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Celiakie je autoimunitni enteropatie, kterou vyvoldvéd konzumace
lepku u geneticky predisponovanych jedinct. Hlubsi porozumeénf
definici celiakie umozni pochopenf klinickych souvislosti této nemoci.

Genetickd predispozice k celiakii je komplexni a je ur¢ovéna nejen
HLA geny (99 % celiakd je nositeli gend HLA-DQ2 nebo HLA-DQ8),
ale i non-HLA geny (1).

Ucast zejména HLA gen(l vysvétluje, pro¢ se celiakie vyskytuje
Castgji v ramci rodin (u pfibuznych prvniho stupné se celiakie nachazf
v 7,5%, u pfibuznych druhého stupné v 2,3 %) nez ve vieobecné po-
pulaci (zde je vyskyt zhruba 1%) (2) a pro¢ celiakie velmi ¢asto provazi
chromozomalni aberace, jakymi jsou Downuy, Turnerv a Williamsav
syndrom (3). Tato fakta vedou k nutnosti provadét screening vsech
pribuznych pfi diagndze celiakie u jednoho z ¢lent rodiny a skrinink
celiakie v ¢asném détstvi u jedinct se zminénymi genetickymi syn-
dromy (4, 5).

Non-HLA genovych lokust zic¢astnénych pfi vzniku celiakie by-
lo v celogenomovych asociacnich studiich identifikovdno 42. Tyto
geny jsou zodpovédné za regulace v systému pfirozené a adaptivni
imunity i za udrzovani bariérové funkce stieva. Role téchto gend se
kromé celiakie uplathuje patogeneticky i u jinych autoimunitnich
chorob. A tak nepfekvapi, Ze se celiakie mUZe vyskytnout v asociaci
s prakticky jakoukoliv autoimunitni chorobou (1). Zminéna skute¢nost
se promita do raciondlnfho doporuceni provadét screening celiakie
u jakéhokoliv jiného autoimunitniho onemocnéni (nejen jak tomu
byvd typicky u diabetes mellitus 1. typu, autoimunitn{ tyreopatie i
u autoimunitni hepatitidy) (5).

Nutno vsak pamatovat na skutecnost, Ze celiakie maze vzniknout
kdykoliv béhem Zivota, a to i u jedince, ktery mél v minulosti screening
celiakie negativni. Proto rozvoj podezielé symptomatologie (intestinal-
ni ¢i extraintestinalnf) nebo laboratorni nélez suspektni z jakéhokoliv
typu malabsorpce (komplexni ¢iizolované) by mély vést k opakovani
screeningu, resp. k diagnostice celiakie.

Dusledkem autoimunitni enteropatie je fenotypicky réiznoroda
porucha absorp¢nich, imunitnich a bariérovych funkci tenkého streva.
Na Urovni histologické se vyvijeji charakteristické zmény. Nejprve je
sliznice infiltrovdna mononukledrnimi burikami a zvysuje se pocet

intraepitelidlnich lymfocytd, dale se rozviji remodelace sliznice spojena
s prohloubenim slizni¢nich krypt a atrofii klk(. Stupenr histologickych
zmeén v duodenu (hodnoceny nejcasteji Marsh-Oberhuberovou klasi-
fikaci) (6, 7) vsak nekoreluje ani s fenotypovymi projevy nemoci, ani
s tizi klinické symptomatologie. V soucasnosti jiz neni prekvapujici,
Ze se celiakie nemusf projevovat pouze klasickymi stfevnimi obtizemi
(prGjem, nadymani) a komplexnim malabsorpénim syndromem. Je
dobre zndmo, ze prevazujici klinickd prezentace celiakie je v dnesni
dobé neklasicka, nespecificka (napf. inavnost, nevykonnost, vaho-
vy Ubytek, zacpa, gastroezofagedlni reflux, zvraceni) a predevsim
extraintestinalni. Malabsorp¢ni projevy celiakie mohou byt skryté
a charakterizované izolovanymi deficity zeleza, vapniku, vitaminu D,
vitaminC B12, B6, folatl, magnezia, médi ¢i zinku (8). Extraintestinalni
projevy, které se mohou vyskytnout zcela izolované nebo v kombinaci
s projevy stfevnimi, jsou neobycejné rozmanité (9-11). Vyplyvaji jednak
z dUsledkd réznorodé malabsorpce, jednak z intestindIni dysbiozy
a komplexni poruchy slizni¢ni (stfevni) a ndsledné i systémové imunity.
Extraintestindlni projevy celiakie (hematologické, endokrinni, jaternt,
reprodukeni, neurologické a psychiatrické, kardiovaskularni, koznf,
stomatologické, kostni, svalové, kloubni, plicni, ledvinové) proto musf
zvazovat v diferencidlni diagnostice prakticky kazdy lékar jakékoliv
odbornosti. Nedostatecnd znalost extraintestinalnich projevu je nej-
Castéjsi pricinou zpozdéné diagnostiky celiakie (9, 11-13).

Zasadnim problémem v klinické praxi je na celiakii pomyslet.
Pokud se takto stane, pak byva diagnostika vétsinou jednoduchg,
pokud pacient konzumuje dostate¢né mnozstvi lepku. Zékladem
diagndzy je vysetieni vysoce specifickych protildtek proti tkdnové
transglutaminaze ve tfidé IgA u jedinct s normalini hladinou celko-
vého IgA. U osob s deficitem celkového IgA je nutno diagnostiku
zalozit na vysetfeni protildtek proti tkdnové transglutaminaze ve
tfidé 1gG, popfipadé protildtek proti deamidovanym gliadinovym
peptiddm ve tfidé IgG. U dospélych je nutno provést, predevsim
z diferencidlnédiagnostickych ddvodu, bioptické vysetfent sliznice
duodena (14). Pfi interpretaci sérologickych i bioptickych nalezl se
mohou vyskytnout nékteré obtize, na které jiz bylo upozornéno
v ¢asopise Vnitini |ékafstvi v roce 2019. Zejména je nutno zdlraz-
nit, Ze genetické vysetieni nehraje v diagnostice celiakie prakticky
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7&dnou roli. Pouze jeho negativita s 99% pravdépodobnosti celiakii
vylucuje (15).

U détf (bez ohledu na pfitomnost ¢i nepfftomnost symptomatolo-
gie), jejichZ hladiny protilatek proti tkdfové transglutamindze ve tfidé
IgA prekracuji 10ndsobek horniho limitu normy, je mozno uplatnit
diagnosticky algoritmus bez nutnosti bioptického vysetreni (16).

Kazuistika publikovana v tomto cisle ¢asopisu Vnitini lékafstvi
upozoriuje na velmi ¢asty extraintestindIni projev celiakie, kterym je
metabolicka osteopatie (osteopordza, osteomalacie, resp. jejich kom-
binace). U nelécené celiakie je riziko rozvoje sekundérni osteoporézy
vysoké. Osteopordza se typicky (@z v 75 % pfipadd) vyskytuje u klasické
celiakie, manifestované prjmy a zjevnou malabsorpci. Nachazi se vsak
relativné casto (az v 50%) i u celiakie s extraintestindInimi projevy ¢i
u celiakie asymptomatické. Odhaduje se, ze celiakie je pficinou 2-4 %
pfipadd osteopordzy.

Na patogenezi metabolické osteopatie se u celiakie podili nékolik
mechanismu. Pfedevsim jde o malabsorpci vapniku a vitaminu D
vedouci k sekundarnimu hyperparatyroidismu. Negativni vliv ma
téZ malabsorpce dalsich minerdlnich latek (napf. zinku), malnutrice,
snizeny body mass index, popfipadé hypogonadismus. Déle se uplat-

nuje chronicky systémovy inflamatornf stav zpdsobeny uvolfovanim
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zanétlivych cytokinl (INFy, TNFa, IL6, IL1B) ze sliznice tenkého streva
do periferni krve. Disledkem je poruseni rovnovahy v systému OPG/
RANKL/RANK a odbrzdénf osteoresorpce.

Osteomalacie, vyplyvajici s hlubokého deficitu vitaminu D, se u ne-
|écené celiakie v dnesni dobé vyskytuje spise raritné. Osteomalacie
mUze byt asymptomaticka ¢i klinicky zjevnd, spojend s kostnimi bolest-
mi, proximalni svalovou slabosti, frakturami s minimalnim trazovym
mechanismem, popfipadé deformitami dlouhych kosti ¢i kolébavou
chizi. Pri diagnéze osteomalacie (podpofené laboratornim nalezem
snizené sérové hladiny vapniku a fosfatd, snizené kalciurie, vysoké
hladiny alkalické fosfatdzy, zejména jeji kostni frakce, velmi nizké
hladiny 25-OH vitaminu D a zvysené hladiny parathormonu) je tfeba
v diferencidlni diagnostice o celiakii uvazovat.

Kromé suplementace vapniku a vitaminu D je pfi é¢bé metabo-
lické osteopatie u celiaka naprosto nutna striktni bezlepkova dieta
a dodrzovani dalsich ,anti-osteoporotickych” reZimovych a dietnich
opatfenf (pfiméfend fyzicka aktivita, vynechani koufenf a alkoholovych
excesU, dostatek bilkovin a stravy bohaté na vépnik a vitamin D). U ce-
liak¥ s osteopordzou, kterd se nelepsi po bezlepkové dieté a adekvatnf
suplementacni 1é¢bé, a u celiakl s vysokym rizikem fraktur je tfeba
konzultovat osteologa ke zvazeni farmakologické é¢by (11, 17, 18).
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