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OSSZEFOGLALAS: Gluténmentes diétat nem kovetd coeliakias ndknél jelentdsen megnd a betegség
szévddményeinek kockazata. A coeliakias ndk tlineteinek puerperium soran torténd megjelenésében a terhesség
valészindleg az un. trigger funkciét tolti be. A szerzdk négy esetében nem-véres hasmenés, gércsos hasi fajdalom
és fogyas volt a vezetd tlinet. A coeliakia diagnozisat a klinikai tlinetek, a koéros laboratériumi értékek, az
endoszkopos és a szovettani kép, valamint az endomysium-ellenes antitest vizsgalat pozitiv eredménye alapjan
allitottak fel. Gluténmentes diéta bevezetését kdvetden mindegyik beteg tlinetei azonnal javultak és testsulyuk is
gyarapodott. Oszteodenzitometriaval az enyhébb lefolyasi esetekben osteopenia, a stlyosabb klinikai képpel jaro
esetekben osteoporosis igazolddott. Ez az eredmény is bizonyitja, hogy a frissen felismert coeliakias betegekben —
életkortol fliggetleniil — sziikséges a csontsOriség vizsgalatanak elvégzése. A csontstriség csokkenése feltehetden
nem a betegség rovid ideje fennalld aktiv stadiuméban kovetkezett be, valdszinGbbnek thnik, hogy a betegekben a
szlilés elBtt a coeliakia Un. silent vagy latens forméaja allt fenn.

Juhdsz M, Zagoni T, Herszényi L, Kovacs Cs, Horvath Gy, Nemetz A, Tulassay Zs: POST PARTUM
MANIFESTATION OF COELIAC DISEASE

SUMMARY: Women suffering from coeliac disease and not being adhered to gluten-free diet must face an
increased risk for severe systemic complications. Pregnancy is likely to play a triggering role in the development
of coeliac disease during the puerperium; in previous reports autoimmune mechanisms and hormonal changes
were regarded as possible contributing factors. In all four cases the leading symptoms were non-bloody diarrhoea,
abdominal cramps and weight loss. The diagnosis of coeliac disease which was based on clinical, laboratory,
endoscopic and histologic findings became verified by the positive result of antiendomysial antibody test in all
cases. There have been prompt response and relatively rapid regain of weight in all cases following the
administration of gluten-free diet. Osteodensitometry revealed osteoporosis in cases with more severe course and
osteopenia in the clinically milder cases. This result justifies the importance of evaluating the bone mineral
density of newly diagnosed coeliac disease patients, regardless of age. Decreased bone mineral density is unlikely
to have developed during the short period of overt clinical symptoms. This suggests that coeliac disease had been
present long before delivery in the silent or latent form of the disease.

Magy Belorv Arch. 2000; 53: 93-97.

A coeliakia megjelenhet mind emésztdrendszeri, mind Esetismertetések

extraintestinalis tlinetek képében. A nem felismert, ha-

gyomanyos étrendet fogyaszt6 coeliakids ndk szilésze-
ti-ndgyogyaszati anamnézisében gyakoribb a késdi
menarche, a korai menopausa, a szekunder amenor-
rhoea, a relativ infertilitas és a tébbszéri spontan abor-
tusz eldfordulasa.>*2+28 A coeliakias ndk tuneteinek
puerperium soran torténd megjelenésében a terhesség
val6szindleg az Un. trigger funkciot tolti be. Elképzelhe-
td, hogy a szllést kdvetd fokozottabb kaldriabevitellel
Ohatatlanul egyittjaré fokozott gluténbevitel is koroki
szerepet jatszik. Dolgozatunkban négy post partum pe-
riodusban felismert coeliakias esetet mutatunk be. Ha-
rom esetben malabsorptio szindroméat és mind a négy
esetben csokkent csontslrlséget észleltiink.
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1. eset

A 27 éves nd panaszai 5 héttel elsd gyermekének sziilése utan jelent-
keztek — mind a terhesség, mind a sziilés eseménytelenil zajlott. EIs6
korhazi felvételére hasmenés, mellkasi fajdalom, alsé végtagi izom-
gorcs és beszédképtelenség miatt keriilt sor. Tuneti kezelés hatasara
allapota gyorsan javult. Harom héttel késobb hasmenés, steatorrhoea
és puffadas miatt ismét kérhazba utaltak. Fizikalis vizsgalattal a so-
vany ndbetegnél (testsuly, [Ts]: 45,5 kg, test-tomeg index [body mass
index, BMI]: 16,1 kg/m?) exsiccosist, enyhe jobb bordaiv alatti nyo-
masérzékenységet és mérsékelt tachycardiat talaltunk. A beteg lazta-
lan volt, laboratériumi adatai a kovetkez6k voltak: normalis szedi-
mentacid, mean corpuscular volume, MCV: 79 fl; Ca: 2,05 mmol/l;
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protrombin, INR: 2,5; dsszfehérje: 46 g/l; albumin: 29 g/l és kdros
d-xiléz-felszivodas. A hasmenés lehetséges okai kozill a fertdzéses
eredet ellen szolt az afebrilitas és a negativ széklettenyésztési eredmé-
nyek (baktérium, féregpete, protozoon). A hasmenés tovabbi elkiiloni-
t0 diagnosztikajaban a pajzsmirigybetegséget a normalis tartomany-
ban levd hormoneredmények, az organikus vastaghél-betegséget
(gyulladasos bélbetegség, tumor) pedig a kolonoszképia soran észlelt
ép nyalkahartyakép alapjan vetettiik el. Oszteodenzitometria (ODM)
osteoporosist igazolt (a T-score -3,26 és -2,92 a lumbalis gerinc, illet-
ve a combnyak felett, DEXA modszerrel mérve), ezért kalcium- és
D,-vitamin-p6tlast kezdtiink. Felsd panendoszkdpia soran a Kerkring-
redok eltlinését és csdszerl postbulbaris duodenumot észleltiink; a
szdvettan szubtotalis boholyatrophiat igazolt. Az endomysium-ellenes
antitest (EMA) nagy titerben volt pozitiv. Gluténmentes diéta (GMD)
bevezetése és atmeneti parenteralis kezelés utan a beteg fokozatosan
tiinetmentessé valt, visszanyerte eredeti testsulyat (Ts: 60 kg, BMI:
21,25 kg/m?) és laboratériumi eltérései is normalissa véltak (MCV:
92,7 fl, Ca: 2,25 mmol/l, INR: 1,0, dsszfehérje: 78 g/l, albumin:
50 g/l).

2. eset

A 37 éves nd panaszai 10 nappal masodik sziilése utan kezdddtek.
Naponta 5-6-szor jelentkezd, vizes-habos széklettel jar6 hasmenése
volt, mely antibiotikum-terapiara nem reagalt. A beteg mindvégig laz-
talan volt. Fizikalis statuszabdl az intenziv perisztaltika emelhetd ki.
A laboratériumi értékek és a fiziologias mértékl d-xildz-felszivodas
kizé&rta a malabsorptio lehet6ségét. Az euthyreoid betegnél a széklet-
tenyésztés negativ volt, a kolonoszkdpias eszkdzt az anustél szamitott
33 cm-ig lehetett felvezetni, az attekintett szakaszon ép viszonyokat
talaltunk. Az enyhébb klinikai lefolyassal 6sszhangban ennél a beteg-
nél ODM soran osteopeniat észleltiink (T-score: -1,80, illetve -0,27).
A felsd panendoszkdpia ép nyalkahartyat mutatott, a szdvettan vi-
szont szubtotalis boholyatrophiat igazolt. Az EMA-pozitivitast is fi-
gyelembe véve coeliakia diagnozisat allitottuk fel: a beteg GMD-re
azonnal tlinetmentessé valt és altalanos allapota rovid idd alatt rende-
zBdott.

3. eset

A 31 éves nd panaszai 4 hénappal a sziilés utdn kezdddtek. Anamné-
zisében extrauterin graviditas és spontan abortusz szerepel. Felvétele-
kor mar 3 hénapja fennalltak nem-véres hasmenéses panaszai: kezdet-
ben 3-4 alkalommal, kés6bb 10-15-sz6r volt naponta hig, vizes szék-
lete. Testsulya 8 kilogrammal csdkkent, betegsége alatt mindvégig
laztalan volt. Fizikalis vizsgélattal a lesovanyodott ndbetegnél csok-
kent bdrturgort, intenziv perisztaltikat és alacsony vérnyomast (90/60
Hgmm) észleltiink. A széklettenyésztés és a kolonoszkdpia negativ
eredménnyel zarult, a pajzsmirigyhormonok a normalis tartomanyban
voltak. A koros laboratériumi értékek (MCV: 77 fl, Ca: 1,92 mmol/I,
K: 2,6 mmol/l, INR: 3,9, dsszfehérje: 52 g/l, albumin: 32 g/l, lapos
oralis glukéztolerancia-teszt gorbe) egyértelmien malabsorptiéra utal-
tak, ezzel 6sszhangban ODM soran osteoporosist észleltiink (T-score:
-4,10, illetve -3,29). Felsd panendoszkdpiaval a Kerkring-reddk elt(-
nését észleltiik, a szovettani eredmény szubtotélis boholyatrophia volt.
Az észlelt EMA-pozitivitast is figyelembe véve coeliakia diagnézisat
allitottuk fel: a beteg panaszai atmeneti parenteralis kezelés és a
GMD bevezetése utan fokozatosan megszintek.
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4, eset

Negyedik betegiink elsdé gyermekét 23 éves koraban sziilte. Hét ho-
nappal késdbb kétoldali bokaoedema miatt keriilt sor kivizsgalasara.
Felvételekor teststlya 43 kg volt (BMI: 14,88), naponta 2-3 alkalom-
mal hig székletet iritett. A legkifejezettebb laboratériumi eltérései a
kdvetkezok voltak: Ca: 1,99 mmol/l, K: 3,1 mmol/l, Mg: 0,55 mmol/I,
INR: 3,9, 6sszfehérje: 52 g/l, koleszterin: 2,8 mmol/l. Kéros majfunk-
cios értékeit (AST: 133 U/I, ALT: 98 U/I, ALP 664 U/I) a korabbi ora-
lis antikoncipiens-szedéssel hoztuk dsszefiiggéshbe. Hat honappal ké-
sObb ismételten teherbe esett; terhessége 30. hetében mélyvénas
thrombosis gyanujaval szallitottak kdrhazba, ezt a késobbi vizsgalatok
nem igazoltak. Sulyos hypoproteinaemia (8sszfehérje: 51 g/l) miatt
parenteralis fehérjebevitelre szorult. Hat hénappal masodik gyermeke
megsziletése utan, kétoldali anasarca és diarrhoea miatt ismételten
korhazi felvételre kerilt sor. Laboratériumi értékei (K: 3,4 mmol/I,
Ca: 1,95 mmol/l, Mg: 0,43 mmol/l, dsszfehérje: 45,1 g/l, albumin:
17,4 g/l, koleszterin: 2,4 mmol/l, INR: 1,57) még az elsd hospitaliza-
ciénal észlelteknél is stlyosabb fokd malabsorptiéra utaltak. A felsd
panendoszkdpia soran ép nyalkahartya-viszonyokat talaltunk, a sz6-
vettani vélemény Il. fokl parciélis boholyatrophia volt. Oszteodenzi-
tometridval osteopeniat (T score: -0,91, illetve -1,71) észleltiink. A
coeliakia diagndzisat a szévettanon kivil az EMA-pozitivitas is meg-
erdsitette. Tiineti kezelés és GMD bevezetése utan panaszai megszQn-
tek: a két hdnappal késobb késziilt laboratoriumi leletekben kéros ér-
tékek nem szerepeltek, a BMI 20,1-re emelkedett.

Megbeszélés

A coeliakia és a terhesség kozotti kapcsolatot targyalo
irodalomban t6bb adatot talalhatunk a coeliakias nok
terhességének lefolydsarol, mint a puerperium soran
megjelend coeliakias esetekrdl. 1823

A gluténmentes diétat nem kdvetd coeliakids noknél
bizonyitottan nagyobb a kései menarche, a Kkorai
menopausa,?* a masodlagos amenorrhoea és a relativ
infertilitas kialakulasanak veszélye.®” A diétahibat el-
kovetd betegeknél — ellentétben az egészséges kontrol-
lokkal és a GMD-t betart6 coeliakias ndkkel — szignifi-
kansan nagyobb az ismétlddd spontan abortuszok eld-
fordulasanak és a szoptatasi id6 lerdvidilésének
kockéazata.®?® A gluténtartalmu étrendet fogyaszto coeli-
akias n6k magzatainal gyakoribb a halvasziiletés, na-
gyobb a perinatalis mortalitas, az intrauterin retardacio
és a veldcsofejlodési rendellenességek veszélye.*622

A coeliakia diagnozisahoz gyakran az anamnézisben
szerepld spontan abortuszok vezetnek el.2%6 A terhes-
ség soran felfedezett coeliakiaban a késlekedés nélkdil
megkezdett GMD ndveli az egészséges magzat megszi-
letésének esélyét.

A coeliakias esetek tobbsége — az Un. jéghegy elmé-
letnek megfelelden — a klinikai tlinetek hianyaban egy-
altalan nem, vagy csak hossz( idd utén, a szévodmé-
nyek, illetve a tarsuld betegségek alapjan kerl felisme-
résre: ezeket az eseteket soroljuk a coeliakia un. silent
(mésnéven szubklinikus), illetve latens alcsoportjai-
ba.21® A silent coeliakiaba tartozo betegek vagy teljesen
tlinetmentesek, vagy csak minor, nem diagnosztizalt tii-
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1. tablazat. Szllészeti anamnézis

1. eset 2. eset 3. eset 4. eset
A panaszok a sziilés utan mennyi id6vel alakultak ki? 5 hét 2 hét 4 hénap 7 hénap
Hanyadik sziilés utan jelentkezett a betegség? 1. 2. 1. 1.
Hanyadik terhesség volt ez? 1. 2. 3. 1.
Ez a sziilés milyen Gton tortént? pvn pvn pvn pvn
Az el6z0 sziilések milyen Gton torténtek? — Sec. ces. — —
Egyéb terhességek sorsa? — — 1 EUG, 1 sp. AB pvn
Gyermekek allapota eg. eg. eg. eg.

pvn: per vias naturales (sziilés), sec. ces.: sectio cesarea, EUG: extrauterin graviditas, sp. AB: spontan abortusz, eg.: egészséges

neteik vannak, de vékonybél-nyalkahartyajuk koros ké-
pet mutat. A latens csoport betegeinél hagyomanyos (te-
hat nem gluténmentes) étrend mellett is ép vékonybél-
nyalkahartya talalhato, de vagy korabban volt boholyat-
rophiat igazol6 biopsziajuk, vagy pedig a késBbbiek
soran alakul ki ilyen, gluténmegvonasra jol reagald szo-
vettani elvaltozas. A latens csoport tagjainal a boholy-
és kriptaszerkezet ép, ezért a szOvettani leletet legtdbb-
szOr negativként értékelik; a gyanut a pozitiv szerold-
gia, a pozitiv csaladi anamnézis, a jejunum koros per-
meabilitasa, és a yo-T-sejt-receptort hordozé intraep-
ithelialis lymphocytak (IEL) emelkedett szdma keltheti
fel® (Ep vékonybélben az IEL-szdm 15-20/100
epithelsejt, coeliakidban 70-120/100 epithelsejt. Az
IEL-sejtek kdzott megnd a TcR-y/o-pozitiv és a TcR-
o/B-pozitiv sejtek abszolut szama, illetve a két T-sejt-
populacio kozott az arany a TcR-y/d-pozitiv sejtek felé
tolodik el. A TcR-y/d-pozitiv sejtpopulacio felszaporo-
déasa sokszor a latens coeliakia egyetlen jele.! Mindkét
T-sejt-populacié sdrlsége gluténfiiggd: GMD hatésara
mindkét sejtpopulacié nagysaga csdkken.) A latens
coeliakia egyéb kritériumait teljesitd betegeket, akikben
sem korabban, sem aktualisan nem all fenn nyalka-
hartya-laesio, az Un. potencialis sprue alcsoportba sorol-
juk.

A puerperium sordn megjelend coeliakias esetekben
(mas néven post partum coeliakia) a betegség valoszi-
naleg az Un. silent vagy latens formaban mar a sziilés
eldtt jelen volt. Ezekben az esetekben a coeliakia kiala-
kulasaban a terhesség valdszindleg Un. trigger szerepet
jatszik.”® A téméban Malnick és mtsai-t6l szarmazik a
legatfogobb leirés, sajat eseteinkbdl nyert tapasztalata-
inkkal az altaluk kozolt ismereteket szeretnénk gazdagi-
tani.4

A dolgozatunkban bemutatott négy, eseménytelen
terhességet és szilést kdvetden post partum megjelend
coeliakias esetbdl haromszor stlyos malabsorptio iga-
zolodott; a masodiknak bemutatott esetben a coeliakia
enyhébb lefolyasu volt. A tiinetek megjelenésekor a be-
tegek életkora 27 és 37 év kozotti (atlag 29,5 év) volt.
A tobbnyire emésztdszervi tiinetek 2-49 héttel (atlag
12,7 hét) a sziilés utan jelentkeztek. Az elsd és a harma-
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dik esetiinkben a betegség mar az elsd szilés utan, a
masodik esetben csak a masodik szilést kdvetden jelent
meg. A negyediknek bemutatott betegiinkben val6szind-
leg az elsd terhesség inditotta el a betegséget, de a hat-
térben hiz6dé coeliakia csak a masodik sziilés utan ki-
alakult stlyos tunetek jelentkezésekor valt ismertte (e
beteg egyik gyermekénél malabsorptids tlinetek hatteré-
ben EMA-pozitivitas és szubtotalis boholyatrophia iga-
zolodott — a késbbbiekben tervezziik e csalad reszlete-
sebb genetikai vizsgalatat).*? A harmadik beteglink
anamnézisében szerepel még egy-egy alkalommal ext-
rauterin graviditas és spontan abortusz (1. tablazat).

A negyedik eset kivételével a kdvetkezd vezetd tiine-
teket észleltiik: nappal és éjszaka egyarant fellépd nem-

2. tdblazat. A felvételkor végzett laborat6riumi vizsgalatok
eredményei

leset 2.eset 3.eset 4.eset

Hemoglobin (12-19 g/dl) 126 130 116 148

MCV (80-90 fl) 79 91 77 —
Thrombocyta (150-450 K/ul) 244 — 320 286
Kalium (3,6-5,0 mmol/l) 42 4,6 2,6 31
Kalcium (2,15-2,55 mmol/l) 2,05 2,4 1,92 1,99
Vas (8,9-30,5 pmol/l) 142 100 7,0 8,0
TVK (44=70 pmol/l) 278 56 35 17
Osszfehérje (66-87 g/l) 46 72 52 52
Albumin (35-50 g/I) 29 45 32 —
Protrombinidd (1,0-1,3 INR) 2,5 1,0 3,9 1,0
TSH (0,3-3,6 mIU/l) norm norm  norm  norm
FT4 (0,6-1,8 ng/dl) norm norm norm  norm
EMA poz poz poz poz
Széklet

baktériumtenyésztés neg neg neg neg

parazitatenyésztés neg neg neg neg

MCV: mean corpuscular volume; TVK: teljes vaskotd kapacitas;
TSH: thyreoida-stimulalé hormon; FT4: szabad T4 szint, EMA:
endomysium-ellenes antitest
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véres hasmenés, gorcsos hasi fajdalom és fogyés. Ezen
kivil az elsbnek ismertetett esetben még mellkasi faj-
dalmat, als6 végtagi izomgorcsét és atmeneti beszéd-
képtelenséget, a harmadik betegnél hanyast észleltiink.
Negyedik beteglinknél a kétoldali bokoedema volt a
legjellegzetesebb fizikalis elvaltozas. Masodik betegiink
kivételével a laboratoriumi eltérések malabsorptiora
utaltak, amelyet az els6 esetben a szignifikansan csok-
kent d-xil6z-abszorpcid, a harmadik esetben a lapos
oralis glukéztolerancia-teszt gorbe tovabb erdsitett (2.
tablazat). Harmadik beteglinknél a kifejezetten meg-
nyult protrombinidd (INR: 3,9) ellenére sem tapasztal-
tunk fokozott vérzékenységi hajlamot, az észlelt sulyos
hypokalaemia (K: 2,6 mmol/l) valészinlleg a gyakori és
nagy mennyiségd hanyas kdvetkezményeként alakult ki.
Fels6 panendoszkopia soran két esetben ép viszonyokat,
a masik két esetben a Kerkring-reddzet elt(inését észlel-
tik. A szdvettani vizsgalat eredménye harom esetben
(1-3) szubtotalis boholyatrophia, a negyedik esetben
parcialis boholyatrophia volt (3. tablazat).
Osszefoglalva: a coeliakia diagnézisat mind a négy
esetben a klinikai kép, a kéros laboratoriumi eredmé-
nyek, az észlelt endoszképos és szovettani elvaltozasok
és a pozitiv EMA-vizsglat alapjn allitottuk fel. A be-
tegek gluténmentes étrendet kovettek, a harom malab-
sorptiés esetben atmeneti tlineti terapia kiséretében:
mind a négy beteglinknél azonnali kedvezd valaszt és
viszonylag gyors testsulyndvekedést észleltink.
Stewart és mtsai hypocalcaemias gluténszenzitiv be-
tegeiknél bilateralis carpopedalis spasmust, pozitiv
Trousseau- és Chvostek-tiineteket észleltek.?* Klemm és
mtsai a malabsorptio eredetd hypocalcaemidban sze-
kunder hyperparathyreosisrdl szamolnak be.'* Pauzner
két betegében,® illetve az altalunk ismertetett harmadik
és negyedik esetben a hypocalcaemia nem jart a fent
emlitett kdvetkezményekkel. Az elsd betegunknél ész-
lelt als6 végtagi izomgoresoket és az atmeneti beszéd-
képtelenséget a hypocalcaemia hatasanak tulajdonitjuk,

de felmer(lt az alapbetegség neurolégiai manifesztacio-
janak lehetdsége is.

Mind a gyermekkori, mind a felndttkori coeliakia
egyik legszamottevBbb szév6dménye a csont asvanyi-
anyag-tartalméanak csokkenése.?® Ennek hatterében leg-
inkébb a kalcium csdkkent felszivodasa, a kompenza-
torikus szekunder hyperparathyreosis és a D-vitamin-
raktarak kimerilése allhat.’> Az irodalomban nem
talaltunk adatokat a post partum felismerésre keriilt
coeliakias ndk csontsdriségérdl. Oszteodenzitometriat a
csontok aktualis dsvanyianyag-tartalméanak felmérésére
vegeztink. A kéros csontdenzitasértékek arra utalnak,
hogy hosszan fennall6 folyamatrol lehet sz, tehéat a
coeliakia szubklinikus formaja mar a sziilés el6tt is je-
len lehetett. Az eredmények bizonyitjak az oszteoden-
zitometria fontossagat a hosszu tavon malabsorptiéhoz
vezetd vékonybélbetegségek kdvetkezményes allapotai-
nak felderitésében.
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Felsd panendoszkopia eltdnt Kerkring-reddk

Vékonybélbiopszia

ODM osteoporosis
(-3,26/-2,92)

Kolonoszkapia (sigmoideosc.)  ép viszonyok

1. eset 2. eset 3. eset 4. eset
Eletkor (év) 27 37 31 23
Testsuly (kg) 45,5 58 85 43
BMI 16,1 22,6 14,0 14,9

normalis viszonyok

szubtotdlis boholyatrophia szubtotalis boholyatrophia szubtotélis boholyatrophia részleges boholyatrophia
osteopenia
(-1,80/-0,27)

ép viszonyok (33 cm-ig)

alig észlelhetd
Kerkring-redok

normalis viszonyok

osteoporosis
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ép viszonyok

osteopenia
(-0,91/-1,71)
ép viszonyok (25 cm-ig)

BMI: body mass index, ODM: oszteodenzitometria

* T-score a lumbalis gerinc, illetve a combnyak felett, DEXA modszerrel mérve
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