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LA SINDROME DELL'INTESTINO IRRITABILE

INTRODUZIONE

La Sindrome dell'Intestino Irritabile (SlI,
dall'inglese Irritable Bowel Syndrome -
IBS) @ un complesso sintomatologico
che comprende dolore addominale
ed irregolarita dell'alvo, dovuto ad

alterazioni  motorie  funzionali  del
colon. Rappresenta, ad oggi, la causa
piu frequente di ricorso al medico per
patologia gastroenterologica.

Isintomi diquesta condizione sono cronici
ed ostacolano le attivita quotidiane di chi
ne é affetto, determinando un impatto
negativo sulla qualita di vita dei pazienti
(1). E' noto che i soggetti con l'intestino
irritabile presentano una riduzione della
qualita della vita, assenteismo dal lavoro
ed un maggior numero di visite mediche

che interessano sintomi gastrointestinali

ma anche disturbi di altri distretti
dell'organismo.

La patologia, inoltre,  influenza
pesantemente anche la condizione
psicologica del paziente. Pertanto,
e chiaramente evidente, ma anche
documentato da dati di letteratura

(2) che questa sindrome impone un
considerevole onere economico per il
nostro sistema sanitario, in termini di
costi diretti e di costi sociali indiretti,
legati appunto all'assenteismo da lavoro
e scuola, perdita di produttivita, insieme
ai meno misurabili costi legati ad una
diminuzione della qualita della vita.

Lapatologia,quindi,haun’ampiarilevanza
sociale. risulta

Inoltre, problematico

essere  linquadramento  diagnostico

della malattia nonché la sua gestione

terapeutica. La diagnosi non di rado &
tardiva perché inizialmente sottovalutata
anche dagli stessi pazienti e perché i
suoi sintomi sono spesso contrastati
in modo inadeguato con un inefficace
e a volte dannoso “fai da te” da parte
del paziente. Gli obiettivi della terapia
sono quelli di fornire sollievo globale
sui diversi sintomi e mirano ad alleviare
singolarmente quelli predominanti e
legati alle diverse forme della sindrome
(con stipsi, con alvo diarroico, misto) (3).
Anche se le terapie tradizionali come ad
esempio i lassativi, gli antidepressivi, gli
antispastici, possono risultare utili per un
gruppo di pazienti, in generale gli stessi
sono insoddisfatti della loro efficacia e
tollerabilita complessiva. Negli ultimi

due decenni, numerosi avanzamenti
nella diagnosi e nella gestione della
sindrome dell'intestino irritabile sono
stati raggiunti, contribuendo cosi ad
aumentare la speranza per il futuro dei
pazienti affetti da questa patologia (1).
Importanti obiettivi sono stati raggiunti
anche in ambito terapeutico. Infatti,
oltre ai trattamenti “classici” noti per la
gestione della sindrome, negli ultimi anni
sono stati proposti “nuovi trattamenti”
con specifiche indicazioni, come ad
esempio la linaclotide per le forme con
stipsi, approvata nel 2012 dall’Agenzia
Europea per i medicinali (European
Medicines Agency — EMA) (4) e, ad oggi,
primo e unico prodotto approvato nell’'UE
per il trattamento dell'lBS-C (con alvo
costipato), e ancora Eluxadolina farmaco
orale dagli effetti oppiacei approvato

nel 2015, che trova indicazione per

il trattamento delle forme IBS-D con
alvo diarroico (5, 6). Vi sono poi, terapie
“alternative” come ad esempio i probiotici
che agiscono sulla flora intestinale spesso
alterata in condizioni patologiche del
tratto gastrointestinale, ivi compresa IBS
(7).

La Sindrome dell'Intestino Irritabile

impone un onere socio-economico

elevato per i suoi malati e per la
societa. | passi avanti fatti dalla ricerca
e orientati alla migliore comprensione
dei meccanismi fisiopatologici alla base
di questo disturbo hanno migliorato la
nostra conoscenza su questa sindrome,
tuttavia ancora permangono importanti
criticita nella gestione del paziente affetto
da IBS. Se da un lato e fondamentale
lo sviluppo di linee guida basate
sull'evidenza scientifica e finalizzate a
migliorare l'inquadramento diagnostico
e terapeutico dell’IBS, con l'introduzione
di classi farmacologiche mirate e sempre
piu personalizzate, dall'altro emerge
la necessita che si ponga maggiore
attenzione, sia da parte della classe
medica che da quella istituzionale, al
fine di poter costruire le basi per un
sistema sanitario in grado di fornire,
anche al paziente con IBS, una presa in
carico utilizzando approcci innovativi
ed al tempo stesso costo-efficaci e
che garantisca un‘alta qualita di vita.
Pertanto, in un futuro non cosi lontano,
sara necessario identificare una formula
tecnico organizzativa che permetta
contemporaneamente di  preservare
I'universalita del diritto alla salute e la

sostenibilita economica del SSN.
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INQUADRAMENTO CLINICO
DELLA PATOLOGIAE
CENNI EPIDEMIOLOGICI

Con il termine “Sindrome dell'intestino ir-
ritabile” o “IBS” (dallinglese Irritable Bowel
Syndrome) si indica una condizione clinica
caratterizzata da dolori addominali che si
accompagnano a modificazioni dell’alvo in
senso costipato (IBS-C) o diarroico (IBS-D) o
misto con periodi di stipsi alternati appunto
a scariche diarroiche (IBS-M). Dal momento
che IBS €& una malattia che interessa tutto
I'intestino e che l'intestino tenue occupa
la parte centrale dell'addome ed il colon
ne occupa “la cornice” il dolore addomina-
le dell'lBS pud mimare molte altre malattie
quali coliche biliari, patologie gastriche,

vero che, rispetto alla popolazione genera-
le, i pazienti affetti da IBS hanno una proba-
bilita almeno doppia di essere sottoposti ad
interventi di colecistectomia, appendicec-
tomia o a carico dell'apparto uro-genitale
che ovviamente sono spesso inutili, poten-
zialmente dannosi e sicuramente costosi.
IBS-C si pud manifestare come totale assen-
za di stimolo evacuatorio o, al contrario, con
pressoché costante necessita di evacuare,
associato a difficolta espulsive spesso non
solo per le feci ma anche per i gas intesti-
nali, che esitano eventualmente anche in
evacuazioni ripetute nell'arco della gior-
nata con feci aride e di piccole dimensioni
(feci caprine o scibale di diametro ridotto).
IBS-D é caratterizzato da emissione di feci
di consistenza ridotta (liquide o poltacee),

casi piu gravi pud esitare in incontinenza.
In entrambi i casi le evacuazioni possono
presentare anche tracce pit o meno abbon-
danti di muco, indice di una forte inflamma-
zione della mucosa intestinale. IBS, ancora
oggi indicato con termini antichi e poten-
zialmente fuorvianti quali “colite spastica” o
“colite nervosa’, e frequentemente caratte-
rizzata, oltre che dai suddetti sintomi anche
da gonfiore, tensione, fastidio addominale,
borborigmi accentuati, e si pud associare
ad altre condizioni patologiche digestive
(patologia da reflusso gastro-esofageo,
dispepsia simil-motoria o simil-ulcerosa,
nausea cronica, episodi di vomito, ecc.) ed
extra-digestive (infezioni genito-urinarie,
tachicardia, difficolta di respiro, cefalea,

emicrania, fibromialgia, sindrome della

PAZIENTE CON IBS-C PAZIENTE CON IBS-D MEDICO

Dolore, crampi, rumori imbarazzanti, difficolta ad eva-
cuare (mi vengono ma a volte devo ricorrere a manovre
digitali pur di liberarmi del peso che sento la in fondo),
passo troppo tempo in bagno, mi devo svegliare a un'ora
impossibile per non essere in ritardo al lavoro, sono cosi
gonfia che mi sembra di essere incinta e quando sto sedu-
ta faccio fatica a respirare, non sopporto abiti stretti e in
ufficio mi devo slacciare la cintura, ho bisogno di emettere
gas, ma mi vergogno e poi sono cosi maleodoranti per cui
evito di frequentare luoghi pubblici, la mia vita & rovinata,
le medicine non funzionano o mi liberano allimprovviso
e non so mai quando prenderle e poi mi resta sempre do-
lore/fastidio all'addome. Forse dovrei sequire i consigli di
quellamica o del farmacista o dell'erborista, o dell'ome-
opata (preferisco i rimedi naturali alle medicine), tanto il
mio dottore non si interessa di me e mi dice che & tutta
colpa del fatto che sono troppo nervosa, ma come faccio a
stare calma se sto tanto male e nessuno mi aiuta ?!?

Dolore, crampi, rumori imbarazzanti, improvvisa necessita
di evacuare con assoluta urgenza, se non trovo rapidamente
una toilette non riesco a trattenermi, conosco tutte le toilet-
te nel percorso tra casa e ufficio, in ufficio mi guardano male
perché vado troppo spesso alla toilette, non viaggio pit, non
vado pil a mangiare fuori perché immediatamente dopo
mangiato devo scappare in bagno, se mi trattengo mi sem-
bra di scoppiare e non serve neanche che mi slaccila cintura,
ho bisogno di emettere gas, ma ho paura di sporcarmi gli
slip, non I'ho mai detto a nessuno (neanche al medico) ma
ho avuto episodi di incontinenza, la mia vita € rovinata, le
medicine non funzionano o mi bloccano completamente con
peggioramento dei disturbi addominali. Forse dovrei sequire
i consigli di quellamica o del farmacista o dell'erborista, o
dell'omeopata (preferisco i rimedi naturali alle medicine),
tanto il mio dottore non si interessa di me e mi dice che &
tutta colpa del fatto che sono troppo nervosa, ma come fac-
cio a stare calma se sto tanto male e nessuno mi aiuta ?!?

Oh no! Un‘altra volta queste pazienti! Sempre con questo
mal di pancia di cui non si trova alcuna causa! Ma saran-
no consapevoli di essere affette da una grave sindrome
ansioso-depressiva con una ovvia tendenza alla soma-
tizzazione? E poi, avevo studiato che per stipsi si intende
meno di 3 evacuazioni alla settimana e per diarrea pit di
3 al giorno ma mi parlano di cose completamente diverse
da queste definizioni e non sanno di cosa parlano, pero la
colonscopia che ho richiesto era perfettamente negativa,
ma sara nervosa perché sta male di pancia o viceversa?
Avra problemi in famiglia che non mi vuole raccontare ?
Dicono che le fibre fanno tanto bene all‘intestino, ma sono
tutte uguali? Che cosa potrei prescriverle? ormai ho gia
prescritto tutto - non mi fido delle medicine alternative,
mancano di qualsiasi supporto scientifico, pero devo stare
attento non vorrei che mi sfuggisse qualche strana patolo-
gia organica, meglio se le faccio fare (o ripetere) qualche
altro test diagnostico, di questi tempi € un attimo essere
denunciati. ...

Tabella 1: Cosa pensano pazienti e medici dell’IBS (IBS-C = sindrome dell'intestino irritabile con alvo costipato;
IBS-D = sindrome dell’intestino irritabile con alvo diarroico)
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Dolore addominale recidivante, in media, almeno

1 giorno alla settimana negli ultimi 3 mesi,
associato a 2 o piu delle seguenti caratteristiche:

- associato alla defecazione

- associato a modificazioni della frequenza
delle evacuazioni

- associato a modificazioni della forma/consistenza
delle evacuazioni (classificate secondo la Scala di Bristol)
(Figura 1)

tali criteri devono essere rispettati negli ultimi 3 mesi
ed essere iniziati da almeno 6 mesi

Tabella 2: | criteri di Roma 4 per la sindrome
dell'intestino irritabile (11)

dro clinico complesso di non facile gestione
da parte del medico che, rassicurato dalla
non-letalita della condizione morbosa, ten-
de a disinteressarsene o trattarla con super-
ficialita (8), spesso anche in ambiente spe-
cialistico (9) con una netta separazione tra
la sua percezione e quella che il paziente ha
della malattia (Tabella 1). Spesso dopo una
serie di indagini negative il medico crede di
rassicurare il paziente dicendo “non si pre-
occupi: non c'e nulla di grave, provi questa
terapia” In realta i pazienti non sono affatto
rassicurati da questo atteggiamento. Come
invitabili conseguenze, il paziente: a) ini-
zia un pellegrinaggio da un medico ad un
altro e da un'indagine diagnostica all’altra
(spesso inutilmente e costosamente ripe-
tute) nella speranza di trovare la causa dei
propri disturbi e quindi alla ricerca di chi
possa fornire spiegazioni credibili e dise-
gnare un percorso diagnostico-terapeutico
efficace; b) nell’attesa (purtroppo ancora
troppo spesso lunga) di essere gestito cor-
rettamente il paziente si sente “isolato” non
solo dalla classe medica, ma anche dagli
stessi parenti che, anche convinti dallo scar-

so interesse mostrato dai medici e dalla ap-
parente normalita delle numerose indagini
diagnostiche, tendono a sottovalutare la si-
tuazione attribuendola esclusivamente alla
somatizzazione di un disturbo psicologico.

Linquadramento clinico e la definizione
patologica della IBS, soprattutto per scopi
di ricerca, si basa sui cosiddetti “Criteri di
Roma” che da tempo sono stati adottati dal-
le Autorita Sanitarie a livello internazionale
(10) e sono giunti nel 2016 alla 4° edizione
(11) (Tabella 2). Nella pratica clinica i criteri
di Roma possono rappresentare una guida,
ma non vengono rigorosamente applicati
cosi che con il termine IBS si intende qualsi-
asi sintomo suggestivo di disturbi intestinali
che si associ a modificazioni dell’alvo sia in

senso stitico (IBS-C), che diarroico (IBS-D)
che misto e cioé con alternanza di stipsi e
diarrea (IBS-M).

Nel corso degli anni, diversi studi epidemio-
logici sono stati condotti al fine di fornire
dati sulla patologia, tuttavia essendo que-
sta caratterizzata da sintomi abbastanza
frequenti nella popolazione e comunque
non essendo associata clinicamente a com-
plicanze gravissime o a morte, risulta diffici-
le definire incidenza e prevalenza di questa
condizione patologica. Inoltre, i diversi di-
segni di studio presentano caratteristiche
eterogenee che limitano ulteriormente il
confronto tra gli stessi (12). Ad ogni modo,
si evince dai dati della letteratura che IBS &
un disordine funzionale intestinale che inte-

THE BRISTOL STOOL FORM SCALE

TIPOT
O TIPO2 ‘
arro; R

s

ey

. .. % '. Palline dure separate, come nocciole

Come una salsiccia di palline dure
Come una salsiccia, ma con fissure in superficie

Come una salsiccia o serpente, liscio e molle

O TIPO 5 Pezzi molli con bordi ben definiti

Pezzi lanuginosi con bordi non definiti con forma facilmente
O TIPO6 .-* e

modificabile
oTIPo7 - Fecliquide

Figura 1: Forma e consistenza delle feci classificate in base alla “Scala di Bristol”
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ressa il 5-20% della popolazione nel mondo
occidentale, cosi come illustrato in Figura 2
(13). I diversi gradi di prevalenza dipendo-
no non solo dalle diverse definizioni adot-
tate nei vari studi, ma anche da differenze
etniche, culturali e sociali in varie parti del
mondo.

| diversi sottotipi dell'lBS (IBS-C, IBS-D,
IBS-M) sono grosso modo egualmente fre-
quenti, rappresentando ciascuno circa 1/3
dell'intera sindrome. Indipendentemente
dal sotto-tipo IBS e sicuramente piu fre-
quente nel sesso femminile (M/F = 1/1.5-
3) e puo interessare tutte le eta con picchi
in eta pediatrica e tra i giovani adulti (13).
In Italia, la prevalenza dell’IBS si aggira tra
il 5 e il 10% circa (5). Inoltre, da uno studio
pubblicato nel 2014 su Clinical Epidemiolo-
gy (12) si evince che la piu alta proporzione,
nel mondo, di pazienti che afferiscono al
medico di cure primarie € rappresentata nel
nostro Paese, con circa il 50% delle consu-
lenze richieste, rispetto al 30% in Olanda, al
20% in Belgio ed il 10% in Svizzera, Francia
e Spagna.

IBS, dunque, rappresenta un onere impor-
tante per l'assistenza sanitaria, indipenden-
temente dal setting considerato o dall'area
geografica, e colpisce circa I'11% della po-
polazione a livello mondiale. La definizione
accurata dei casi con IBS rimane difficile a
causa dell'elevata frequenza dei sintomi
nella popolazione generale, delle variazio-
ni dei criteri diagnostici, della mancanza di
specifiche caratteristiche istopatologiche
e della difficolta di definire il reale esordio
della malattia (12) Tutto cio rappresenta
un limite nella conduzione di uno studio
epidemiologico e sottolinea l'importanza
di continuare a migliorare la diagnosi e il
trattamento dei pazienti affetti da IBS, ot-

[]5.0%-9.9%
B 10.0%-14.9%
B 15.0%-19.9%
B >20.0%

80/ 390 studi
260,960 soggetti

Pooled prevalence = 11.2% (range =1.1%-45.0%)
> 3 Manning (14% > Rome Il (9.4%) and Rome | (8.8%)

Figura 2: Prevalenza della sindrome dell'intestino irritabile (IBS)
Fonte: Lovell & Ford. Clin Gastroenterol Hepatol 2012; 10:712-721.

timizzarne l'assistenza sanitaria e valutare
pienamente l'impatto e il beneficio dei di-
versi approcci di gestione, in rapporto alla
severita del quadro clinico presentato non-
ché del reale bisogno di salute del paziente
che ne é affetto. Infatti, non tutti i soggetti
con sintomi compatibili con IBS rappresen-
tano un reale problema clinico, data la natu-
ra non letale della malattia. Questi soggetti
con sintomi rari e non severi tendono ad
autogestire i disturbi, non si rivolgono ai
medici e non rappresentano un problema
socio-economico di rilievo. Tuttavia IBS &
spesso severo e determina una grave ridu-
zione della qualita di vita per le persone
affette, oltre a determinare importanti costi

sociali e sanitari.

SINDROME DELL’'INTESTINO
IRRITABILE: MECCANISMI
FISIOPATOLOGICI

ED ALTERAZIONE

DEL MICROBIOTA

Negli ultimi decenni e stato dimostrato che
IBS € a tutti gli effetti una patologia orga-
nica o, pil precisamente, una patologia
“micro-organica’, dal momento che i pro-
cessi patologici che sono responsabili delle
alterazioni funzionali e della percezione dei
sintomi sono a livello cellulare e molecolare
e sfuggono quindi ai tradizionali strumenti
diagnostici. Anche virus e batteri non pos-
sono essere identificati ad occhio nudo ma
nessuno oserebbe negarne limportante
ruolo patogenetico. Nessuno oserebbe
neppure negare l'esistenza dell'emicrania
nonostante anch’'essa non sia misurabile
con metodiche diagnostiche tradizionali.
Infine nessuno oserebbe definire psicoso-
matiche malattie come emicrania, infarto
miocardico o retto-colite ulcerosa, nono-
stante esse possano essere indotte o scate-

nate da stimoli stressanti. Pertanto, non si
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pud ignorare l'ovvia natura (micro)organica
dell'lBS che, come tale, dovrebbe essere
maggiormente considerata sia dai medici
che dalle autorita sanitarie.

L'IBS e una sindrome multifattoriale alla cui
patogenesi partecipano tre meccanismi
principali:

1) alterazioni della motilita intestinale;

2) riduzione della soglia percettiva degli
stimoli provenienti dal canale alimentare
(ipersensibilita viscerale);

3) disturbi della sfera psicologica.

Studi recenti hanno permesso di identifica-
re meccanismi cellulari e molecolari, impli-
cati nella fisiopatologia dei pazienti con IBS.
Tali meccanismi riguardano i polimorfismi
per geni coinvolti nel metabolismo della
serotonina (5-idrossitriptamina, 5-HT) e
nella sintesi delle citochine pro- ed anti-in-
fiammatorie, oltre ad alterazioni dei neuro-
trasmettitori del sistema nervoso enterico,
del microbiota intestinale, dei meccanismi
regolatori della permeabilita epiteliale e
del sistema immunitario di mucosa (15,16)
(Figura 3).

Per la natura e la localizzazione dei sinto-
mi riferiti dai pazienti (alterazioni dell’alvo,
dolore lungo la cornice colica), e per le evi-
denze identificabili semeiologicamente dal
medico (corda colica in fossa iliaca sinistra,
cieco disteso in fossa iliaca destra, iper-
timpanismo lungo la cornice colica) I'IBS &
stato inizialmente considerato un disordine
della funzione motoria del colon. Tuttavia,
diverse alterazioni motorie sono state os-
servate anche a livello dell'intestino tenue,
tanto da giustificare I'attuale definizione di
“intestino irritabile” contrapposta a quella
pil restrittiva di “colon irritabile” (15). Tra le

Fattori
PSICOSOCIALI
(es. stress, CRF, SRT)

Fattori
INTRA-LUMINALI
(es. microbiota, BAM)

Fattori
NEURO-ORMONALI
(es. 5-HT, SP, NGF, SERT)

Fattori
GENETICI

(es. genere, polimorfismi)

Alterazioni

Alterazioni

motorie

sensoriali

Barriere mucosintestinale
(es. muco, enterociti,
Z0-1, giunzioni strette)

Inflammazione sotto-mucosa
(es. mastociti, linfociti T, SP,
NGF, IL-10, Interleukina-10,

TGF-8, NF-q, IL-5)

CRF, corticotropin-releasing factor; ZO-1, zonula occludens-1; BAM, bile acid malabsoption; SP, sostanza
P; NGF, nerve growth factor, 5-HT, 5- idrossitriptamina; IL-10, Interleukina-10, TGF-f, transforming growth
factor-beta; TNF-a, tumor necrosis factor-alpha; IL-6, Interleukna-6; SERT, serotonin transporter.

Figura 3: Meccanismi centrali e periferici coinvolti nella fisiopatologia dell’'IBS.

alterazioni della motilita del colon, di parti-
colare interesse ¢ il riscontro di contrazioni
giganti in risposta all'assunzione di un pa-
sto. A livello del tenue, sono state descritte
le “clustered contractions’, ovvero gruppi di
contrazioni in rapida sequenza intervallate
da periodi di quiescenza. Queste alterazioni
mancano tuttavia di specificita dal momen-
to che possono essere riscontrate sia in sog-
getti sani che in pazienti con subocclusioni
intestinali (17). Contrazioni vigorose a livello
dell'ileo terminale e del sigma si associano
alla percezione del dolore, suggerendo che
tale meccanismo possa giocare un ruolo
centrale nella genesi del dolore addominale
nei pazienti con IBS. Gli studi dei tempi di
transito intestinale, sia mediante marcato-
ri radiopachi che con tecnica scintigrafica,
hanno permesso di identificare un’accelera-
zione del transito nei pazienti con IBS-D ed

un rallentamento in quelli con IBS-C (15,16).
Pertanto, si ritiene che il disturbo motorio
intestinale sia caratterizzato principalmente
da differenze di tipo quantitativo piuttosto
che qualitativo.

Per quanto riguarda, invece, l'ipersensi-
bilita viscerale é caratterizzata da due
componenti: a) iperalgesia, definita come
un’aumentata risposta agli stimoli dolorosi
provenienti dal canale alimentare; b) allodi-
nia, definita come una risposta nocicettiva
evocata da stimoli non dolorosi.

Nei pazienti con IBS, l'ipersensibilita visce-
rale e stata documentata a diversi livelli del
tratto gastrointestinale, inclusi ileo, regio-
ne retto-sigmoidea ed anorettale. Dopo
un iniziale entusiasmo indotto da studi di
scarsa qualita scientifica che riportavano
ipersensibilita viscerale nel 95% dei pazien-
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ti con IBS, identificandola quindi come un
possibile marker biologico di malattia, oggi
si sa che essa & presente solo in un sotto-
gruppo di pazienti. Studi piu recenti hanno
documentato che i pazienti con IBS presen-
tano anche una ipersensibilita cutanea, in
particolare quando & concomitantemente
presente anche fibromialgia (18). Lipersen-
sibilita viscerale risulta influenzata dall’ansia
e dall'anticipazione dello stimolo doloroso
e si ritiene che questo meccanismo giochi
un ruolo importante in un sottogruppo di
pazienti, ma non sia sufficiente come unico
meccanismo implicato nella genesi del do-

lore addominale nell’IBS.

L'IBS, inoltre, si associa ad alterazioni del
sistema serotoninergico. La 5-HT & una
monoamina contenuta per il 5% a livello del
sistema nervoso centrale e per il 95% nel
tratto gastrointestinale (90% nelle cellule
enterocromaffini e 10% nei neuroni enteri-
ci) (19). | recettori per la 5-HT sono strate-
gicamente localizzati sia sulle vie nervose
intrinseche (sistema nervoso enterico) sia
sulle fibre nervose afferenti primarie che
veicolano le informazioni sensoriali dal ca-
nale alimentare al sistema nervoso centra-
le (19). La 5-HT gioca un ruolo chiave nella

regolazione dell'attivita motoria gastroin-
testinale, nella sensibilita viscerale e nella
secrezione intestinale. In virtu delle sue pro-
prieta stimolanti sulla secrezione di acqua
da parte delle cellule epiteliali e dell'attivita
procinetica sulla motilita intestinale, e stato
ipotizzato che una riduzione del suo rilascio
possa contribuire alla modificazione del
tipo da stitico a diarroico. A tale proposito i
livelli plasmatici post-prandiali di 5-HT sono
ridotti nei pazienti con IBS-C ed aumentati
in quelli con IBS-D (20), mentre i livelli tissu-
tali di 5-HT misurati su biopsie coliche sono
direttamente correlati all'intensita del dolo-
re addominale (20).

Nell'ambito della sindrome gioca un ruolo
importante anche I'attivazione immunita-
ria/inflammazione intestinale. Il sistema
immunitario che si trova nella sottomucosa
del canale alimentare & il principale sistema
immunitario del corpo umano. Lattivazione
di tale imponente sistema immunitario o
inflammazione intestinale sembra svolgere
un ruolo fondamentale nella patogenesi
dell'lBS (16, 21). Tale considerazione & com-
provata da osservazioni di vario tipo, quali:
1) finoa 1/3 dei pazienti affetti da gastroen-
terite infettiva sviluppa sintomi digestivi
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Figura 4: Correlazione positiva tra numero di mastociti attivati in vicinanza delle terminazioni
nervose in biopsie coliche ottenute in corso di colonscopia e la severita del dolore addominale
riferito prima di sottoporsi alla indagine diagnostica nei pazienti con IBS

Fonte: Barbara et al. Gastroenterology 2004

persistenti;

2) alcuni sottogruppi di pazienti presentano
un aumentato numero di cellule immu-
nitarie a livello della mucosa intestinale;

3) i mediatori dell'inflammazione possono
alterare sia l'attivita motoria intestinale
che la sensibilita viscerale;

4) i pazienti con malattie infiammatorie cro-
niche intestinali in fase di remissione o
con colite microscopica presentano fre-
quentemente sintomi dell’IBS.

Un ruolo fondamentale é svolto dai masto-

citi e dai mediatori da essi rilasciati nelle fasi

di attivazione inflammatoria (22).

Un sottogruppo consistente di pazienti con

IBS presenta un maggior numero di masto-

citi in stretta correlazione anatomica con

l'innervazione delle mucose e sottomucose
coliche e ileali. Tali mastociti, una volta at-
tivati, sono in grado di rilasciare una vasta
gamma di mediatori, tra i quali istamina,
serotonina, prostaglandine, proteasi, che
possono determinare un aumento dell’ec-
citabilita sia dei neuroni enterici intrinseci
sia dei neuroni afferenti estrinseci, con con-
seguenti anomalie delle funzioni motorie
gastrointestinali ed ipersensibilita viscerale.

Di particolare interesse ¢ il riscontro della

forte correlazione riscontrata tra il numero

di mastociti attivati in prossimita delle fibre

nervose presenti a livello della mucosa co-

lica con severita e frequenza del dolore ad-
dominale nei pazienti con IBS, ad ulteriore
riprova dell'importante ruolo che tali cellule
svolgono nella genesi della sintomatologia
lamentata dai pazienti con IBS (Figura 4)
(22).

Un‘alterata permeabilita della barriera in-
testinale puo contribuire alla fisiopatologia
dell'IBS, esercitando un ruolo chiave nel
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rapporto tra ospite ed ambiente esterno
(16, 23). La barriera intestinale &, con i suoi
200 m?, la pit ampia superficie del corpo
umano in contatto con l'esterno ed é costi-
tuita da uno strato mucoso, dalla palizzata
cilindrica semplice degli enterociti uniti
tra loro da complessi giunzionali intercel-
lulari, rappresentati dalle “tight junctions’,
che giocano un ruolo centrale nella rego-
lazione della permeabilita paracellulare.
Le tight-junctions sono complessi proteici
transmembrana che interagiscono con le
proteine “zonula occludens” (ZO) le quali, a
loro volta, si legano all’actina del citosche-
letro. La contrazione di filamenti di actina
determina l'apertura delle giunzioni con
conseguente incremento della permeabi-
lita ai fluidi, agli elettroliti e alle molecole
derivanti dalla dieta o di origine batterica.

In condizioni normali la barriera intestina-

le consente solo a relativamente piccole
quantita di molecole antigeniche di attra-
versare la mucosa ed interagire con il siste-
ma immunitario. Diversamente, un’alterata
funzione di barriera permette il passaggio
di una maggiore quantita di antigeni in
grado di attivare un processo immunitario
che, danneggiando la mucosa, altera ulte-
riormente la permeabilita. Studi sia in vitro
che in vivo confermano che i pazienti affetti
da IBS presentano un‘alterata permeabilita
della mucosa intestinale, verosimilmente a
causa di alterazioni molecolari a carico dei
complessi giunzionali, in particolare della
“zonula occludens-1", probabilmente su
base non solo genetica, ma anche acquisita,
dal momento infezioni intestinali, farma-
ci, allergie alimentari ed anche stress psi-
co-fisici possono determinare un aumento
della permeabilita di mucosa intestinale.
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Figura 5: Aumento della permeabilita della mucosa colica e severita del sintomo dolore in pazienti
con IBS e con allergie alimentari, rispetto a quelli che non presentano questo tipo di reazione avversa
immuno-mediata nei confronti di alimenti.(le due alterazioni risultano statisticamente correlate tra loro).

Fonte: Vivinus ~Nebot et al. Am J Gastroenterol 2012 (24)

Lincremento della permeabilita intestinale
osservato in pazienti con IBS in presenza di
allergie alimentari e correlato alla severita
percepita del dolore addominale (Figura 5)
(24).

Nella patogenesi dell'IBS giocano un ruolo
importante anche i fattori psicologici.

Una prevalenza elevata di disturbi di natura
psicologica, quali la somatizzazione, I'ansia,
la depressione, l'ostilita, i disturbi ossessi-
vo-compulsivi e paranoia, & stata descritta
in pazienti con IBS che si rivolgono al me-
dico. Per molto tempo queste condizioni
sono state considerate la causa principale
se non l'unica responsabile della sindrome,
nonostante la prevalenza di tali disturbi
della sfera psicologica sia del tutto parago-
nabile o talvolta inferiore a quella riscontra-
bile nei pazienti con patologie organiche
gastrointestinali (25). Fattori micro-organici
e fattori psico-sociali certamente interagi-
scono nel determinismo fenotipico dell'IBS
come di molte altre malattie e il corretto
approccio clinico deve tenere in conside-
razione entrambi i fattori. La sindrome non
trattata adeguatamente sara motivo di ag-
gravamento dei disturbi psico-sociali che,
a loro volta, determineranno un ulteriore
deterioramento dei meccanismi somatici
che ne sono responsabili, instaurando cosi
un circolo vizioso che porta inevitabilmen-
te all’aggravarsi pi o meno rapido delle

manifestazioni cliniche. Tuttavia & vero
anche il contrario. Infatti, una gestione cli-
nica corretta dei pazienti con IBS permette
di spezzare il suddetto circolo vizioso, cosi
che un'iniziale risposta favorevole si associa
ad una riduzione dei disturbi psicologici e,
di conseguenza, ad una minore “pressione”

neuroendocrina esercitata dal sistema ner-
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voso centrale sul canale alimentare, con
innesco in questo caso di un circolo virtuo-
so che concorre ad un pil rapido efficiente
controllo dei disturbi digestivi.

ALTERAZIONI DEL
MICROBIOTA INTESTINALE:
IL RUOLO DEL “QUARTO
ORGANO” DELL'APPARATO
DIGERENTE NELLA
SINDROME DELL’INTESTINO
IRRITABILE

Grazie allo sviluppo di nuove tecniche mole-
colari che hanno consentito la caratterizza-
zione della maggior parte dei batteri intesti-
nali non coltivabili in vitro, le conoscenze su
un possibile ruolo del microbiota intestinale
(in passato noto con il termine di microflo-
ra intestinale) nella fisiopatologia dell’IBS si
stanno rapidamente sviluppando (16, 25). Il
microbiota & composto da 1014 batteri ed
un numero di geni superiore a 100 volte
quello dello stesso genoma umano con po-
tenzialita metaboliche paragonabili a quel-
le del fegato. La sua densita e composizione
varia nel corso dell'eta e puo essere modu-
lata da numerosi fattori sia intrinseci (es. se-
crezione acida gastrica, motilita e secrezioni
intestinali, quantita e qualita del muco inte-
stinale, concentrazione di molecole ad atti-
vita antimicrobica), che estrinseci (es. dieta,
farmaci). Studi microbiologici colturali su
materiale fecale dimostrano la presenza di
alterazioni della composizione batterica ca-
ratterizzate prevalentemente da riduzione
di Lattobacilli e Bifidobatteri ed aumento di
Streptococchi ed Escherichia coli, in sotto-
gruppi di pazienti con IBS. Esiste inoltre un
alterato rapporto tra microbiota ed epitelio
intestinale in una serie di condizioni pato-

logiche tra cui anche I'IBS. In particolare, si
osserva un’invasivita del microbiota inte-
stinale localizzato nello strato di muco cosi
che i batteri si vengono a trovare in stretta
vicinanza con le cellule epiteliali e molecole
di origine batterica (es. lipopolisaccaride o
LPS e flagellina) vengono percepite da spe-
cifici recettori (toll-like receptors, TLRs) con
conseguente attivazione di una risposta
immunitaria di mucosa. Linterazione tra mi-
crobiota ed epitelio intestinale e indispen-
sabile per il mantenimento dell'omeostasi
e dell'integrita della barriera epiteliale, ma
in caso di squilibri tra le due componenti e
causa di patologia. Alcuni pazienti con IBS,
ad esempio, sono caratterizzati da un‘au-
mentata espressione di alcuni sottotipi di
TLRs, in particolare il sottotipo 4 che lega
LPS, rispetto ai soggetti sani, con possibile
alterazione delle funzioni di barriera intesti-
nale, traslocazione di batteri nella mucosa,
ed attivazione di un processo inflammato-
rio patologico. Dati ancora non confermati
suggeriscono che i pazienti con microbiota
normale presenterebbero una pil elevata
prevalenza di disturbi psicologici rispetto
a quelli con alterazioni del microbiota che
sarebbero invece caratterizzati da modifica-
zioni periferiche del transito intestinale.

SINDROME DELL’INTESTINO
IRRITABILE: COME FARE
DIAGNOSI?

| pili recenti criteri diagnostici standardiz-
zati internazionalmente (criteri di Roma V)
sono riportati nella Tabella | [4].

In associazione con i sintomi addominali,
questi pazienti riferiscono diarrea o stiti-
chezza, oppure un‘alternanza dei due even-
ti ed in base alle caratteristiche della forma

Dolore addominale recidivante, in media, almeno

1 giorno alla settimana negli ultimi 3 mesi,
associato a 2 o piu delle seguenti caratteristiche:

« associato alla defecazione

« associato a modificazioni della frequenza
delle evacuazioni

- associato a modificazioni della forma/consistenza
delle evacuazioni

tali criteri devono essere rispettati negli ultimi 3 mesi
ed essere iniziati da almeno 6 mesi

Tabella I: Criteri diagnostici di sindrome
dell'intestino irritabile di Roma IV

delle feci secondo la scala di Bristol (Fig. 1) la
IBS viene classificata in 4 principali gruppi,
come illustrato in tabella Il.

- IBS-STIPSI PREVALENTE IBS-C: presenza di feci dure o
caprine >25% delle evacuazioni, presenza di feci non
formate <25% delle evacuazioni

- IBS-DIARREA PREVALENTE IBS-D: presenza di feci non
formate >25% delle evacuazioni, presenza di feci dure o
caprine <25% delle evacuazioni

- IBS-ALVO MISTO IBS-M: presenza di feci non formate
>25% delle evacuazioni e presenza di feci dure o
caprine >25% delle evacuazioni

- IBS-Non —SPECIFICATA IBS-U: criteri insufficienti per
caratterizzare la IBS come stipsi prevalente, diarrea
prevalente o alvo misto

Tabella II: Sottogruppi di IBS secondo le
caratteristiche delle feci

Un quinto gruppo definito IBS - Alvo Alter-
no (SIl-A) include i pazienti che alternano
per periodi prolungati la IBS-C con la IBS-D.
Sebbene i pazienti affetti da IBS si lamen-
tino indifferentemente di distensione o di
gonfiore addominale, le due manifestazioni
sono differenti e hanno una diversa preva-
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lenza nei sottogruppi di IBS. La sensazione
di tensione senza reale aumento del volu-
me addominale é pil frequente nella IBS-D.
La distensione addominale, ovvero con og-
gettivo aumento del volume addominale,
é pit frequente nella IBS-C. La IBS si puo
manifestare con la ridotta o aumentata fre-
quenza dell'alvo e/o la difficolta evacuativa
ma € la consistenza delle feci, basata sulla
scala della forma delle feci di Bristol che
viene usata per identificare clinicamente il

sottotipo. (Fig 1).

Il sospetto diagnostico di IBS viene posto
in presenza, continua o ricorrente, da alme-
no tre mesi, dei sintomi riportati nella tabel-
la I. lesame obiettivo del soggetto con IBS
non offre reperti discriminanti. E possibile
talora riscontrare meteorismo addominale
oppure la cosiddetta corda coli riferibile a
un colon abnormemente contratto e dolo-
rabile, spesso nel quadrante addominale
inferiore di sinistra (fossa iliaca sinistra).
Questi riscontri, sebbene frequenti, sono
del tutto aspecifici, ma un attento esame
fisico, comprendente l'esplorazione rettale,
e utile per escludere altre malattie e rassicu-
rare il paziente.

Un procedimento diagnostico completo
che prenda in considerazione con sistema-
ticita tutte le possibili diagnosi differenziali
comporterebbe un vasto impiego di esami,
biochimici su sangue, urine e feci, di ima-
ging ed endoscopici. Questo approccio,
basato su una diagnosi di esclusione, con ri-
corso ad esami costosi, stressanti ed invasivi
con rischio didannoiatrogeno e che tende a
rafforzare negativamente il comportamen-
to da malattia da parte del paziente, nonsi e
rivelato utile nella gestione clinica di questa

condizione ed inutilmente costoso.

In realta I'impiego dei criteri diagnostici di
Roma con un‘attenta anamnesi, che esclu-
da i fattori di rischio e di allarme, associata
a pochi esami di laboratorio mirati, ha di-
mostrato un valore predittivo positivo del
98% (27). Partendo da questo presupposto
€ pit indicato un protocollo diagnostico
che preveda I'utilizzazione degli esami in
modi e tempi differenti, secondo il sintomo
principale e le caratteristiche anamnestiche
del soggetto, evitandone I'uso acritico e in-
discriminato (11, 28, 29). Nei soggetti di eta
inferiore a 50 anni, con sintomi compatibi-
li con i criteri diagnostici di Roma per I'IBS
ed invariati da lungo tempo, con anamnesi
familiare negativa per tumori o malattie in-
fiammatorie intestinali, in assenza di segni
di allarme (Tabella Ill), I'indagine diagnosti-

ca puo essere limitata a esami di emocromo,

© insorgenza o variazione dei sintomi dopo i 50 anni ?
* dimagrimento

© sangue nelle feci

© anemia

© febbre

© anemia

e tumefazioni addominali

© risveglio notturno causato dai disturbi

Tabella Ill : Sintomi e Segni di Allarme da
considerare nei pazienti con sospetta IBS

sideremia, indici di flogosi, urine, feci e, per
l'elevata prevalenza della malattia celia-
ca in ltalia, alla valutazione degli anticorpi
anti-transglutaminasi (o degli anticorpi an-

ti-endomisio).

Se questi esami risultano normali, & consi-
gliabile gestire direttamente la condizione,
dando esaurienti spiegazioni al paziente
sui disturbi, rassicurando il paziente sul suo
stato di salute e impostando il trattamento,
equilibrando la dieta, le fibre e se non suf-
ficiente in questa fase utilizzare la terapia
farmacologica. In questo modo gli esami
pil invasivi vengono limitati ai pazienti che,
per vari motivi, risultano a rischio motivato
di malattia organica e la terapia ha un ruolo
nell'iter diagnostico perché usata come ve-
rifica indiretta della diagnosi.

In quelli nei quali, per eta o dati anamnesti-
ci, la presentazione clinica & dubbia, o nei
quali non si ottiene una risposta terapeu-
tica soddisfacente e utile intraprendere un
algoritmo diagnostico che puo differire nei
diversi sottotipi di IBS. Esclusa un‘alterazioni
strutturale (colonscopia), le cause metaboli-
che e ormonali che possono alterare I'atti-
vita motoria del colon, valutino le eventuali
alterazioni funzionali del transito e/o della
defecazione .

QUALE TRATTAMENTO

PER LA SINDROME
DELL'INTESTINO IRRITABILE?
LA GESTIONE DEI SINTOMI
ELE ATTUALI STRATEGIE
TERAPEUTICHE

In mancanza di una causa riconosciuta non
€ possibile un trattamento eziologico, inol-
tre la natura multifattoriale e la eterogenei-
ta dei sintomi non hanno consentito di indi-
viduare per il trattamento dell’'IBS un’unica
forma di terapia.

L'esperienza clinica ha consigliato pertanto
di impostare la terapia mirandola al sinto-
mo dominante tra i tre (dolore, stipsi o diar-
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rea) che caratterizzano l'espressione clinica
del singolo paziente. Nella pratica medica
€ anche usuale associare piu terapie nell'in-
tento di controllare due o piu sintomi .
Come primo atto della terapia € opportuno
che il Medico dialoghi con il Paziente, parli
della diagnosi di IBS, una malattia funzio-
nale, ben riconosciuta, illustri 'andamento
dei disturbi che sono cronici, benigni e so-
litamente intermittenti, oltre alle possibili
cause, rassicurando che la malattia non pro-
voca rischi per lo stato dell'organismo ma
puo causare sofferenza e ridurre la qualita di
vita. Perché il paziente sia aderente al trat-
tamento & fondamentale un buon rapporto
medico-paziente che consenta al paziente
di riferire le proprie sensazioni, i timori e
di chiedere spiegazioni sui suoi dubbi, e al
medico di dare ascolto con empatia per la
sofferenza, di spiegare i meccanismi dei di-
sturbi - agli occhi del paziente senza appa-
rente causa-, e di rassicurare sulla benignita
dei sintomi, nonostante la loro cronicita, e
di fissare gli obiettivi terapeutici. Spiegazio-
ni semplici sulla fisiopatologia e sull'anda-
mento della sintomatologia e un‘attitudine
positiva e rassicurante da parte del medico
sono fattori chiave nell'impostare la terapia
e per la gestione del paziente nel lungo pe-
riodo.

= Le norme dietetiche

Consigli sui tempi e modalita d'assunzione
del cibo sono indicati in ogni piano terapeu-
tico per i pazienti con IBS. Alcune norme
dietetiche generali mirano a riequilibrare
I'introito di fibre, limitare I'assunzione di
amidi resistenti alla digestione e, nell'IBS-D,
evitare sorbitolo e dolcificanti artificiali.
Particolare attenzione e restrizioni per i cibi
contenenti lattosio saranno date a chi ha il

deficit dell’enzima lattasi (oltre il 50% della
popolazione adulta italiana).

Se le norme dietetiche di primo livello non
danno sufficiente beneficio & consigliabile,
in presenza di meteorismo e distensione
addominale, prescrivere sotto controllo di
un sanitario esperto nella gestione dieteti-
ca, una dieta a basso contenuto di FODMAP
(31).

= Terapia farmacologica della IBS

La scelta della terapia farmacologica si basa
sulla gravita e sul tipo di sintomi presentati
dal paziente. La terapia sara indirizzata al
sottotipo di IBS considerando il sintomo
predominante, il dolore, la diarrea, la stipsi e
la presenza o meno di gonfiore e distensio-
ne addominale.

Per il dolore addominale sono stati lar-
gamente usati i farmaci antispastici che
comprendono gli antimuscarinici, i deriva-
ti dell'ammonio quaternario con proprieta
Ca-antagonista e i farmaci anti-colinergici
(31). Il loro impiego é finalizzato a ridurre il
tono muscolare della parete o della risposta
contrattile intestinale a stimoli intraluminali
o estrinsechi. Di questi, tuttavia, quelli che
agiscono con meccanismo anticolinergi-
co non sono indicati perché peggiorano la
stipsi ed hanno effetti sistemici indesiderati.
Piu validi nel migliorare il dolore addomi-
nale, perché privi di effetti anticolinergici,
si sono dimostrati gli antispastici muscolo-
tropi (32). Studi di metanalisi hanno dimo-
strato I'efficacia terapeutica del cimetropio
bromuro, del pinaverio bromuro, della
trimebutina, dell'otilonio bromuro e della
mebeverina (33). Di questi farmaci, utili an-
che nell'assunzione al bisogno, i maggiori
benefici sono stati ottenuti con l'otilonio
bromuro (34). Nei pazienti con dolore cro-

nico continuo vengono anche utilmente
impiegati gli anti-depressivi. Gli anti-de-
pressivi triciclici modulano la percezione
del dolore, indipendentemente dal loro ef-
fetto psicotropo (35, 36). Leffetto terapeu-
tico € raggiunto con dosi inferiori a quelle
utilizzate nel trattamento della depressione,
e indipendentemente dalla presenza di de-
pressione. Un possibile effetto avverso dei
triciclici, dovuto all’azione anticolinergica,
¢ il rallentamento del transito intestinale.
Qualora avvenisse, potremo associare il, o
se gia in terapia, aumentare la dose di ma-
crogol. Anche la psicoterapia é stata utiliz-
zata con qualche successo nella terapia del
dolore addominale, ma non & un trattamen-
to di cui e facile usufruire (37).

IBS CON STIPSI

| pazienti nei quali la distensione e/o il do-
lore addominale insorgono e progressiva-
mente peggiorano parallelamente ai giorni
privi di evacuazione, dovrebbero essere
trattati, inizialmente, svuotando il colon-ret-
to e successivamente assicurando una rego-
lare frequenza di complete e soddisfacenti
evacuazioni al fine di evitare la stasi fecale.
La normalizzazione dell’alvo pud portare ad
un netto miglioramento in un sottogruppo
di pazienti, ma non garantisce la remissione
della distensione e/o del dolore in tutti que-
sti pazienti. Alcuni probiotici (38, 39), sono
di aiuto nei casi con stipsi lieve e distensio-
ne addominale.

L'utilizzo di fibre solubili, incrementando la
dose giornaliera gradualmente nel tempo,
minimizza gli effetti collaterali ed ¢ solita-
mente efficace nei numerosi casi con dolore
e stipsi di grado lieve.

La terapia con fibre pud migliorare i di-
sturbi dell’alvo, ma non necessariamente il
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benessere generale per l'elevata possibilita
di aumentare la distensione addomina-
le. Limpiego di un simbiotico puo limitare
quest’ultimo disturbo.

Nei casi con stipsi pill ostinata la prescrizio-
ne di macrogol puo migliorare la frequenza
dell'alvo, ma raramente i sintomi addomi-
nali (40, 41). Non sono indicati i lassativi
stimolanti e i disaccaridi per gli effetti inde-
siderati di dolore e distensione addominale
Per quanto attiene I'IBS-C e consuetudine
per il dolore prescrivere farmaci antispasti-
ci, antidolorifici o triciclici, che hanno pero
effetto stiptizzante, e per la stipsi farmaci
off label indicati per la stipsi cronica con il
rischio, per alcuni di essi, di peggiorare il do-
lore addominale.

Negli ultimi anni, nuove opportunita tera-
peutiche hanno trovato luce nello scenario
della gestione dei pazienti affetti da IBS con
stipsi (o IBS-C). Tra questi citiamo, ad esem-
pio, la linaclotide approvata nel 2012 dall’E-
MA (42), e che oggi rappresenta il primo
e l'unico prodotto approvato nell’UE per il
trattamento dell'IBS-C, con alvo costipato.
Dai dati di letteratura e dagli studi clinici
condotti in questi anni (43, 44, 45, 46, 47,
48), si evince che linaclotide & in grado di
alleviare il dolore addominale - che rappre-
senta uno dei principali sintomi dell'IBS-C-
nonché di attenuare i sintomi dovuti alla
costipazione.

Grazie alle sue caratteristiche farmacodina-
miche linaclotide, con un duplice effetto,
promuove evacuazioni spontanee e indu-
ce analgesia, permettendo cosi di agire
terapeuticamente sulle due manifestazioni
primarie della IBS-C (49), utilizzando un sin-
golo farmaco, in questo gruppo di pazienti
nei quali era spesso necessario combinare

pit farmaci per normalizzare I'alvo e ridur-

re i disturbi addominali. | sintomi associati
a questa forma di malattia possono influire
negativamente sulla vita dei pazienti e per-
tanto, un farmaco specifico per il trattamen-
to dell'lBS-C rappresenta un‘importante op-
portunita terapeutica sia per i pazienti, sia
per i medici, che in questo modo possono
gestire meglio questa fastidiosa malattia
cronica e rispondere adeguatamente al bi-
sogno di salute dei loro pazienti.

IBS CON DIARREA

E TIPOMISTO

Nel sospetto di una forma di IBS con alvo
diarroico e/o di tipo misto e indicato valu-
tare la presenza di intolleranza al lattosio, o
dall'anamnesi o mediante test del respiro
dopo assunzione di lattosio.

Nei casi lievi vengono utilizzati ispessenti
fecali (diosmectite 3-6 g/ die, caolino 4-8 g/
die) e probiotici (50, 51) che nell’ecosistema
intestinale svolgono azione antifermentati-
va ed antiinfiammatoria.

La terapia con antibiotici non assorbibili &
risultata efficace nel migliorare la disten-
sione, il dolore addominale e la consistenza
delle feci (52). Questi farmaci hanno inoltre
una loro indicazione specifica nei casi di
iperproliferazione batterica del tenue dimo-
strabile al test del respiro all'idrogeno dopo
assunzione di glucosio o lattulosio.

E’' stato dimostrato che la mesalazina (800
mg tid) puo ridurre nella mucosa colica il
numero di mastociti e il grado d'inflam-
mazione ed é stata proposta per tutti quei
casi nei quali & ipotizzabile che I'attivazione
immunitaria e l'infiammazione mucosale
svolgano un ruolo importante nel causare
i sintomi (53). Pertanto, la mesalazina risul-
ta essere particolarmente indicata in quei

pazienti con inflammazione di basso grado,
evidenziata all'esame istobioptico della mu-
cosa ileo-colo-rettale.

Nei casi non rispondenti alle predette tera-
pie & lecito fare un tentativo ex adjuvantibus
con colestiramina (200 mg/kg/die), nellipo-
tesi di un malassorbimento primitivo di sali
biliari. Come farmaco da usare al bisogno
troviamo la loperamide (4-16 mg/die).
Negli ultimi anni, un nuovo farmaco si e fat-
to strada nella ricerca scientifica orientata
al trattamento delle forme di IBS associate
ad alvo diarroico: Eluxadolina. | pazienti
affetti da sindrome dell'intestino irritabile
e diarrea potrebbero, infatti, trovare be-
neficio dall'assunzione di questo farmaco,
dagli effetti oppiacei, cosi come dimostrato
da un recente studio pubblicato sul New
England Journal of Medicine (6). Gli autori
hanno sperimentato l'efficacia del farmaco
su oltre 2.400 pazienti affetti IBS con diarrea,
randomizzandoli all’assunzione dell’Eluxa-
dolina o di un placebo. Dopo 26 settimane
di trattamento, il miglioramento a livello
addominale e nella consistenza delle feci &
risultato maggiore con Eluxadolina che con
il placebo.
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IL PESO DELLA PATOLOGIA
IN TERMINI DI COSTI DIRETTI
ED INDIRETTI

Come detto in precedenza non tutti i sog-
getti con sintomi compatibili con la diagno-
si dell'lBS percepiscono la necessita di cure
mediche. | pazienti, invece, con i sintomi piu
severi e che rappresentano circa 1/3 del to-
tale, cercano l'aiuto del proprio medico di
famiglia e tenderanno ad effettuare ripetu-
tamente visite mediche, da 2 fino ad oltre
10 volte all'anno, dopo la prima (55). Non
sorprende quindi che i pazienti si rivolga-
no anche agli specialisti gastroenterologi,
tanto che IBS da solo rappresenta il moti-
vo del 50% di tutte le visite specialistiche
gastroenterologiche in USA (56). Oltre alle
visite mediche i pazienti vengono (spesso
inappropriatamente) sottoposti ad indagini
diagnostiche. In Europa vengono sottoposti
ad indagini diagnostiche 63-84% dei pa-
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Figura 6: Motivo di afferenza al Pronto Soccorso del Policlinico S.Orsola-Malpighi

Fonte: Caporale N et al. UEGJ 2016

zienti con IBS (55) e in Italia le procedure piu
frequentemente impiegate sono ecografia
(90%), colonscopia (50%) e studio radiologi-

N=525
Visite MMG % 73
N° medio viste MMG 4.9
Visite specialistiche % 89.7
N° medio viste specialistiche 2.8
PS / ricoveri % 18.1
Durata media ricoveri (giorni) 13.8
Test diagnostici % nr
Prescrizioni farmacologiche % 65
Prescrizioni non-farm. % 67
Costo totale medio (Euro) 4.639

Germania Francia
N=102 N=59
58 78.4 76
6.4 nr 42
100 69.6 100
4.0 nr 22
13.4 18.6 16.9
17.9 nr 5.7
74 66.7 Nr
4 54.9 51
82 69.6 61
1.761 4.581 4128

Tabella 2: Utilizzazione di servizi della Sanita in Italia (12 mesi), Germania (6 mesi) e Francia (6 mesi)
Fonte: Stanghellini V et al. Italian Federation of Societies of Digestive Diseases (FISMAD), 2015

co del canale alimentare (35%) (57).

Questi dati variano da paese a paese, sulla
base di consuetudini professionali, dispo-
nibilita di strumenti diagnostici e rimbor-
sabilita nei diversi sistemi sanitari. Un’altra
importante voce di costi diretti & rappresen-
tata dai ricoveri ospedalieri che, nonostante
assolutamente inappropriati, sono relativa-
mente frequenti e, a causa della spesa rela-
tiva, rappresentano 1/3 di tutti i costi diretti
indotti dall'lBS (55). Cio peraltro non deve
stupire se si considera che il dolore addo-
minale ¢ il pit frequente motivo di accesso
al Pronto Soccorso (PS) di un grande ospe-
dale universitario italiano (Policlinico S.Or-
sola-Malpighi di Bologna), secondo solo ai
traumatismi agli arti (58). In figura 6 viene
illustrato il motivo di afferenza al PS del Po-
liclinico S.Orsola-Malpighi in 2667 pazienti
selezionati secondo uno schema di rando-
mizzazione tra quelli visitati tra gennaio e
giugno 2013.
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Anche la spesa farmaceutica riveste un
ruolo significativo tra i costi sostenuti per
la gestione clinica dell’IBS a livello interna-
zionale. In Italia il 90% dei pazienti assu-
me farmaci diversi, anche se solo il 48% su
prescrizione medica. La Tabella 2 riporta i
risultati di uno studio condotto in 3 paesi
europei sui costi diretti relativi alla gestione
dell'lBS-C (59). Interessante notare che in
Italia i costi di gestione risultano significati-
vamente minori rispetto a Germania e Fran-
cia, nonostante una maggior prescrizione di
farmaci, forse in virtu di una migliore gestio-
ne dei pazienti e ad una ridotta percentuale
di ricoveri.

Le proiezioni per i costi diretti annuali rela-
tivi alla gestione dell'IBS variano dai 45-200
milioni di sterline in UK ai 3-4 miliardi di Euro
in Germania (55).Tali costi, per quanto estre-
mamente elevati sottostimano fortemente
il costo complessivo rappresentato da IBS
per la societa nel suo complesso, dal mo-
mento che colpisce prevalentemente fasce
di popolazione in eta produttiva con ingen-
ti ricadute in termini di costi indiretti quali
quelliindotti da assenteismo, presenteismo,
effetti negativi sui familiari, ecc. Da questo
punto di vista IBS, al pari dellipertensione
arteriosa, risulta essere piu costoso di altre
condizioni patologiche estremamente se-
vere quali asma e scompenso cardiaco (60).
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Figura 7: Confronto tra gli effetti di diverse condizioni patologiche sulla riduzione della qualita di vita
(QolL) misurata mediante il questionario Short Form 36 (SF-36)
Fonte: Frank et al. Clin Ther 2002; 24:675-689

sazione di abbandono e sfiducia vissuto dai

IMPATTO DELL'IBS
SULLA QUALITA DI VITA

Leffetto dell'IBS sulla qualita di vita (QoL
dall'inglese “Quality of Life") delle persone

pazienti. Fino a 1/3 dei partners di pazienti
con IBS ritengono, inoltre, che la sindrome
interferisca anche con le relazioni di coppia,
55). Risulta chiaro, quindi, come questa pa-
affette &, come prevedibile, proporzionale (53] q q P

. . . . tologia presenti un'ampia rilevanza sociale.
alla severita dei sintomi, in tutti e tre i sot-

. . X Tutti i sintomi ad essa associati, infatti, con-
to-tipi che caratterizzano la sindrome. Tut- o o
. L tribuiscono ad un costante senso di disagio
te le componenti che costituiscono la QoL ) ) ) ] ]
. L . e a un diffuso stato di ansia per il paziente
sono compromesse nei pazienti con IBS, ri- .
. .| che ne é affetto, con ricadute significative
spetto alla popolazione generale, compresi . o
R . S sulle sue attivita quotidiane.
aspetti fisici e psicologici, in modo parago-
nabile se non superiore ad altre patologie
con manifestazioni cliniche cronicamente
recidivanti quali asma, emicrania, artrite
reumatoide, attacchi di panico (Figura 7)
(14).

Gli stessi familiari ed amici dei pazienti con
IBS subiscono indirettamente il peso della
patologia, ma stentano a capirne il grado di
severita, anche a causa della limitata, a vol-
te, attenzione che osservano da parte della

classe medica, contribuendo cosi alla sen-
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L'IMPATTO SOCIALE DELLA
PATOLOGIAE IL BURDEN
SULLA QUALITA DELLA VITA
DEL PAZIENTE

di Ketty Vaccaro, Responsabile area salute
e welfare, Censis

La sindrome dell'intestino irritabile (IBS, Ir-
ritable Bowel Syndrome) e quasi I'archetipo
della malattia misconosciuta e sottova-
lutata, una malattia di cui ci si pud anche
vergognare un po’ e di cui non & neppure
facile parlare. Si tratta infatti di un disturbo
gastrointestinale caratterizzato dalla pre-
senza di sintomi caratteristici come dolore
addominale ricorrente, gonfiore o disagio
addominale a cui si associano irregolarita
dell'alvo (come stipsi o diarrea), che, al di la
della gravita, puo risultare fortemente con-
dizionante.

Un primo indispensabile passo per fare
uscire dal cono d’ambra la IBS € il racconto
del vissuto di malattia fatto dagli stessi in-
teressati, raccolto dal Censis in una recente
indagine qualitativa.

Grazie alla collaborazione di 5 Centri ospe-
dalieri' che si occupano della patologia,
distribuiti tra Nord, Centro e Sud del Paese,
sono stati selezionati circa 8 pazienti per
ciascun Centro che hanno compilato un
questionario a risposte aperte opportuna-
mente predisposto, finalizzato ad indagare
la condizione delle persone affette da IBS,
con particolare attenzione ad una delle due
forme piu diffuse, quella caratterizzata da
costipazione (IBS-C).

Nonostante la variabilita dei risultati per
i singoli Centri, sono state raccolte cosi le
opinioni di 40 pazienti, uomini e donne, di

eta variabile, per una meta circa di eta pari o
inferiore a 35 anni, per l'altra meta superiore
a35anni.

Le difficolta cominciano fin dalla fase di ri-
conoscimento della malattia, sottovalutata
il piu delle volte dagli stessi pazienti, anche
per questo il percorso attraverso il quale si
giunge prima alla diagnosi e poi all'accesso
alle cure presso il Centro specialistico ospe-
daliero puo essere molto lungo. Circa la
meta dei pazienti intervistati soffre di IBS-C
da oltre dieci anni, con un esordio spesso
in giovane eta, ma la consapevolezza di es-
sere affetti dalla patologia si acquisisce nel
tempo, quando, di fronte al perdurare dei
sintomi, si ritiene necessario il ricorso al me-
dico. L'arco di tempo in cui ci si rende conto
che non si tratta di sporadici disturbi non
collegati tra loro appare molto variabile.
La grande parte di intervistati indica di es-
sersi rivolta al medico dopo almeno uno o
due anni dalla comparsa dei primi sintomi,
pochi segnalano tempi piu brevi. Talvolta il
paziente riconosce |'urgenza di una risposta
medica in prossimita di una accentuazio-
ne dei sintomi o di circostanze allarmanti,
come la comparsa di sangue nelle feci, che
in diversi casi i pazienti specificano essere il
motivo per cui si sono decisi ad andare dal
medico e/o sono stati invitati a fare una co-
lonscopia.

La prassi piu diffusa vede i pazienti rivolger-
si in un primo momento al medico di me-
dicina generale, mentre una parte minorita-
ria degli intervistati indica di essersi rivolta
direttamente ad un gastroenterologo, che
puo anche non coincidere con l'attuale spe-
cialista di riferimento.

Come ricordato si tratta di pazienti che at-

tualmente si trovano in cura presso centri
ospedalieri pubblici specializzati in gastroe-
nterologia, tuttavia, la difficolta dei pazienti
aricondurre i sintomi ad una patologia spe-
cifica crea una sorta di vuoto di intervento
nel periodo, a volte molto lungo, in cui il pa-
ziente gestisce i sintomi ed i disagi ad essi
collegati autonomamente, senza sapere di
essere affetto da una malattia.

Ma una volta ottenuta la diagnosi, la ten-
denza del paziente con IBS-C a convivere
con i sintomi e a gestirli in maniera sostan-
zialmente autonoma risulta inalterata. La
gestione si traduce in una sorta di adatta-
mento, con modalita articolate, alla realta
dettata della patologia.

A fronte di sintomi ritenuti facilmente gesti-
bili e sopportabili, la tendenza e attendere
che si esaurisca la loro manifestazione, e
solo quando si acuiscono o diventano poco
tollerabili si interviene, e anche in questo
caso con approcci molto variabili.

Di fatto, al trattamento della sindrome della
IBS-C non in tutti i casi risulterebbe associa-
ta una terapia farmacologia, e l'intervento
piu ricorrente e quello sulla alimentazione,
che puod prevedere anche una dieta speci-
fica per contrastare i sintomi. Lattenzione
alla alimentazione prescinde spesso dalla
manifestazione dei sintomi ed € assimilabile
ad un regime alimentare corretto che diven-
ta usuale. Molto rilevante & poi il ricorso a
prodotti naturali o a cibi specifici che pos-
sono avere effetti sui sintomi, ed é trasver-
sale la tendenza a combinare piu rimedi,
associando ai prodotti naturali sia farmaci
da banco che quelli prescritti dal medico
curante. Nella gerarchia dei rimedi indicati
dai pazienti il mezzo piu efficace per con-

"Lo studio é stato realizzato grazie alla preziosa collaborazione dei seguenti Centri clinici: UOSD d Diagnosi Fisiopatologica e Terapia delle Malattie Motorie Digestive del Policlini-
co Federico Il di Napoli; U.O.C. Gastroenterologia 2, Dipartimento delle Unita Multispecialistiche e dei Trapianti della Fondazione IRCCS Ca’ Granda - Ospedale Maggiore Policlinico
di Milano; UOC Gastroenterologia ed Endoscopia Digestiva Ospedale “Bolognini”- Seriate (BG); Gastroenterologia B, Ospedale Borgo Roma, Verona; Dipartimento di Medicina

Clinica, Universita di Bologna, Policlinico S. Orsola-Malpighi.
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trastare la malattia e considerato il controllo
dell'alimentazione, ma & molto frequente il
richiamo alla necessita tenere sotto control-
lo lo stato emotivo e dell'evitare lo stress, e,
anche se raramente si cita anche il ricorso
alla psicoterapia, la componente psicologi-
ca ed emotiva e percepita come un aspetto
rilevante in grado di esercitare un impatto,
piu o meno decisivo, nel determinare la
condizione di salute legata alla patologia.
Nei fatti la patologia, anche perché la ma-
nifestazione dei sintomi non sempre & pre-
vedibile, finisce per condizionare in modo
significativo la vita quotidiana di chi ne e
affetto, anche se con modalita ed intensita
differenti. Nel racconto della propria espe-
rienza i pazienti fanno intravedere il condi-
zionamento delle scelte e della program-
mazione della giornata che la malattia puo
comportare, anche se, grazie alla capacita
acquisita nel tempo di gestire i sintomi,
presente in molti casi una sorta di normaliz-
zazione della propria condizione patologi-
ca: chi é affetto da IBS-C impara e si abitua a
convivere con una condizione caratterizza-
ta dalla presenza costante, anche se spesso
silente, della malattia.

In questo ordine delle cose, in cui il paziente
si costruisce un proprio equilibrio che fini-
sce per percepisce come la normalita, sono
meno segnalati I'impatto sulla vita affettiva
e soprattutto sull'attivita professionale e gli
impegni di studio, mentre pit ampia & I'indi-
cazione di limitazioni nella vita sociale, nelle
attivita di svago, nel viaggiare, nella rinun-
cia a cenare fuori casa, proprio per via dei
condizionamenti legati all'alimentazione.
Le opinioni circa l'influenza della patologia
sulla condizione psicologica dividono il
gruppo degli intervistati e la meta che se-
gnala questa influenza, fa riferimento ad un

impatto sulla propria condizione psico-fisi-
ca, messa a dura prova dalla malattia: i fa-
stidi legati alla sensazione di gonfiore e ai
dolori addominali impattano anche sull’'u-
more e impediscono a chi ne é affetto di
sentirsi in equilibrio con il proprio corpo nel
rapporto con se stesso e con gli altri, men-
tre I'impossibilita di controllare la patologia
per I'imprevedibilita dei sintomi aumenta lo
stato di ansia.

Un ulteriore sintomo dell'impatto psicologi-
co della malattia e la difficolta a parlare ad
altri della propria condizione segnalata da
quasi la meta degli intervistati, in cui pre-
valgono i pil giovani. Tale difficolta e certa-
mente dovuta alla complessita della patolo-
gia, allimbarazzo nel raccontare aspetti che
attengono alla sfera intima del paziente,
all'idea che non é facile far comprendere la
propria condizione. Infatti, la meta circa de-
gli intervistati € convinto che si tratti di una
malattia spesso sottovalutata, di cui sono
poco noti gli aspetti che la caratterizzano.
Peraltro, gli stessi pazienti ammettono che,
al momento in cui la patologia ha fatto irru-
zione nella loro vita, le informazioni in loro
possesso relative ad essa risultavano assenti
o scarse, ed e stata la necessita della convi-
venza con la patologia ad aver incrementa-
to sia la ricerca autonoma di informazioni
che le richieste al medico. In ogni caso il
bisogno di informazione non sembra essere
completamente esaudito, dal momento che
quasi tutti gli intervistati si giudicano inte-
ressati a saperne di piu della patologia di cui
sono affetti.

La IBS-C & dunque una patologia che non
sempre comporta una diagnosi immediata
ed é spesso sottovalutata anche da chi ne

e affetto. Si potrebbe sostenere che esiste
oggi un problema di emersione della sin-
drome, spesso affrontata in modo episodi-
co, senza una reale consapevolezza della
dimensione patologica, senza lintervento
non solo dello specialista ma anche dello
stesso medico di famiglia, con una ricerca
del rimedio di tipo sintomatico e attraverso
il ricorso ad un'automedicazione piuttosto
articolata che spesso procede “per tentativi
ed errori”.

Tuttavia, si tratta di una patologia che spes-
so interferisce significativamente con il nor-
male svolgimento delle attivita quotidiane
ed & una causa di assenteismo dal lavoro.
Anche dalle indicazioni relative agli aspetti
psicologici piu generali emerge un con-
dizionamento diffuso, che si rivela anche
nell'imbarazzo a parlarne o nelle incertezze
nel rapporto con gli altri, e da cui traspare
un vissuto di malattia segnato da incertezze
e difficolta, spesso sottotraccia, ma non per

questo meno limitanti.
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« CONCLUSIONI

La Sindrome dell'Intestino Irritabile rappre-
senta una condizione molto comune e de-
bilitante che interessa circa il 5-20% della
popolazione mondiale (12). In Italia riguarda
circa il 10% delle persone, in particolare le
donne, e colpisce sia la popolazione adulta
sia quella pediatrica.

E’ una condizione patologica caratterizzata
da gonfiore o dolore addominale associa-
ti all'alterazione della funzione intestinale
come diarrea, stitichezza o una fastidiosa
alternanza delle due condizioni. Tutti sinto-
mi che contribuiscono a un costante senso
di disagio e a un diffuso stato di ansia, con
ricadute significative sulle attivita quotidia-
ne delle persone che ne sono affette. Tra le
cause della sindrome lo stress e i fattori psi-
cologici giocano un ruolo importante, ma
0ggi sappiamo anche che non sono gli unici
fattori scatenanti della patologia. Negli ulti-
mi anni, infatti, la ricerca scientifica ha con-
tribuito, in maniera sempre piu approfondi-
ta, a comprendere e definire i meccanismi
fisiopatologici alla base dei sintomi, descri-
vendo, ad esempio, il ruolo importante svol-
to dal microbiota intestinale nell'insorgenza
della malattia (61).

Una delle principali criticita legate a questa
sindrome ¢é legata, oggi, al processo diagno-
stico. Attualmente, il percorso del pazien-
te verso la diagnosi di IBS segue i Criteri di
Roma basati sulla sintomatologia presenta-
ta dal paziente negli ultimi 3 mesi. Tuttavia,
questo percorso pud risultare molto lungo e
ritardare la diagnosi e la presa in carico del
paziente. Pertanto, risulta necessario defi-
nire degli standard diagnostici specifici per
questa patologia, anche perché nella pratica

clinica si continuano ad effettuare una serie
di indagini diagnostiche - molte delle qua-
li inutili - che conducono tardivamente alla
diagnosi di IBS e comunque solo attraverso
l'esclusione di altre patologie del tratto ga-
strointestinale.

La Sindrome dell'Intestino Irritabile ha inol-
tre un notevole impatto sulla qualita di vita
dei pazienti (ansia, senso di inadeguatezza)
e comporta elevati costi sociali nonché sa-
nitari. Ad esempio, un considerevole “peso”
socio-sanitario & legato alla forma di IBS-C
(con stipsi). Da una recente pubblicazione
focalizzata sull'impatto a livello mondiale
della Sindrome dell'Intestino Irritabile (62)
si evincono dati relativi I'impatto socio-eco-
nomico della forma di IBS con stipsi anche
nei Paesi Europei. Dal focus sull'ltalia emer-
ge che: in media i costi sanitari del paziente
con IBS-C sono 937 euro, in gran parte do-
vuti al costo delle ospedalizzazioni, simili
a quelli riguardanti altre patologie come
ipertensione, diabete e osteoartriti; il costo
annuo a carico del paziente & di 485 euro, il
34% di tutti i costi diretti, una spesa signifi-
cativa che il paziente deve sostenere per le
terapie a causa del mancato rimborso da
parte del SSN; infine, costi indiretti per 339
euro annui, simili a quelli della broncopneu-
mopatia cronica ostruttiva. E' evidente, dun-
que, come la forma di IBS associato a stipsi
abbia un impatto notevole legato ai costi:
sia ai costi diretti, imputabili a diagnosi ri-
tardate, ospedalizzazioni e inappropriatezza
0 mancanza di aderenza terapeutica, sia ai
costi indiretti secondari come le condizioni
di assenteismo dal posto di lavoro, la scarsa
produttivita lavorativa dei pazienti e cosi via.
Da quanto descritto si evince che, ad oggji,
la gestione del paziente con IBS presenta
ancora delle importanti criticita che dovreb-

bero essere considerate e condivise da tutti i
professionisti sanitari coinvolti.

Un ruolo fondamentale nella gestione del
paziente con IBS e quello del medico di me-
dicina generale che ¢ il primo ad entrare in
contatto con pazienti con IBS.

Particolare attenzione, dovrebbe essere po-
sta poi a forme pil severe di malattia come
quella con stipsi, sottotipo che pud risultare
ampiamente sotto-diagnosticato a causa
della somiglianza con la stipsi cronica e che,
spesso, & caratterizzato dall'automedicazio-
ne da parte del paziente che ricorre autono-
mamente all’'uso di pre/probiotici, lassativi e
preparati a base di fibre.

Il trattamento dell'IBS deve tener conto del-
le diverse caratteristiche della patologia che
puod comportare diarrea o stipsi e che richie-
dono un approccio terapeutico diverso.
Negli ultimi anni sono stati raggiunti im-
portanti traguardi terapeutici per questa
patologia, con la disponibilita a livello mon-
diale e anche in Italia, di farmaci innovativi
che curano l'intera sintomatologia, come ad
esempio la linaclotide che associa un effet-
to analgesico sul dolore addominale con un
miglioramento anche della stipsi.

E importante, dunque, che oggi il Servizio
Sanitario Nazionale dedichi adeguata at-
tenzione anche a a problematiche sanitarie
come la Sindrome dell'Intestino Irritabile -
condizione patologica sottostimata e spesso
trascurata- che possono apparire come mi-
nori ma che invece producono gravi riper-
cussioni sia dal punto di vista personale che
da quello sociale. Un Sistema Sanitario come
il nostro, fondato sui principi di Universalita,
Uguaglianza ed Equita, non pud non assi-
curare anche ai pazienti con IBS l'accesso a
percorsi appropriati di diagnosi e cura.
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1. Quale puo essere il vantaggio di monitorare i pazienti con IBS grave?

Questo tipo di pazienti ricorre spesso, su consiglio del medico
curante o spontaneamente, a centri specializzati. Sono pazien-
ti nei quali la sintomatologia &, o & percepita, come particolar-
mente importante e tale da influenzare lo stato dell'umore, la
vita lavorativa e di relazione. Il monitoraggio di questi pazienti
permette diindividuare il percorso diagnostico, le diverse carat-
teristiche sintomatologiche, il tipo di terapia adottata e la rispo-
sta alla terapia contribuendo alla definizione di strategie tera-
peutiche ottimali per sottogruppi di pazienti. Inoltre permette
di quantificare l'impatto della sindrome sulla qualita di vita e,
attraverso I'analisi dei dati raccolti, di individuare strategie di ge-
stione atte a migliorarla.

2. Quali devono essere le chiavi per la loro identificazione e quindi per

il successivo trattamento mirato?

= Nel processo d'individuazione dei criteri per la loro identifica-
zione, riveste un ruolo di fondamentale importanza il consenso
dei gastroenterologi esperti nel campo, sulle informazioni che
devono necessariamente essere raccolte come base delle suc-

cessive analisi.

3. Quale puo essere l'obiettivo finale del percorso in termini di

raccolta dati?

= Lobiettivo finale & quello di avere una descrizione a livello na-
zionale dell'impatto in termini di domanda assistenziale, ricorso
a prestazioni mediche e strumentali e terapie farmacologiche di
questa categoria di pazienti e, contemporaneamente, l'indivi-
duazione di adeguate strategie di gestione.

4. Quale valore viene ad assumere per il sistema sanitario un

monitoraggio attento dei pazienti con il supporto dell’ISS- Istituto

Superiore di Sanita?

= || valore di quest’approccio e rappresentato dal potere di tra-
smettere al Ministero della Salute, tramite il suo organo tecnico,
dati numerici sui quali individuare interventi capaci di ottimizza-

re la gestione dei pazienti.
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rappresentante Cittadinanzattiva

Liste d'attesa lunghe, difficolta di orientamento e carenza di percorsi
diagnostico-terapeutici chiari. Il punto di vista di Cittadinanzattiva,
movimento di partecipazione civica che opera in Italia e in Europa
dal 1978, & quello dell’'utenza che si confronta quotidianamente con
il Servizio sanitario nazionale. Un’utenza che anche in ambito della
gastroenterologia sperimenta difficolta e ostacoli. Per questo I'as-
sociazione ha partecipato al convegno “La Sindrome dell’ Intestino
Irritabile: malattia sociale tra complessita terapeutiche, innovazione
e sostinibilita”, tenutosi lo scorso 29 maggio a Roma. Sabrina Nardi,
direttore del Coordinamento nazionale delle associazioni dei malati
cronici all'interno dell’associazione, spiega che il contributo di Cit-
tadinanzattiva rispetto al tema Ibs ha a che fare con l'attivita stessa
della realta, da sempre interessata a intervenire per superare le ca-
renze o le criticita segnalate dai cittadini nella esperienza di cura e

accesso ai servizi sanitari.

Quali sono le principali difficolta incontrate da chi si rivolge a voi?

= «Dal nostro annuale rapporto PiT Salute, giunto alla diciannove-
sima edizione, emerge il problema delle liste d'attesa, sollevato
in una segnalazione su tre. | cittadini si rivolgono a noi per de-
nunciare il problema, avere orientamento, conoscere i propri di-
ritti e vederli rispettati, anche per fare pressione indirettamente

sui decisori e sulle istituzioni».

Che peso ha la gastroenterologia nel corpus di segnalazioni ricevute?

= «Importante: le visite gastroenterologiche sono al settimo po-
sto tra le segnalazioni per eccessivi tempi di attesa. In media,
a livello nazionale, i tempi di attesa segnalati sono di quattro
mesi per ottenere un appuntamento. Tra gli esami diagnostici
piu difficili da prenotare, per i quali abbiamo ricevuto richieste
di intervento, troviamo invece al secondo posto la gastroscopia
e all'ottavo la colonscopia. Nel corso degli ultimi anni le segnala-
zioni per tempi di attesa lunghi per interventi chirurgici e visite
specialistiche sono aumentati, mentre si sono ridotte quelle per
gli esamiv.

Da cosa possono dipendere questi dati, almeno in gastroenterologia?
m  «Sicuramente da una maggiore consapevolezza dell'importanza
di fare segnalazioni a un’associazione come la nostra, dalle diffi-
colta economiche con cuii cittadini si confrontano, dal momen-
to che esiste una quota sempre piu ampia di cittadini che rinun-
cia a curarsi, ma certamente anche da una maggiore attenzione

alla salute».

Cosa si propone dunque I'associazione, oltre a fungere da collettore

di queste lamentele?

= «Supportiamo il cittadino, aiutandolo a conoscere i propri diritti
e a esercitarli. E con questo spirito che, ad esempio, nell'ambi-
to delle malattie infiammatorie croniche intestinali abbiamo
realizzato insieme all’associazione Amici onlus e alla comunita
scientifica e professionale un percorso diagnostico terapeutico
assistenziale per le persone colpite. Grazie al nostro impegno e
divenuto un'intesa Stato-Regioni. Questa strada é tracciata an-
che dal Piano nazionale della cronicita: standardizzare e rendere
pit semplice e coerente l'iter diagnostico-terapeutico e di presa
in carico, sulla base della medicina basata sulle evidenze».

Pensa sia possibile replicare un’attivita come questa con i pazienti

affetti da sindrome dell’intestino irritabile?

m  «Cisono delle priorita definite dal Piano nazionale delle cronici-
ta per alcuni gruppi di patologie e le Ibs non sono al momento
tra queste. Resta fermo il fatto che ogni persona che ha un pro-
blema di salute ha diritto di trovare una risposta appropriata.
Avere cioé una diagnosi precoce
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Che cos’e IBSCOM e perché é nato?

Il comitato IBSCOM (o comitato per I'IBS) & un comitato multista-
keholder fatto da politici, rappresentanti delle istituzioni e ricer-
catori esperti del mondo della sindrome dell'intestino irritabile
che ha deciso di far emergere per le istituzioni, per il pubblico,
per la classe politica, per i media, I'importanza della Sindrome
dell'Intestino Irritabile come malattia che puo avere un impatto
sociale.

Cos’e la sindrome dell’intestino irritabile e perché é tanto difficile dia-

gnosticarla?

La sindrome dell'intestino irritabile € un insieme di sintomi, se-
condo l'ultima classificazione di Roma 4, accomunati da dolore
addominale e dalla contemporanea comparsa di un disturbo
dell'evacuazione. Nel passato per I'IBS, nella classificazione di
ROMA 3, si parlava di‘discomfort addominale’; con la nuova clas-
sificazione invece scompare questo termine e viene introdotta
la parola‘dolore’addominale.

Queste persone hanno una sintomatologia caratterizzata da do-
lori addominali ricorrenti accompagnati da disturbi dell’evacua-
zione. Questi sono sintomi che possono essere comuni a molte
malattie. Nel passato, sotto il grande ombrello dell'intestino
irritabile veniva compresa anche la celiachia atipica, la conta-
minazione batterica intestinale, delle diverticolosi dell'intestino
tenue non diagnosticate, l'intolleranza al lattosio. Il termine IBS
comprende una miscellanea di patologie, che piano piano con
I'evoluzione della diagnostica si sta sempre piu assottigliando
perché ogni volta che si fa una diagnosi precisa si ‘esce’ dall’eti-
chetta‘intestino irritabile’ e si entra nelle diverse patologie.

Quali sono i sintomi di questa condizione?

In primo luogo i dolori addominali, accompagnati a disturbi
dell'alvo (diarrea, stitichezza, diarrea alternata a stitichezza) che
sono ricorrenti nel tempo. LIBS & per definizione una malattia
cronica, ma puo partire anche all'improvviso, dopo un forte
stress. Il trigger € quasi sempre un evento stressante, non ne-
cessariamente psicologico; puo essere anche I'uso di un antibio-
tico, una gastroenterite infettiva, un'intossicazione da alcol, un
lutto familiare, una bocciatura a scuola. Un evento traumatico
insomma che attiva il leaky gut, I'iperpermeabilita, che poi spes-
so in alcuni si auto-mantiene nel tempo.

Vanno naturalmente escluse altre malattie (malattia divertico-
lare, morbo di Crohn, morbo di Whipple, diverticolo di Meckel,
sindrome del legamento arcuato, un'enterite autoimmune, un‘a-
terosclerosi della mesenterica); non si pud mai banalizzare I'IBS

perché dietro possono esserci malattie importanti.



Con il contributo non condizionato di

5 :eAllergan.




