





Rome III: Diagnostic Criteria* "

Abdominal pain or discomfort at least 3 days per

month in the last 3 months associated with 2 or more
of the following:

S Onset associated Onset associated
Pain improved

ivh def 3 with change in with change in
stool form stool frequency
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*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom onset at least 6 months prior to diagnosis

Longstreth et al., Gasu'nentemlogy 2006; 130:1480
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Se presenza dei criteri di Roma, ed
assenza di sintomi e segni di allarme




EPIDEMIOLOGIA

Disturbo comune in tutto il Mondo

Prevalenza del 10-20% nei Paesi Occidentali, India,

Cina e Giappone (Yazar Am J gastro 2001)

Piu frequente nei giovani (picco di incidenza tra i 15-
34 anni)

Piu frequente nelle donne (rapporto 2:1)






IBS- MECCANISMI
FISIOPATOLOGICI

Alterata motilita

Alterata permeabilita intestinale
Attivazione della flogosi
Dismicrobismo

Ipersensibilita viscerale

Fattori psicologici
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SINTOMI

Sintomi non colonici

* Aiutano per la diagnosi ma non sono di per se
diagnostici

* 1/3 dei pz ha dispepsia

* Molto comuni i sintomi di GERD

* Mal di testa / mal di schiena/ sonno difficoltoso/
affaticabilita / aumento della frequenza urinaria o

urgenza/dolore pelvico / dispareunia



FATTORI DI RISCHIO

=" Recente uso di antibiotici

" Intolleranze alimentari

* Sintomi somatici extraintestinali

* Basso livello di qualita della vita

* Basso peso alla nascita

* Ricorrente in famiglia — fattori genetici

= Corticosteroidi orali — minor rischio!



Psychosocial
factors
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TRANSITO INTESTINALE NELL'IBS

* p<0.01vs HC

H HC
[1 Diarrea
[1 Stipsi

Cann et al, Gut 1983



Alterata flora batterica intestinale

= Coliformi, lattobacilli e bifidobatteri sono presenti in

concentrazioni ridotte nella IBS
Balsari, Microbiologica 1982

* [nvasione batterica (E. coli, coliformi, enterobatteri,
anaerobi, bacteroidi) della mucosa colica, nei pazienti
con IBS (48%), significativamente superiore, rispetto ai

controlli (1%)

Swidinski, Gastroenterology 199



IBS post infettiva

Dal 7% al 30% dei soggetti che hanno avuto un
episodio di enterite batterica sviluppa IBS

Il rischio aumenta se:

infezione dura piu di 3 settimane
coinvolti organismi tossigeni

soggetto e psicologicamente “piu debole”

n qu F@Beq{i@g?dti T C_D_3+, CD4+ e CD8+, macrofagi
e cellufe enterocromaffini

Aumento della permeabilita del piccolo intestino



1973 — primo studio che dimostra che nei pz con IBS viene indotto
dolore a volumi piu bassi di distensione del palloncino nel retto

Sembra che i pazienti con IBS percepiscano maggiormente la

presenza di gas o le contrazioni indotte da cibo o stress.
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Inflammazione locale

Intestino normale € in uno stato di fisiologica
inflammazione (equilibrio tra organismi commensal
e il sistema immunitario) Mayer EA Gastroenterology 2002

Oman L Nat rev Gastr Hepat 2010



Sottogruppi di pazienti con IBS presentano un numero maggiore di cellule
inflammatorie (mastociti) in biopsie di ileo, colon e retto.

C’é un maggior numero di mastociti degranulati in pazienti con IBS rispetto
ai controlli

Maggior presenza di mastoci in prossimita delle fibre nervose nei pazienti
rispetto ai controlli.

Cremon Gastroenterology 2009
Lee KJ J Gastroenterology Hepa 2009

Lobo B Gastroenterology 2009



Prick test e IgE specifiche sono generalmente

identiche tra pazienti con IBS e controlli

Non c'e evidenza diretta che la reazione IgE
mediata nei confronti degli antigeni alimentari

giochi un ruolo nello sviluppo di IBS
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Si suppone non ci sia una risposta immunitaria sistemica

(aumento IgE specifiche e prick test positivo) ma che sia

coinvolto

Studi utilizzano lI'equivalente del prick test direttamente sulla
mucosa intestinale durante una colonscopia e valutano la
reazione locale (COLAP) — dati supportano l'interessamento

di allergeni alimentari nella genesi dell'IBS
Bishoff Best Pract Res Gastro 1997



Dal 40% al 95% dei sg con IBS sono affetti da
depressione, ansia e somatizzazione

Piu frequente il riscontro di abusi nei soggetti
IBS rispetto a soggetti non-IBS

| sg con IBS riferiscono una vita piu stressante

VS ai sg sani e ai sg con patologie organiche



QUALITA’ DELLA VITA (SF-36) IN PAZIENTI
CON IBS

Ware et al, 1993
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SG = stato
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COSTI DIRETTT ED INDIRETTI

Visite mediche

Accessi al PS e ricoveri

Terapia

Assenteismo

Riduzione produttivita

Riduzione o cambiamento orari di lavoro

Chirurgia (isterectomia, colecistectomia...)



QUALE STRATEGIA?
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valutazione sintomi
predominanti
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Figure 1: Recurrent abdominal pain/discomfort
with disordered bowel habit

celiac disease,
giardiasis,
inflammatory bowel disease,
microscopic colitis,
small intestinal bacterial overgrowih,
colorectal neoplasia




RELAZIONE MEDICO-PAZIENTE
Esempi negativi

Non si preoccupi... Non ha malattie serie...
[ vostri disturbi sono dovuti allo stress

Le Vorrei prescrivere alcuni esami per essere sicuro
che non ci siano problemi...Credo che saranno
comunque normali

indagini dimostrano che lei ha un disturbo
funzionale...
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Ascoltare con attenzione

Riconoscere la serieta del disturbo

Non accondiscendere alle richieste del paziente

Spiegare la natura dei disturbi, legittimandoli
Rassicurare DOPO attenta valutazione




calisanon organicanon significa malattiaimmaginaria
andamentorecidivante conlalterazione dellat@OIL

fattonr aggravanii e/ o' scatenanti (mdividuanli col paziente)
attribuine i sintomila unaimalattiaid efiniita
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* RASSICURAZIONI

non ¢ un tumore

non aumenta la mortalita

non aumenta la possibilita di sviluppare altre malattie
dolore anche intenso non significa evoluzione della patologia
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* IMPARARE A CONVIVERE CON LA MALATTIA
* RISPONDERE A PREOCCUPAZIONI
E ASPETTATIVE

(Owens,1995)



DOLORE/
DIST. ADD.

RNV A/ N
< M JHEA |I_. DO HJ



*E’ molto sensibile ma poco specifica

*Puo aumentare anche in neoplasie del tratto digerente,
gastrite attiva, flogosi delle prime vie aeree...

*E’ una proteina che deriva dalla degranulazione dei
granulociti neutrofili

*Un lieve aumento puo essere presente anche nella IBS
ma da sola non giustifica il ricorso alla colonscopia
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[BS e intolleranza al sorbitolo-fruttosio

4 studi controllati
Malassorbimento di sorbitolo e/o fruttosio
riscontrato nel 44-61% dei pazienti in una
percentuale significativamente superiore

al pazienti di controllo.

L'assunzione di sorbitolo o sorbitolo-fruttosio
(generalmente a scopo dimagrante)
dovrebbe essere scoraggiata,
soprattutto nei pazienti con IBS con predominante diarrea.




IBS-D

La variante IBS-D ha una maggiore sensibilita al grano
e permeabilita intestinale.

Il glutine altera la barriera intestinale in pazienti con
IBS-D, specie quelli con HLA DQ2/8

Gastroenterology, 2013



DIFFERENZIARE IBS-D DA DIARREA CRONICA
FUNZIONALE

In entrambe le indagini possono essere tutte negative

Ma é piu probabile trovare una base “organica” nella
diarrea cronica “funzionale” (farmaci: SSRI, PPI,
ticlopidina- coliti microscopiche- colite ischemica
cronica...)

Il criterio discriminante é il dolore.



Raccomandazioni dietetiche
IBS con prevalente stipsi

Fibre nella dieta

Quantita di fibre consigliata
25 grammi/die

* Cereali integrali: 6-10 g di fibre per 100 g p.e.;
* Frutta secca: 5-12 g di fibra per 100 g p.e.;
» Legumi: 9-8 g di fibra per 100 g p.e.;

* Verdura: 1-8 g di fibra per 100 g p.e.;
* Frutta fresca: 1-4 g di fibra per 100 g p.e.;
* Cereali raffinati: 1-3 g di fibra 100 g p.e.




EFFICACIA DEGLI ANTISPASTICI NEL MIGLIORAMENTO
DEL DOLORE IN PAZIENTI CON IBS

META-ANALISI
Poynart et al, APT 2001
Pro- placebo Pro- trattamento
Mebeverina 400 mg h
Cimetropium 150 mg
Trimebutine  300-600mg "
Ofilium 120 mg _—
Hyoscina 30-40 mg 2 o
] ] | ——
Pinaverium 150 mg Globale (95% CI)
[ 1.65 (1.3-2.1)
0.1 02 1 5 10 OR

%

38% miglioramento globale verso placebo

v non differenze significative per anomalie del transito, diarrea, stipsi
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Halpern, ”
1996 '

O’Sullivan,
2000

Nobaek, 2000 Roma L. plantarum

L. acidophilus

Roma L. casei

Niedzielin, Mannin
2001 g

Sen, 2002 ? L. plantarum
Kim, 2003 VSL#3

L. plantarum

Saggioro, L. plantarum LPO 1
2004 & B. breve BRO

L. salivarius

O’Mahony, UCC4331
2005 Romall & B. infantis
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EFFICACIA DEGLI ANTIDEPRESSIVI IN PAZIENTI CON IBS

META-ANALISI
Jackson et al, Am J Med 2000
Pro-placebo Pro-trattamento
Hefner, 1978 Desipramina 150 mg =
Mertz,1998 Amitriptilina 50 mg e
Myren, 1982 Trimipramina 50 mg o =
Rajagopalan, 1998 Amitriptilina 25-75 mg =
Tanum, 1996 Mianserina 30-120 mg =
Tripathi, 1983 Trimipramina 30 mg [ — |
Vij, 1991 Doxepina 75 mg = Globale (95% CT)
_ 4.2 (2.3-7.9)

0.1 1 2 S 10 OR
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“ se gli uomini vedessero cid che sta sotto la pelle..., la sola vista delle
donne gli riuscirebbe nauseabonda... E noi che ripugniamo dal toccare
anche solo con la punta delle dita il vomito o il letame, come possiamo
dunque desiderare di stringere nelle nostre braccia un semplice sacco
di escrementi?”

Tra questi estremi, appare preferibile I'alternativa di considerare il colon come
un meraviglioso, multifunzionale e ancora non interamente compreso

tratto digestivo, e il suo contenuto come materia inerte e niente piu,

composta dal 75% di acqua libera,piu acidi grassi a catena corta, cellulosa,
fibre non digerite, pigmenti biliari, e una flora batterica mirabilmente varia,

per il tramite della quale eccoci divenire parte integrante dell’ecosistema.

F. Gonzalez-Crussi
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