La sindrome del colon irritabile
Diagnosi e trattamento

La sindrome del colon irritabile (IBS) & una condizione molto frequente nell’attivitd medica di base ed in quella
specialistica. | sinftomi sono generalmente lievi, tanto che solo il 20-25% dei pazienti cerca assistenza medica;
tuttavia la malattia ha un grande impatto economico. L'IBS & un disordine funzionale intestinale, caratterizzato
da dolore e distensione addominale associati ad alterazioni dell’alvo. La diagnosi & basata soprattutto sulla
sintomatologia e la esclusione di patologie organiche. La terapia & multifattoriale, comprendendo modifica-
zioni dietetiche, I'uso di farmaci quali gli antispastici e gli antidiarroici e, nei casi piv gravi, psicoterapia e
psicofarmaci. Di recente sono stati introdotti farmaci che agiscono sui recettori della serotonina con risultati
molto promettenti.

Irritable bowel disease
Diagnosis and treatment

Summary

Irritable bowel syndrome (IBS) is very common in the primary care setting. The symptoms are generally mild, so
only 20-25% of patients with clinically relevant disease seeks health care; however the illness has an enor-
mous economic impact. IBS is a functional bowel disorder, comprising abdominal pain and distension associa-
ted with altered bowel habit in the absence of any demonstrable abnormality. The diagnosis is based on
clinical findings and the exclusion of other disorders. The treatment of IBS involves a multitargeted approach
that includes medical management of dominant symptoms, dietary modifications and, in severe cases, psychothe-
rapy and neuroactive drugs. Recently, drugs with high selectivity for subunits 3 and 4 of 5-HT have been

introduced with promising results.
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a sindrome del colon irrita-

bile, nota nella letteratura
anglosassone come “Irritable
Bowel Syndrome” (IBS), ¢ defi-
nita come un disordine funzio-
nale del colon in cui il dolore ad-
dominale € associato con la de-
fecazione o con modificazioni
dell’alvo, con segni di defecazio-
ne disordinata e di distensione
addominale. La sindrome ¢ nota
da molto tempo, essendo stata
descritta come “colite mucosa”
da Osler gia nel 1892. In segui-
to la malattia ¢ stata definita
come “colite spastica”, termine
tuttora impropriamente in uso.
La definizione di “colon irrita-
bile” ¢ stata introdotta per la
prima volta nel 1929 da Jordan
e Kiefer.
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IVIBS rappresenta una patolo-
gia molto diffusa, costituendo
una delle principali cause di vi-
site mediche e di impegno di 1i-
sorse economiche. La diagnosi
¢ essenzialmente clinica, man-
cando indagini di laboratotio o
strumentali specifiche. Nel de-
terminismo della malattia con-
corrono tre principali meccani-
smi:

* fattori psico-sociali

e alterazione della motilita

e aumentata sensibilita viscerale.

Sembrerebbero inoltre impor-
tanti anche la componente di-
speptica e quella inflammatoria.
La presenza della componente
inflammatoria ¢ suffragata dal-
l'osservazione di precipitazione
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acuta dei sintomi da IBS asso-
ciati 2 modeste modificazioni
infiammatotie della mucosa in-
testinale in pazienti da poco gua-
riti da una gastroenterite infet-

tival?,

Epidemiologia

I dati sulla epidemiologia del-
I'IBS derivano da studi di popo-
lazione effettuati in vari Paesi.
Per quanto riguarda 'Europa, da
segnalare la prevalenza del 9,5%
in Inghilterra’, del 6,6% in Da-
nimarca*, del 10,6% in Svezia®.
Del tutto recentemente Hungin
e collaboratori® hanno eseguito
una inchiesta su 40.000 soggetti
in Eutropa, inclusa I'Italia®. Da
questa ¢ risultata, negli 8 Paesi
europei esaminati, una prevalen-
za media dell’11,5%. L’epide-
miologia della IBS ¢ stata stu-
diata ampiamente anche negli
USA. La maggior parte dei la-
vori danno una prevalenza com-
presa frail 10 e il 15%, con oscil-

lazioni che vanno dal 3 al 20%"™
10

Valori simili (12,1-13,5%) sono
stati riportati per il Canada''.
Dagli studi disponibili sembra
che I'IBS sia comune in Giap-
pone, Cina, America del Sud e
subcontinente Indiano in misu-
ra analoga ai Paesi occidentali'.
In figura 1 sono riportati 1 dati
di prevalenza registrati per 'IBS
in alcune aree geografiche. La
prevalenza delle forme con diar-
rea e di quelle con stipsi ¢ simile
e si attestano entrambe intorno
al 5%. Circa il sesso, i dati pub-
blicati mostrano un rapporto
che vada 1:1 a 2:1 a favore delle
donne. La prevalenza sembra
poco influenzata dall’eta'.
Poco studiata ¢ la storia natura-
le della malattia. Da uno studio
inglese si ¢ visto che i pazienti
alternano periodi rilevanti con
sintomi con altri di diversi gior-
ni senza sintomi’. I sintomi inol-
tre possono cambiare nel tem-
po". E’ stato anche osservato

che i pazienti con IBS presenta-
no una maggiore morbilita di-
rettamente o indirettamente as-
sociata alla sindrome. Questa
include non solo una maggior
incidenza di disturbi d’ansia e di
episodi depressivi, ma anche
un’incidenza 2 volte maggiore
rispetto ai controlli sani di in-
terventi chirurgici*'!. La qualita
di vita dei pazienti con IBS ri-
sulta quindi compromessa non
solo per le problematiche obiet-
tive connesse al quadro clinico,
ma anche per la esagerata per-
cezione che di esse ha il pazien-
te. I disturbi sono di solito di
lunga durata e ricorrenti. Dallo
studio di Hungin e collaborato-
1i si rileva che il 40% dei sog-
getti presenta disturbi da oltre
10 anni e circa il 70% accusa sin-
tomi per 1-9 giorni al mese; inol-
tre, solo il 38% ¢é soddisfatto
delle terapie intraprese’®. Benche
solo il 20-25% dei pazienti con
IBS cerchi assistenza medica, la
malattia ha un significativo im-

Figura 1. Prevalenza della sindrome del colon irritabile in alcune aree geografiche. | dati di prevalenza
della malattia devono essere valutati con prudenza a causa dei differenti criteri di inclusione adottati.
(Dati da Kay L 19944, Osteberg E 2000°, Hungin AP 2003°¢, Talley NJ 1991°).
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patto economico. Negli USA il
costo dei farmaci per il tratta-
mento di questa sindrome su-
pera gli 80 milioni di dollari/
anno. Se si tiene conto anche
della perdita di giornate lavora-
tive e dei costi indiretti dell’as-
senteismo, le spese possono su-
perare i 19 bilioni di dollari/
anno'. Si stima inoltre che ne-
gli USA siano effettuate per que-
sta patologia 2,4-3,5 milioni di
visite ogni anno'®"". T costi au-
mentano proporzionalmente
alla gravita dei sintomi: rispetto
ai soggetti normali 'aumento
dei costi € del 35% nelle forme
lievi, del 52% in quelle modera-
te e del 59% in quelle severe'®.
Per quanto riguarda I'Italia, sono
disponibili i dati della spesa per
i farmaci impiegati nel colon ir-
ritabile (tabella 1).

Manifestazioni cliniche

I sintomi principali della sindro-
me del colon irritabile sono pre-
valentemente costituiti da dolo-
ri addominali e turbe dell’alvo. 1
dolori addominali sono di vario
tipo, per lo piu crampiforme,
localizzati generalmente nella
parte inferiore dell’addome, piu
spesso al lato sinistro; possono
variare da lievi a intensi, dipen-
dendo da vari fattori, quali stress
o alimenti particolari. Essi si ri-
ducono spesso con la defecazio-
ne. Anche le turbe dell’alvo pos-
sono presentare differenti carat-
teristiche: diarrea, stipsi, diarrea
alternata a stipsi, alvo regolare
con periodi alterni di diarrea e/

o stipsi. La diarrea ¢ caratteriz-
zata per lo piu da diverse scari-
che, precedute da dolori addo-
minali, insorgenti di solito al
mattino o dopo 1 pasti, molto
raramente di notte. Le feci pos-
sono contenetre muco anche
abbondante, ma non sangue. La
stitichezza ¢ di durata variabile,
da giorni ad anni e puo essere
intervallata da periodi di diarrea
o di alvo regolare. Il paziente
puo avvertire inoltre la sensazio-
ne di evacuazione incompleta.
Net pazienti con colon irritabi-
le coesistono spesso altri sinto-
mi digestivi, come dispepsia,
nausea, reflusso gastro-esofageo
e, soprattutto, gonfiore addomi-
nale con flatulenze ed eruttazio-
ni. Per la frequente coesistenza
di dispepsia, alcuni Autori riten-
gono non coftretto separare i
disturbi funzionali gastrointesti-
nali in dispepsia e IBS". Posso-
no esservi inoltre sintomi extra-
digestivi, per lo piu a carico del-
la sfera sessuale (dispaurenia,
dismenorrea) ed urinaria (polla-
chiuria). Dal momento che i sin-
tomi surriferiti sono presenti
anche in altre patologie digesti-
ve, si ¢ cercato di definire 1 cti-
teri sintomatologici che meglio
consentono di diagnosticare la
malattia. Molto seguiti sono i
criteri di Roma 11, elaborati a
Roma nel 1992 e revisionati nel
1999 da un working team inter-
nazionale'” (tabella 2).

Alcuni Autori ritengono tutta-
via che i criteri di Roma II pos-
sano essere troppo restrittivi
nella pratica clinica generale':

Tabella 1. Spesa farmaceutica in Italia per IBS. (Dati IMS 1993).

Classe Spesa (Lit mid)
Lassativi 109
Fibre 92
Antispastici 80
Antimeteorici 61
Fermenti lattici 50
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La qualita di vita del pa-
ziente con IBS puo essere
ampiamente compromessa
dalla frequenza e dalla
severita dei sintomi.

essi non tengono conto infatti
di alcune condizioni specifiche,
per esempio la frequente esacer-
bazione post-prandiale di alcu-
ni sintomi: defecazione imperio-
sa, diarrea e dolori addominali.
Inoltre non comprendono i casi
in cui una diarrea funzionale non
dolorosa puo essere associata
con defecazione imperiosa post-
prandiale, borborigmi e senso di
evacuazione rettale incompleta'.
Le recenti linea guida dell’ Ame-
rican College of Gastroeterolo-
gy (ACG) mettono in dubbio
Putilita di criteri ben definiti e
suggeriscono 'uso di una defi-
nizione piu ampia di IBS, quale
“disturbo addominale associato
a turbe dell’alvo”,

In conseguenza dell'importan-
te corteo sintomatologico che si
accompagna all'IBS, si assiste ad
alterazioni significative della
qualita di vita dei pazienti affet-
ti. Le attivita quotidiane risulta-
no infatti piu compromesse di
quanto osservato nei pazienti
con malattia da reflusso gastro-
esofageo, asma ed emicrania. La
qualita della vita risulta simile a
quella dei diabetici ma migliore
di quella dei pazienti con insuf-
ficienza renale terminale, artrite
reumatoide e crisi di panico™*.
In questi soggetti quasi tutti gli
studi di sorveglianza epidemio-
logica registrano aumentato as-
senteismo e perdita dell’attivita
produttiva, anche per il coinvol-
gimento della sfera psichica®**".

Diagnosi

La diagnosi si basa innanzitutto
sulla valutazione della sintoma-
tologia: in tal senso ¢ utile se-
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Tabella 2. Criteri diagnostici per la definizione di sindrome del colon irritabile.

Manning (1978)

Roma 11 (1999) ACG (2002)

Dolore alleviato dalla
defecazione

Necessita di defecare
all’esordio del dolore

Distensione addominale
visibile

Presenza di muco con le
feci

Sensazione di
svuotamento rettale
incompleto

Qualunque disturbo
addominale associato
a turbe dell’alvo

Fastidio o dolore addominale da
almeno 12 settimane, non necessa-
riamente consecutive nei 12 mesi
precedenti, con le seguenti caratteri-
stiche:

1) alleviato con la defecazione, e/o

2) insorgenza associata con una
modificazione di frequenza della
defecazione e/o

3) insorgenza associata con una
modificazione dell’aspetto delle feci.

Sintomi che, complessivamente,
supportano la diagnosi di IBS:

1) anomala frequenza della
defecazione (per propositi di ricerca,
“anomala” puo essere definita come
piu di 3 scariche al giorno per 1
settimana);

2) anomala forma delle feci (caprine,
dure o molli/acquose);

3) anomalo passaggio di feci (sforzo,
urgenza o sensazione di evacuazione

incompleta)

4) passaggio di muco

5) gonfiore o sensazione di distensione
addominale.

guire ad esempio 1 criteri di
Roma II e, come affermato nel-
le pit recenti linee guida del-
IACG, escludere altre condizio-
ni organiche con presentazione
clinica simile®. In particolare
vanno tenut presenti i cosiddetti
“sintomi di allarme” (tabella 3).

Anamnesi

Quando 1 sintomi di allarme
mancano, la specificita dei cri-
teri di Roma II supera il 98%,
rendendo quindi molto basso il
rischio di non diagnosticare una
malattia organica®. Particolare
cautela va tenuta nei confronti
di pazienti con eta >50 anni*’.

Va quindi sottolineata la grande
importanza di una anamnesi ac-
curata, volta anche ad identifi-

care fattori dietetici o farmaci
che possono simulare od aggra-
vare i sintomi della IBS. Vanno
ricordati ad esempio il lattosio,
il saccarosio o gli antiacidi con-
tenenti magnesio, in quanto
possono provocare diarrea,
nonché gli anticolinergici, i cal-
cioantagonisti e numerosi psico-
farmaci che possono causare
stipsi. Nei pazienti con un so-
spetta sindrome da colon irrita-
bile ¢ opportuno inoltre esegui-
re una anamnesi volta ad indivi-
duare la presenza di intolleran-
za al lattosio o ad altri zucche-

1%,

Valutazione clinica

Per quanto riguarda I’esame ob-
biettivo, bisogna escludere re-
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perti non in accordo con la dia-
gnosi di IBS (epatomegalia,
masse addominali, segni di oc-
clusione intestinale), tenendo
presente che il paziente neces-
sita di essere tranquillizzato dal
medico anche con una visita ac-
curata. I’esame obiettivo deve
anche comprendere ’esplora-
zione digitale del retto. Alcuni
Autori considerano importanti
ai fini della diagnosi di IBS la
palpazione di un colon spasti-
co: tuttavia questo dato ¢ da
considerarsi aspecifico”. In ge-
nerale, se sono soddisfatti i cri-
teri di Roma e mancano segni
di allarme, non ¢ necessario pro-
cedere ad accertamenti. Cio vale
particolarmente se la sintoma-
tologia ¢ presente da tempo. Se



Tabella 3. Sintomi di allarme che escludono la diagnosi di IBS.

Anamnesi

Reperti obiettivi

Storia familiare di cancro del colon
Esordio recente in paziente <50 anni

Diarrea persistente
Sintomi notturni
Perdita di peso
Anemia

Sangue nelle feci
Febbre

il paziente si presenta alla visita
per la prima volta, ¢ opportuno
praticare uno screening emato-
clinico (emocromo, VES) e
I'esame delle feci (sangue occul-
to, coprocoltura e parassitologi-
o).

Valutazione di laboratorio

Se il paziente ha superato 1 50
anni, ¢ consigliabile una colon-
scopia totale, come screening
del cancro del colon. Altrimenti
il ricorso alla colonscopia o al
clisma opaco aggiunge poco alla
diagnosi differenziale della
IBDY. In rapportto ad alcuni dati

clinici, possono essere utili lo
studio degli ormoni tiroidei e la
ricerca degli anticorpi antigluti-
ne e antiendomisio o delle trans-
glutaminasi per escludere un
morbo celiaco.

Di dubbia utilita ¢ il breath test
per il lattosio, che risulta spesso
alterato in pazienti con IBS sen-
za che pero esista una correla-
zione con i sintomi riferiti dal
paziente™. Vainoltre tenuta pre-
sente la elevata prevalenza di
deficit di lattasi, spesso asinto-
matico, in alcuni gruppi etnici,
comprese alcune regioni italia-
ne.

La sindrome del colon irritabile

Imaging

11 ruolo dell’ecografia addomi-
nale nell’'IBS ¢ stato valutato da
Francis e collaboratoti che han-
no riscontrato, in pazienti con
IBS diagnosticato secondo i cri-
teri di Roma I, anomalie ecogra-
fiche nel 20% delle donne e nel
18% degli uomini, un reperto
che ¢ pero apparso di scarso si-
gnificato clinico e privo di risvol-
ti terapeutici®. L’uso routinatio
di questa metodica non ¢ neces-
sario nel sospetto di IBS e puo
addirittura essere controprodu-
cente. Le indagini ecografiche
potrebbero infatti rilevare ano-
malie minori che possono fuor-
viare e confondere il quadro cli-
nico. In molti casi, prima di pro-
cedere ad ulteriori indagini, vie-
ne eseguito un trattamento “ex
adiuvantibus™: se questo fallisce
o se emergono elementi clinici
che fanno sospettare altre pato-
logie, le recenti linee guida del-
I’American Gastroenterological

Figura 2. Valutazione diagnostica basata sui sintomi prevalenti dopo che il trattamento iniziale & risul-
tato insufficiente per controllare il quadro clinico. (Adattata da Drossman 2002%%).

Sintomo predominante |

Stipsi

v

Diarrea

v

Ridotta frequenza

Defecazione

} v

e \Volume e lipidi fecali

v

Dolore

!

e Rx addome a

della defecazione ostruttiva delle 24 h vuoto
e Osmolarita, elettroliti e Studio tenue con
l l e lassativi -TAC/RM
e Test di transito ileale -Ecografia pelvica
Studio dei tempi e Motilita ano- e colico e ? Manometria
di transito di rettale + e Trial con colestiramina gastrointestinale
tutto I'intestino espulsione » Biopsia o aspirato e ? Test di
palloncino digiunale (uova di distensione con
e Defecografia parassiti, aumento palloncino

e Misurazione
angolo ano-rettale

carica batterica)
» Biopsia del colon
e Breath test per
fruttosio, sorbitolo
e Test di sensibiita
rettale?

Gennaio 2004 Volume 4 Numero 1

Trends in Medicine 31




L. Gandolfi

Association raccomandano il
percorso diagnostico illustrato
in figura 2.

Terapia

Esistono numerosi studi in let-
teratura sulla terapia dell’IBS.
Purtroppo pero, nella maggior
parte dei casi si tratta di studi
non controllati contro placebo
o altri farmaci e privi di rando-
mizzazione: ne consegue che i
risultati non sono sempre stati-
sticamente significativi. In que-
sto tipo di patologia sarebbero
quindi auspicabili misure di ou-
tcome meglio definite e I'inclu-
sione di parametri relativi alla
qualita della vita®. Un criterio
valido appare quello di istituire
trattamenti di intensita crescen-
te in rapporto alla gravita dei sin-
tomi (tabella 4).

Counseling

11 paziente deve essere tranquil-
lizzato, spiegando che la soprav-
vivenza non viene modificata,
che la malattia ha decorso cro-
nico e che puo rispondere poco
alla terapia farmacologica. Per
questo ¢ importante che si sta-
bilisca un buon rapporto medi-
co-paziente. B’ stato dimostra-
to che la semplice visita specia-
listica gastroenterologica ¢ in
grado di ridurre il ricorso alle

strutture sanitarie, riducendo
cosl il peso economico della
malattia®’. E” molto importante
il ruolo del medico di medicina
generale, cui si rivolge in prima
battuta la maggior parte dei pa-
zienti. Una adeguata spiegazio-
ne circa le caratteristiche della
malattia puo ridurre o eliminare
il timore di un cancro, una pau-
ra spesso presente in questi pa-
zient.

Modificazioni dietetiche

Alcuni pazienti riferiscono peg-
gioramento dei disturbi in oc-
casione della assunzione di latte
e derivati o di alimenti che pro-
ducono gas. B’ pertanto oppor-
tuno consigliare la riduzione o
I’abolizione di questi cibi. Van-
no ricordati fra gli alimenti che
producono gas, quelli contenen-
ti fruttosio. Molte verdure sono
flatogene e fra queste vanno se-
gnalati 1 fagioli, il cavolfiore ed i
broccoli. Anche le farine poco
raffinate producono gas in
modo significativo (tabella 5).

Non ¢ ancora del tutto chiaro il
ruolo della ipersensibilita ai cibi
in alcuni soggetti con IBS; cio
non puo essere escluso, visti i
risultati favorevoli talora ottenu-
ti con disodio-cromoglicato™. Si
raccomanda in genere la assun-
zione di fibre con la dieta sotto
forma di prodotti commerciali.

L'approccio terapeutico al-
I'IBS deve essere multifat-
toriale e deve comprende-
re modificazioni dietetiche
ed eventualmente terapie
psicologiche di supporto.

La loro azione consiste nell’au-
mentare la massa fecale tratte-
nendo acqua, nel legare 1 sali bi-
liari e nel formare gel che facili-
tano la lubrificazione.

Le piu utilizzate fra le fibre sono
quelle naturali, come lo psillio,
la gomma sterculia, la gomma
guar, ispagula o quelle sinteti-
che, come la metilcellulosa. Al-
cuni miglioramenti con l'uso di
fibre sono stati dimostrati in
soggetti con stipsi e dolori ad-
dominali**"". Il loro impiego per
ridurre la diarrea ed il dolore ¢
invece controverso e secondo
alcuni inefficace®*, Nelle recen-
ti linee guida americane viene
stabilito che le fibre sono appro-
priate per la terapia della stipsi
ma non dovrebbero essere rac-
comandate nell’'TBS*. Anzi esse
potrebbero addirittura aggrava-
re il gonfiore, la formazione di
gas ed il dolore*.

Terapia farmacologica

La terapia farmacologica deve
essere mirata in primo luogo alla

Tabella 4. Terapia della sindrome da intestino irritabile sulla base della gravita sintomatologica.

Gravita

Trattamento

Forme lievi

Forme moderate

Forme severe

Per tutte le forme

Modificazioni dietetiche e dello stile di vita

Antispastici, antidiarroici, regolatori della motilita in relazione
al sintomo predominante. Counseling

Come per forme moderate
+

Antidepressivi
+

Terapia cognitivo-comportamentale

Counseling, educazione del paziente,

continuita della cura
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Tabella 5. Consigli igienico-dietetici utili nel paziente con sindrome del colon irritabile.

Misure generali Alimenti

Da evitare Da consumare con prudenza
Pasti regolari e non abbondanti  Caffé, alcool, alcune bibite Miele, latte
Aumentata introduzione di fibre  Fichi, datteri, prugne, uva Pane integrale

(30 g/die) se vi & stipsi come
componente predominante

Riduzione dello stress Fagioli, cavolfiore, broccoli Bevande contenenti fruttosio
e sorbitolo come edulcoranti
e/o particolarmente gassate

Eliminazione o riduzione

di possibili stimolanti intestinali
(caffeina, lattosio, sorbitolo,
alcool) o di cibi producenti gas

Regolare esercizio fisico

risoluzione dei sintomi. Il secon-  maggiore efficacia rispetto al ~ che una componente dispepti-
do obiettivo ¢ inoltre quello di  placebo*. Lotilonio bromuro i ca nella patogenesi del’IBS. Ri-
correggere le condizioni psico- ¢ rivelato efficace, specie nel ri-  levazioni epidemiologiche evi-
logiche eventualmente rilevatein -~ durre il dolore®. La trimebuti-  denziano la coesistenza di ma-
sede anamnestica come fattori  na ¢ apparsa utile nei casi di IBS  lattia da reflusso gastroesofageo
favorenti (ansia, stress, depres-  associato a reflusso gastro-eso-  (GERD) nel 25-50% dei pazien-
sione). Complessivamente quin-  fageo o qualora sia presenteuna i con IBS”. I dati attualmente
di il trattamento vatia sensibil-  componente dispeptica*. Buo-  provenienti dagli studi di inter-
mente in rapporto alla sintoma-  ni risultati sono stati ottenuti ~ vento non sono univoci, ma
tologia del paziente, specie per  con il cimetropio bromuro da  suggeriscono che il migliora-
quanto riguarda le turbe dell’al- ~ Passaretti e collaboratori e da  mento della dispepsia contri-
vo (diarrea e/o stipsi). Inoltre, Dobrilla e collaboratori***. Ne-  buisca a migliorare anche la sin-
trattandosi di una patologia di  gli USA sono stati eseguiti 3 stu-  tomatologia spastica. B’ proba-
lunga durata, ¢ opportuno ridur-  di sull’effetto della iosciamina e bile che cio sia correlato, anco-
re ifarmaci al minimo. Sullabase  della diciclomina, peraltro con  ra una volta, alla esagerata per-
di questo tipo di approccio, i  criteri metodologici discutibili.  cezione dello stimolo algico, una
farmaci complessivamente usa- ~ Solo uno di questi studi ha mo-  componente patogenetica tipi-
ti, singolarmente ma piu spesso  strato un loro effetto superiore  ca del paziente con IBS, sicché
in terapia combinata, sono ri-  al placebo?. Un piu recente stu-  la riduzione di una qualunque

portati in tabella 6. dio tedesco non ha mostrato al-  stimolazione dolorosa che ori-
. . cun effetto favorevole della io-  gini dal digerente contribuisce a
Antispastici sciamina®®. Va inoltre sottoline-  migliorare il quadro complessi-

Sono i farmaci piu utilizzati, nel  ata la comparsa con questi far-  vo. In un recente studio di
tentativo di ridurre la motilita e maci di frequenti effetti collate-  Kountouras e collaboratoti, pa-
gli spasmi del colon nei pazienti  rali atropino-simili. Nella prati-  zienti trattati con trimebutina
con sintomatologia dolorosa.  ca clinica, gli antispastici sono  hanno visto il miglioramento dei
Alcuni antispastici hanno effet-  usati al bisogno in occasione di

to miolitico, come la mebeveri-  attacchi dolorosi acuti o a cicli

na, la trimebuti‘na e l’gtilogig ptima dei pasti se vi sono sinto-  g[; antispastici sono i far-
bromuro. Fra gli anticolinergici ~ mi post-prandiali. Vanno con-  meci di maggior impiego
vanno ricordati la iosciamina e  siderati controindicati, speciegli  pell”IBS e garantiscono ri-
la diciclomina. Una recente  anticolinergici, se ¢ presente sti-  sultati importanti sulla sin-
meta-analisi di Poynard dei far-  psi. tomatologia dolorosa e sul-
maci che rilasciano la muscola-  In studi recenti si ¢ valutato se, la diarrea.

tura liscia ha mostrato la loro  ed in che misura, sia presente an-
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Tabella 6. Farmaci utilizzati nel trattamento della sindrome del colon irritabile.

Sintomo prevalente

Farmaco e dosaggio

Commenti

Diarrea Loperamide (2-4 mg tid)

Colestiramina (4 g bid)

Alosetron (1 mg/die)*

Da impiegarsi al bisogno o come
profilassi prima di eventi stressanti.

Terapie di lungo termine; scarsa
compliance per sapore sgradevole;
riduce I'assorbimento dei grassi e di
alcune vitamine.

Alosetron é stato approvato dalla
FDA per i casi severi di IBS a preva-
lente sintomatologia diarroica e con
spasmi dolorosi; il farmaco é stato
sperimentato prevalenetemente nelle
donne non responsive ad altro
trattamento.

Assunzione a scalare e valutando il

Stipsi Fibre (max 30 g/die)
Glucomannano (4 g/die)
Lattulosio (6 g/die)

Tegaserod (2 mg/die)*

possibile peggioramento del dolore
e/o del gonfiore.

Tegaserod é stato approvato dalla

Dolori addominali Antispastici

FDA per i casi severi di IBS con
costipazione e spasmi dolorosi.

Gli antispastici sono dotati di notevo-

-Cimetropio (50 mg bid-tid) le efficacia nel controllo della

-Mebeverina (200 mg tid)
-Otilonio (40 mg bid-tid)
-Trimebutina (150 mg bid-tid)

sintomatologia dolorosa.

Triciclici | triciclici risultano molto efficaci nelle

-amitriptilina (10 mg bid)
-desimipramina (50 mg tid)

forme a prevalente componente
ansiosa e quando vi sia esagerata

risposta allo stimolo algico prove-
niente dalla periferia. Necessarie

SSRI**

almeno 3-4 settimane di trattamen-
to.

Evidenze cliniche poco probanti;
necessarie almeno 3-4 settimane di
trattamento.

Ditensione addominale Simeticone (40-125 mg tid)

e flatulenza

Assenza di studi clinici controllati.

Legenda: FDA=Food and Drug Administration; * In corso di approvazione in Italia; **Inibitori selettivi della

ricaptazione della serotonina.

sintomi associati sia al GERD
che all’IBS, e tali benefici erano
maggiori nei pazienti con en-
trambe le patologie rispetto al
gruppo con sola sintomatologia
spastica”.

Antidiarroici
11 farmaco piu utilizzato ¢ la lo-

peramide. I trials eseguiti, pur
con delle limitazioni procedurali,
hanno mostrato un effetto su-
periore al placebo per la corre-
zione della diarrea, ma non per
quella dei sintomi globali o del
dolore addominale*®**2, T.a lo-
peramide viene per lo piu im-
piegata come sintomatico piut-
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tosto che in somministrazione
continua. Essa puo essere utile
anche per ridurre la diarrea post-
prandiale associata ad una rispo-
sta eccessiva del colon al cibo!.
Meno utilizzata per il trattamen-
to della diarrea ¢ la colestirami-
na, anche per la sua scarsa pala-
tibilita.



Antagonisti e agonisti dei
recettori della serotonina

Si tratta di farmaci di recente
introduzione, per i quali sono in
COrso numerose sperimentazio-
ni, volte soprattutto ad indivi-
duare eventuali effetti collaterali
importanti. I’alosetron, un an-
tagonista del recettore 3 della 5-
idrossitriptamina (5-HT)), ha
mostrato effetti favorevoli sul-
la motilita e sulla secrezione del
colon, modulando Pattivita af-
ferente viscerale. Il farmaco si
¢ dimostrato molto efficace nel-
I'IBS con diarrea nel sesso fem-
minile®%. Purtroppo sono sta-
ti segnalati casi di colite ische-
mica e di stipsi severa, per cui il
farmaco ¢ stato dapprima riti-
rato dal commercio dalla FDA,
che lo ha in seguito riammesso
sotto stretto controllo medico.
Altre molecole di questo tipo
sono l'ondansetron, il granise-
tron, il cilansetron, tuttora in
fase di sperimentazione clinica.
Il tegaserod ¢ un agonista del
recettore 4 della 5-idrossitripta-
mina (5-HT): negli studi clinici
ha mostrato un aumento della
motilita accompagnata a ridu-
zione della sintomatologia do-
lorosa. Tegaserod ¢ stato studia-
to soprattutto nelle donne poco
responsive ad altri trattamenti,
con forme di IBS con stipsi qua-
le sintomo prevalente® . Il fat-
maco ¢ apparso privo di effetti
collaterali importanti: nello stu-
dio di Camilleri ¢ stata segnala-
ta la comparsa di diarrea nel 9-
10% dei pazienti trattati, un va-
lore lievemente superiore a
quello registrato da Kellow**".
Poco significativa ¢ risultata la
comparsa di cefalea (12,0% con
tageserod o5 11,1% con place-

bo)".

Farmaci psicotropi

Le forme piu gravi di IBS sono
per lo piu associate a maggiori
livelli di difficolta psicosociali.

In questi casi ¢ risultato utile
I'impiego di farmaci psicotro-
pi.

Triciclici. Fra i farmaci dotati
di attivita sul sistema nervoso,
centrale e periferico, quelli sup-
portati da maggiori evidenze cli-
niche sono gli antidepressivi tri-
ciclici (amitriptilina, imipramina,
nortriptilina, etc.). Una meta-
analisi condotta su 12 trials con-
trollati contro placebo ha dimo-
strato importante miglioramen-
to dei sintomi con 'uso dei tri-
ciclici’. Secondo altri studi perod
il beneficio potrebbe essere li-
mitato alla sola attenuazione dei
doloti addominali®. I dosaggi ti-
chiesti sono in genere inferiori
a quelli utilizzati nelle sindromi
depressive; tenendo presente
che il loro effetto ¢ lento, la te-
rapia va protratta per almeno 3-
4 settimane o, secondo alcuni,
pet almeno 2-3 mesi'. Potendo
a loro volta determinare stipsi,
gli antidepressivi triciclici devo-
no essere usati con cautela nel
colon irritabile con stipsi quale
sintomo predominante.
Inibitori della ricaptazione
della serotonina. All’inizio de-
gli anni ‘80 sono stati introdotti
nella terapia della depressione
gli inibitori selettivi della ricap-
tazione della serotonina (SSRI):
fluoxetina, paroxetina e sertra-
lina. Questi farmaci si sono di-
mostrati utili anche nel tratta-
mento dell’IBS e con minor
numero di effetti collaterali ti-
spetto ai triciclici. Allo stato dei
fatti tuttavia essi dovrebbero
essere impiegati con prudenza
e solo qualora il paziente sia in-
tollerante ai triciclici: mancano
infatti dati a conferma, esisten-
do un solo studio non control-
lato che ne dimostrerebbe I’ef-
ficacia®.

Benzodiazepine. Poco utilizza-
te sono le benzodiazepine. Per
la possibilita di assuefazione ne
¢ consigliabile 'uso solo a bre-
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ve termine per ridurre situazio-
ni transitorie di stress. Esisto-
no 2 studi che dimostrano I’ef-
ficacia delle benzodiazepine nel-
I'IBS, ma la differenza con il pla-
cebo ¢ apparsa relativamente
modesta®®,

Altri farmaci

Sulla scorta dei brillanti risultati
ottenuti con impiego di pro-
biotici nelle malattie infiamma-
torie croniche del colon, specie
nelle pouchiti e nelle diarree in-
fettive e da antibiotici, si ¢ ipo-
tizzata P'utilita dei probiotici an-
che nell’IBS: i risultati ottenuti
in studi clinici controllati sono
apparsi molto favorevoli, specie
nel ridurre il gonfiore addomi-
nale e la flatulenza®%. Risultati
deludenti sono stati invece ot-
tenuti con Lactobacillus plantarum
da Seu e collaboratori™.

Non vi sono prove che il sime-
ticone sia utile per ridurre il
meteorismo; lo stesso puo dirsi
per i procinetici”~"*. Per quanto
riguarda il carbone attivo, ¢ sta-
to segnalato che una preparazio-
ne commerciale ¢ efficace e si-
cura, alleviando i sintomi in cit-
ca il 60% dei casi”.

L'uso di antibiotici (ad es. neo-
micina) puo essere utile nel ridur-
re la sintomatologia, specie nei
soggetti con positivita del brea-
th test al lattulosio per contami-
nazione batterica del tenue™.
Viceversa, i prodotti a base di
olio di menta non sono risultati
efficaci sulla base della meta-

analisi recentemente condotta
da Pittler ed Ernst™.

Terapie alternative

Psicoterapia. Nei casi in cui lo
stress o fattori psicologici ven-
gano ritenuti importanti nel de-
terminare i sintomi, puo essere
opportuno ricorrere alla psico-
terapia che, in studi controllati
si ¢ dimostata piu efficace del
placebo®. Piu recentemente
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Drossman e collaboratori han-
no dimostrato gli effetti favore-
voli della terapia cognitivo-com-
portamentale in donne con tur-
be funzionali intestinali di gra-
do moderato-severo’. Va tutta-
via ricordato che nessun trial ha
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