystepowat u 85% chorych, z czego potowa badanych
miata jedynie tagodne zaburzenia lekowe, natomiast objawy depresyjne dotyczyty
82,7% pacjentdw, w tym 25,6% osob miato tagodne objawy depresyjne. Tak czgsto
wystepujace zaburzenia depresyjne i Igkowe zwrocily uwage autoréw na potrzebe
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diagnostyki zaburzen psychicznych w tej grupie chorych [45]. Belpimar i wsp. [46]
zaobserwowali u okoto 44% chorych na celiaki¢ dzieci objawy lekowe, a objawy
depresyjne odnotowano u 23% z nich. Zauwazono réwniez negatywny wplyw lgku
na jakos$¢ zycia chorych. Podobne zalezno$ci opisali wezesniej Carta i wsp. [47], jed-
nak badacze ci skupili si¢ w pierwszej kolejnosci na wspotwystegpowaniu zaburzenia
afektywnego dwubiegunowego z celiakig. Wérdd badanych osob 30% prezentowato
nasilone objawy depresyjne, u 18,3% odnotowano napady leku panicznego, a u 4,3%
zaburzenie afektywne dwubiegunowe. W grupie kontrolnej rozpowszechnienie tych
zaburzen wynosito odpowiednio: 8,3%, 5,4% i 0,4%. Ponadto zwrocono uwagg na
konieczno$¢ badan przesiewowych w kierunku celiakii u 0s6b z chorobg afektywna
dwubiegunowg i dodatnim wywiadem rodzinnym pod katem wyst¢powania celiakii.

W badaniu przeprowadzonym przez Polskie Towarzystwo Celiakii [48], w ktorym
udziat wzigto 2500 chorych, sprawdzano za pomoca kwestionariusza EQ-5D (Euro
Quality of Life Questionnaire) wplyw celiakii na jako$¢ zycia. Zaobserwowano prze-
wlekte zmeczenie u 63% pacjentow, a niedokrwisto$¢ dotyczyta 58% chorych, z kolei
43% badanych wykazywato objawy lekowe i depresyjne, przy czym wprowadzenie
diety bezglutenowej wptyneto na zmniejszenie intensywnosci tych objawow. Wyni-
ki poréwnano z populacja brytyjska, w ktorej depresja i lgk byly mniej nasilone po
zdiagnozowaniu choroby w poréwnaniu z polska populacja, gdzie objawy depresyj-
ne z towarzyszacym lekiem utrzymywaty si¢ na wyzszym poziomie zarowno przed
zdiagnozowaniem, jak i po zdiagnozowaniu celiakii, co moze mie¢ zwigzek z lepsza
opieka nad pacjentami z tym schorzeniem w Wielkiej Brytanii [48].

W analizie czestosci stosowania psychofarmaceutykoéw u osob z celiakia, w po-
réwnaniu z czestoscig stosowania tych lekow u 0s6b z bolem brzucha Iub refluksem,
nie obserwowano istotnych réznic. Z kolei czgsto$¢ przyjmowania lekéw przeciwde-
presyjnych byta wyzsza wérdd osob z celiakia 1 wynosita 16,4% wobec 13,4% o0s6b
Z Wyzej wymienionymi zaburzeniami uktadu pokarmowego. Nie zauwazono istotnej
zalezno$ci miedzy czasem od momentu pojawienia si¢ objawow do wykrycia choroby
1jej stopniem zaawansowania a czasem stosowania lekow przeciwdepresyjnych [49].

Rola opiekunéw we wezesnym wykrywaniu zaburzen emocjonalnych
oraz wsparcie rodziny jako istotny element opieki
nad mlodym pacjentem z celiakia

Dostrzeganie przez opiekundéw probleméw emocjonalnych u ich podopiecznych
moze przysparzaé wielu trudnosci i jak wykazujg badania, najczesciej jest ono niewy-
starczajace. Aspekt funkcjonowania emocjonalnego chorych dzieci moze by¢ czgsto
pomijany i niedoceniany, cho¢ powszechnie wiadomo, ze wezesnie wykryte zaburzenia
tej sfery poprawiajg jako$¢ zycia mtodych pacjentow.

Germone 1 wsp. [50] przeprowadzili w klinice pediatrii badanie u chorych na
celiakie w wieku 8—17 lat, w ktérym za pomocg skali RCADS (Revised Children’s
Anxiety and Depression Scale) sprawdzono poziom depresji oraz lgku. W badaniu
udziat wzigto 152 pacjentéw oraz 175 opiekunow, ktorzy ocenili wystepowanie ob-
jawow depresyjnych i Iegkowych u podopiecznych. Wéréd badanych dzieci objawy te
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potwierdzato 39% chorych. Dzieci z chorobami wspdtistniejacymi, takimi jak atopia
oraz zaburzenia ukltadu endokrynowego, wykazywaty mniejsze objawy lgku oraz
depresji w poréwnaniu z pacjentami bez chordéb wspotistniejacych. Z kolei zaburze-
nia lekowe obserwowane przez opiekundow dotyczyly 6,9% pacjentdow, a depresyjne
14,3%. Tak duza r6znica mi¢dzy spostrzezeniami dorostych i ich dzieci wskazuje na
koniecznos$¢ przeprowadzenia wywiadu dotyczgcego objawow depresyjnych oraz
leku nie tylko na podstawie obserwacji opiekuna. Trzeba przy tym podkresli¢, ze
w omawianym badaniu odnotowano mniej nasilone objawy lgkowe oraz depresyjne
u dzieci z chorobami wspdtistniejacymi z celiakia, takimi jak atopia oraz zaburzenia
uktadu endokrynowego, w poréwnaniu z pacjentami bez chorob wspotistniejacych
[50], co zdaniem autoréw niniejszego opracowania wymaga dalszych badan. Nato-
miast u nieco starszej mtodziezy objawy depresyjne raportowano dwukrotnie czesciej
u pacjentow z celiakia w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Czgsto$¢ wystepowania
depresji u chorych z celiakig byta porownywalna do czestosci depresji stwierdzone;j
u 0sob leczacych si¢ psychiatrycznie. Mtodzi pacjenci zgtaszali o 44% cze$ciej objawy
depresyjne, niz zauwazali to ich opiekunowie. Autorzy badania zwrocili szczeg6lng
uwage na koniecznos$¢ badan przesiewowych w kierunku zaburzen emocjonalnych
w tej grupie chorych, gdyz wczesne ich wykrycie wplywa na rokowanie w chorobie
podstawowej [51].

Z danych zawartych w przegladzie systematycznym [16] wynika, Ze u chorych
na celiakie obserwuje si¢ wigksze ryzyko wystapienia zaburzen nalezacych do spek-
trum autyzmu (ASD), ADHD, objawow depresyjnych, lgkowych, a takze zaburzen
odzywiania. Korelacja wystgpowania ASD 1 ADHD wsrod osob z celiakig jest bardzo
wysoka. W zwigzku z tym pacjentom z manifestacja wyzej wymienionych zaburzen
psychiatrycznych, u ktorych nie stwierdzono celiakii, zaleca si¢ diete bezglutenowsa
w celu zmniejszenia zaburzen behawioralnych. U pacjentow z celiakig najczesciej
obserwowane sg objawy depresyjne i Igkowe, ktorych intensywnos$¢ znacznie sig
zmniejsza, gdy osoby te otrzymujg wsparcie od innych. Pomoc emocjonalna i spoteczna
odgrywa kluczowa rolg w redukcji tych objawow, poprawiajac samopoczucie pacjenta
1 jakos¢ jego zycia [16]. Inna praca [52] rowniez uwidacznia czeste odczuwanie lgku
1 depresji przez chorych na celiaki¢. W badaniu zauwazono, ze objawy Iekowe doty-
cza 62,7% pacjentow, z czego 98,1% zglaszato brak kontroli nad choroba, natomiast
depresja wystepowala u 34,9% badanych. Polowa pacjentéw zgtaszata brak wsparcia
rodziny w przebiegu choroby, co znaczaco wptywato na pogorszenie stanu zdrowia
psychicznego. Z kolei, pozostata cze$¢ badanych — otrzymujaca wsparcie najblizszych
— manifestowata jedynie tagodny przebieg depresji [52].

W dostepnej literaturze mozna znalez¢ takze opracowania na temat stanu zdrowia
opiekunow chorych na celiakie, wsrod ktorych stwierdzono wigksze rozpowszech-
nienie objawow depresyjnych niz w populacji ogdlnej [53]. Ponadto ustalono, ze
objawy depresyjne i leckowe zdecydowanie czeSciej wystepuja u matek, ktorych dzieci
nie przestrzegaja diety bezglutenowej, w poréwnaniu z matkami dzieci stosujacych
zalecang diete [54].
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Podsumowanie

Z przedstawionych danych wynika, ze od 1% do 3% ludzi na $wiecie (gtoéwnie
rasy kaukaskiej) cierpi na celiaki¢. Badania genetyczne wskazuja na wazny zestaw
haplotypéw HLA-DQ2 i HLA-DQS8 powiazanych z choroba, na ktore nalezy zwrécic
uwage podczas diagnozy. Gtownym objawem CD jest przewlekle zapalenie jelita
cienkiego, prowadzace do zaniku kosmkow jelitowych, ale moga wystepowac tez
symptomy neurologiczne oraz pogorszenie stanu psychicznego objawiajace si¢ depresja
i nasilonym Igkiem. Badania potwierdzaja korzystny wplyw diety bezglutenowej na
lagodzenie objawow psychopatologicznych wspdtistniejacych z celiakia oraz z tzw.
psychoza glutenowa. Rowniez stosowanie probiotykow sprzyja nie tylko regeneracji
kosmkéw jelitowych, ale tez poprawia funkcjonowanie emocjonalne chorych. Wy-
brane szczepy bakterii oddziatuja na rozktad glutenu i gliadyny, zmniejszajac wptyw
tych substancji na immunogenno$¢ w jelicie, a takze stymulujg regeneracje kosmkow
jelitowych, poprawiajac stan zdrowia pacjenta.

Przedstawione powyzej badania informujg o zwickszonym rozpowszechnieniu
i wigkszym nasileniu objawow depresyjnych i legkowych u chorych na celiaki¢. Ponadto
wydaje sie, ze dtuzszy czas trwania choroby sprzyja nasilaniu si¢ tych objawow. Jednak
wzajemne zalezno$ci miedzy typowa symptomatologia celiakii a objawami zaburzen
emocjonalnych nie sg do konca jasne i wymagaja dalszych badan. Istotnym problemem
jest przy tym niedostrzeganie objawow psychopatologicznych u mtodych dorostych przez
ich opiekunow, co rzutuje na przebieg choroby podstawowej 1 jako$¢ zycia chorych.

Oswiadczenie autorow: wszyscy autorzy mieli rownorzedny wktad w prace.
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