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DISTURBI FUNZIONALI GASTROINTESTINALI
(FGIDs)

* Disordini dell’interazione cervello-intestino definiti dalla presenza di
sintomi Gl correlati a una combinazione variabile di:

— disturbi della motilita

— ipersensibilita viscerale

— alterata funzione immune e mucosale
— alterato microbiota intestinale

— alterata elaborazione del SNC

e Rispetto ai criteri diagnostici di Roma lll:

— «nessuna evidenza di processi inflammatori, anatomici, metabolici o
neoplastici che spieghino i sintomi del soggetto» sostituita da:

— «dopo opportuna valutazione medica, i sintomi non possono essere
attribuiti ad un'altra condizione medica».

* Diagnosi in positivo in base ai sintomi e non in seguito ad esclusione
di patologia organica

Drossman and Hasler, Gastroenterology 2016;150:1257-61



Functional Gastrointestinal Disordes

A Esophageal Disorders

Al Functional chest pain
A2 Functional heartbum
A3, Reflux hypersensthety

Ad. Globus
AS. Functiond dysphagia

B. Gastroduodenal Disordars

B1. Functond dyspepsia
B1a. Postprandial distress syndrome ([PDS)
B1b. Epigastric pain syndome EPS)
B2. Baiching disorders
B2s. Excessive supragastnic belching
B¥n. Excesahe gastric balching

B3, Mauses and vomiting disorders
B3a. Chronic neuses vomiting syndrome (CHVE)
B3b. Cyclic vomiting symdrome (CVE)
Bic. Cannabinoid hypesmess syndrome [CHS)
B4. Rumination syndroms

C. Bowel Disorders

C1. Imitable bowsel syndrome |B5)
IBS with predominant constipaton (BS-0)
IBS with predominant dizmhea {IBS-0)
IBS with mixed bowsel habits | BSW)
IBS uncizasfied (BS-U)

G2 Functional constipation

C3. Functional diamhea

C4. Functional abdominzl bloating/distension
G5, Unapecified functona bowel deonder
C&. Oploid-induced constipation

D. Centrally Madiated Disordars of Gastrointestinal Pain

[1. Centrally mediated sbdominal pain syndroms (CAPS)
[2. Narcotic bowel syndrome (NBS)
Opecid 4nduced Gl hyperalgesia

E. Gallbladder and Sphincter of Oddi (S0) Disorders

E1. Biliary pain
Eta. Functional galiblsdder disorder
Elb. Functional biliary SO disorder
E2. Functional pancreatic S0 disorder

F. Anoractal Disordars

F1. Facal incontinsncs
F2. Functonal anorectsl pain
F2a. Levator ani syndroms
F2#b. Unapecified functionzl anorectal pain

F2c. Poctigis fuges

F3. Functional defecation disorders
Fia. Inadequate defecatory propulsion
F3b. Dyssynergic defecation

G Childheod Functional Gl Disorders: Neonate,Toddlar

G1. Infant regurgitston

G2. Rumination syndroms

G35, Cyclic womiting syndrome (CVS)
G4. Infant colic

G5, Functional diarhea
GE. Infant dyschezia
G¥. Functional constipstion

H. Childhood Functional Gl Disorders: Child/ Adolescent

H1. Functional nauses and vomiting disorders.
Hia. Cyclic womiting syndome CVES
H1b. Functional naus=a and functional vomiting

H1ib1. Functonal nausea
H1b2. Functionsl vomiting
Hic. Fumination syndroms
H1d. Asrophagia
H2. Functional abdominal pain disordars
H2s. Functional dyspap=s

H2al. Postprandial dstress syndrome
HZa2 Epigastic pain ayndrome
HZb. Imiteble bowsl syndrome BS)
Hzc. Abdominal migraine
H2d. Functiona abdominal pain — NOS
H3. Functional defecation dmorders
H3a. Functional constipaton
H3b. Monretentive fecal incontinence

Drossman and Hasler, Gastroenterology 2016;150:1257-61




FGIDs in pediatric age

infant Regurgitation

Cyclic Vomiting Syndrome

Functional Nausea

Colic

Dyschezia

Functional Diarrhea

Functional Constipation

Maonths Yoars

IBS, irritable bowel syndrome
FD, functional dyspepsia

Benninga et al, Gastroenterology 2016; 160: 1443-1455



http://www.gastrojournal.org/issue/S0016-5085(15)X0019-9

Geographic distribution of functional abdominal pain in
children, presented in pooled-prevalence rates.

Korterink JJ, et al. Epidemiology of Pediatric Functional Abdominal Pain Disorders: A Meta-Analysis.
PLOS ONE 2015;10:e0126982. e
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Prevalence of Functional Gastrointestinal Disorders
in Children and Adolescents

Study design: mothers (n = 949) of children and adolescents aged 4-18 years were recruited in the US and completed a questionnaire,
including the Questionnaire on Pediatric Gastrointestinal Symptoms and the PedsQL4.0 Generic Core Scale

Table I1. FGID prevalence in children and parents 1|
Child/adolescent Parent
prevakence prevalence

FGID N = 949 N = 949
Any FGID 219 (23.1%) 324 (34.1%)
Functional constipation 122 (12.9%) BT (7.1%)
Abhdominal migraine 87 (9.29) M R . e o
Aerophagia 41 {4.3%) N/A Using Rome I crlte.rla by parental
IES 27 (2.8%) 133 (14.0%) report, 23.1% of children and
Nonretentive fecal incontinence 17 (1.8%) A adolescents qualified for at least 1 FGID.
Dgrclic_ varmiting syn r.‘n:nm!a 100 (1.1 %:1 A * There are no significant differences in
Functional abdominal pain 3 {(0.3%) IR rouDs
Functional dyspepsia 2 (0.2%) 165 (17.4%) groups
Rumination 0 (0.0%) MUA * Children with a FGID report a lower
Functional diarrhea MN/A 45 (4.7%) quality of life than healthy children.

M4, not applicabile.

Lewis M L, et al. J Pediatr. 2016;177:39-43



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27156185

FGDIs: Children and Adolescents

H1. Functional nausea and vomiting disorders

H1a. Cyclic vomiting syndrome
H1b. Functional nausea and functional vomiting
H1c. Rumination syndrome

Rappresentano la causa
H2. Functional abdominal pain disorders del 2-4% di tutte le visite

: ambulatoriali pediatriche
H2b. Irritable bowel syndrome
H2c. Abdominal migraine
H2d. Functional abdominal pain—not otherwise specified
H3. Functional defecation disorders
H3a. Functional constipation
H3b. Nonretentive fecal incontinence

J. Hyams et al, Gastroenterology 2016; 150: 1456-1468



DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
DISPEPSIA FUNZIONALE

Criteri di Roma IV per la diagnosi di dispepsia funzionale (FD)

Devono essere inclusi uno o pil dei seguenti sintomi, per almeno 4 giomi al mese™:
1. Ripienezza postprandiale

2. Sazieta precoce
3. Epigastralgia o pirosi, non correlate con la defecaziong

4. Dopo adequata valutazione, i sintomi non possono essere completamente spiegati da altra condizione medica

*I cnteni devono essere soddisfatti per almeno 2 mesi prima della diagnosi

Nell'ambito della FD sono adesso distinti | seguenti sottotipi:
‘ 1. Sindrome da distress postprandiale che include una fastidiosa sensazione di ripienezza postprandiale o sazieti precoce, che impedisce

di terminare un pasto normale. Caratteristiche aggiuntive includono gonfiore dell’addome superiore, nausea postprandiale o eruttazioni
eccessive;

2. Sindrome da dolore epigastrico che include tutti | sequenti: dolore fastidioso (severita tale da interferire con le normali attivité), o bruciore
epigastrico. Il dolore non & generalizzato o localizzato ad altre regioni addominali o toraciche e non & alleviato dalla defecazione o dal
passagqio di flatulenza. Criteri aggiuntivi comprendono: (a) dolore urente, ma senza una componente retrosternale e (b) dolore che sia
abitualmente indotto o alleviato dall'ingestione di cibo, ma che possa verificarsi anche a digiuno.

* Non ci sono evidenze sufficienti per effettuare una EGDS nel sospetto di DF
e Terapia di supporto:

o Se dolore/bruciore come sintomo predominante = antiacidi

o Se nausea, ripienezza post-prandiale e sazieta precoce = procinetici

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
SINDROME DEL COLON IRRITABILE (IBS)

Disordine funzionale caratterizzato da dolore addominale cronico o ricorrente,
associato a variazioni della frequenza evacuativa e/o della consistenza delle feci, in
assenza di patologie organiche che possano giustificare la sintomatologia clinica

Criteri di Roma IV per la diagnosi di sindrome del colon irritabile (IBS)

Devono essere inclusi tutti | sequenti™
1. Dolore addominale per almeno 4 giomi al mese, associato ad uno o pid dei seguenti:
a. Correlazione con la defecazione;
b. Cambiamento nella frequenza evacuativa;
c. Cambiamento nell'aspetto delle feci.
2. Nei soggetti con stipsi, il dolore non si risolve con la risoluzione della stipsi (i soggetti nei quali il dolore si risolve presentano stipsi
funzionale, non sindrome del colon irritabile);
3. Dopo adeguata valutazione, I sintomi non possono essere completamente spiegati da altra condizione medica.

* [ criteri devono essere soddisfatti per almeno 2 mesi prima della diagnosi

Identificazione di 4 diversi sottotipi:
1. IBS con stipsi 2. IBS con diarrea
3. IBS con stipsi e diarrea 4. 1BS non specificata

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
SINDROME DEL COLON IRRITABILE (IBS)

Criteri di Roma [V per la diagnosi di sindrome del colon irritabile (IBS)

Devono essere inclusi tutti | sequenti™:

1. Dolore addominale per almeno 4 giomi al mese, associato ad uno o pil dei sequenti:
a. Comrelazione con la defecazione;

b. Cambiamento nella frequenza evacuativa;
. Cambiamento nell"aspetto delle feci.

2. Nei soggetti con stipsi, il dolore non si risolve con 1a risoluzione della stipsi (1 soggetti nei quali il dolore si risolve presentano stipsi
funzionale, non sindrome del colon irritabilg);

3. Dopo adeguata valutazione, I sintomi non possono essere completamente spiegati da altra condizione medica.

* [ criteri devono essere soddisfatti per almeno 2 mesi prima della diagnosi

Identificazione di 4 diversi sottotipi:

1. IBS con stipsi 2. IBS con diarrea

3. IBS con stipsi e diarrea 4. IBS non specificata

Escludere la presenza di patologie organiche:

IBS con diarrea = infezioni, malattia celiaca, malassorbimento di carboidrati e malattie
inflammatorie croniche intestinali

» IBS con stipsi = presenza di malattia celiaca

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
EMICRANIA ADDOMINALE

Criteri di Roma IV per la diagnosi di emicrania addominale (AM)

Devono essere inclusi tutti | sequenti per almeno due volte™:
1. Episodi parossistici di dolore addominale imtenso, acuto, a localizzazione periombelicale, lungo la linea mediana o diffusa, della durata di
un'ora o pid (dovrebbe essere il sintomo pid grave e stressante);
2. Gli episodi sono intervallati tra loro di settimane o mesi;
3. Il dolore & invalidante e interferisce con le normali attivit?;
4.1l pattern e i sintomi sono stereotipati nel singolo paziente;
5. Il dolore & associato a due o pid dei sequenti:
a. Anoressia
b. Nausea
¢. Vomito
d. Cefalea
&. Fotofobia
f. Pallore
6. Dopo adequata valutazione, i sintomi non possono essere completamente spiegati da altra condizione medica.

I criteri devono essere soddisfatt per aimeno & mesi prima deila diagnosi

Escludere patologie che possano causare sintomi severi a carattere episodico:

. occlusione intestinale intermittente . febbre familiare mediterranea
* ostruzione ureterale «  patologie metaboliche (es. porfiria)
. pancreatiti ricorrenti . patologie psichiatriche

* patologie delle vie biliari

Terapia: amitriptilina, propranololo e ciproeptadina

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
D. A. FUNZIONALE NON ALTRIMENTI SPECIFICATO (NAS)

Criteri di Roma [V per la diagnosi di dolore addominale funzionale — non altrimenti specificato (NAS)

Devono essere inclusi tutti i sequenti e devono essere soddisfatti per aimeno 4 volte al mese™
1. Dolore addominale episodico o continuo che non si verifica unicamente durante gli eventi fisiologici (es. pasto, ciclo mestruale);

2. Criteri insufficienti per la diagnosi di dispepsia funzionale, sindrome del colon irritabile o emicrania addominale;
3. Dopo adequata valutazione, i sintomi non possono essere completamente spiegati da altra condizione medica.

*I criteri devono essare soddisfatti per almeno 2 mesi prima deila diagnosi

* Puo essere ragionevole I'esecuzione di un work-up diagnostico limitato
e Terapia: cognitivo-comportamentale e ipnoterapia

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



Pathophysiology of functional abdominal pain disorders

Sensitizing medical events:

Distension Inflammation Motility
(infection, disorder
allergies)

Changes in pain
processing and

Genetic :
predisposition"" visceral ﬂ-—-¢

& hypersensitivity

Early life events

Sensitizing psychosocial events:

Depression Family Coping Secondary Abuse
history

nxiety stress style gains

Visceral hyperalgesia leading to
disability is shown as the final
outcome of sensitizing medical
factors that are superimposed on a
background of genetic
predisposition and early life events

Abdominal pain

and other

gastrointestinal

problems

Stress

J. Hyams et al, Gastroenterology 2016; 150: 1456-1468




Pathophysiology of functional abdominal pain disorders

* The appraisal of any pain episode experienced by a child may have significant impact on the child’s ability to
cope effectively and accommodate to the pain, and consequently his or her normal function and development.
* In the presence of risk factors, the child may develop a maladaptive response leading to a state of chronic pain.

=z ¥ Chronic
pain/
disability

Psychosocial y
stressors Risk factors: Maladaptive

genetics, gender, response
early life events f

Pain ith Episode Potential

. : | long-term
episode 5)  (avoidance vs outcome outcomes
l Protective ;;\ctors Acco ', datio
' : mmodation
Altered Gl culture, gender, N,
physiology social support

0
S
-

J. Hyams et al, Gastroenterology 2016; 150: 1456—-1468




BRAIN-GUT AXIS E | DISORDINI FUNZIONALI
GASTROINTESTINALI

Situazioni di ansia e/o stress innescano la genesi di FGIDs quali la sindrome dell’intestino
irritabile (SIl) e la dispepsia funzionale.

D’altro canto, |la presenza persistente di sintomi gastrointestinali puo a sua volta determinare
la comparsa di stati di ansia

E’ difficile stabilire se il primum movens sia rappresentato da un’alterazione primitiva a carico
del SNC o dell’apparato Gl

Fattori psico-sociali:
* Stress

* tono dell’'umore
* storiadiabusi

* Fattori genetici

¢ Fattori ambientali

Fattori locali:
motilita
ipersensibilita
viscerale
inflammazione
alterazioni del
microbiota




BRAIN-TO-GUT:
OVVERO COME IL SNC REGOLA I’INTESTINO

'abilita del SNC di modulare la funzionalita intestinale
e la sua compartecipazione nel determinismo dei DFGI
e dimostrata dalla:

» alterazione dello stato ansia, del tono dell’lumore e
disturbi di somatizzazione, rilevanti da un punto di vista
patogenetico.

» buona risposta sintomatologica dei pazienti con FGIDs a
terapie quali l'ipnosi, la psicodinamica e le terapie
cognitivo-comportamentali.

» dalla possibilita di modulare le percezioni viscerali di

qguesti pazienti attraverso terapie con farmaci ad azione
anti-depressiva

» In molti pz. con FGIDs e presente una storia di abusi
(ambientali, psicosomatici o sessuali)



GUT-TO-BRAIN:

OVVERO COME I’INTESTINO REGOLA IL SNC

Microenvironmental factors (eg, food, microbiota, bile acids) may permeate in excess through
a leaky epithelial barrier, allowing amplification of signaling from the lumen to deeper mucosal
and muscle layers, including overstimulation of the mucosal immune system

Luminal =
A

Interplay -

Mucosal =

\

Intrinsic
primary
afferent
nerves

These factors
may determine
abnormal
signaling to
neural circuits
(intrinsic primary
afferent nerves
and extrinsic
primary afferent
nerves), which

Epithelial
cells

may affect
intestinal
Extrinsic .
activation afferent
herves sensory.
perception.

Vanner S. J.,et al. Gastroenterology 2016; 150



Postinfectious Functional Gastrointestinal Disorders in Children:
A Multicenter Prospective Study

» Children 4-17 ys of age presenting with acute diarrhea who tested
positive for an enteric infection

» 64 patients (36 boys, M age 5.3,years, range 4.1-14.1. 32 for each arm

» Enrollment within 1 month from the acute episode and after 3 and 6
months.

» Symptoms were evaluated with a validated questionnaire for FGIDs

FGIDs among exposed and unexposed patients
30%
25%
20%
15%

10%
o 6,2%
0% | I 1
1 month 3 months 6 months
s$mcxposed <d~unexposed

~ P=0.04
RR=1.7

Licia Pensabene, et al. The Journal of Pediatrics 2015, 166: 903-907



THE EXPOSOME AFFECTS THE GUT BRAIN AXIS

Gluten, wheat and related proteins (eg, amylase-trypsin inhibitors, and fermentable oligo-

7
di-mono-saccharides and polyols — FODMAPs, are the most relevant IBS symptom triggers
Stress
o gliadomorphin anxiety, depression
Garlic
Carbohydrates = FOD d
%«_ l t i, -
Melon ’ E o f Mnhomcpm/ - 4 &
M [ \|
Q l retentiol Lamminal ester =52 . ENS _’ Gut-brain
| Inde 2 ) Chemoreceptors
Avocad .
‘V°‘°' ° I' nid _g S axis
o [/ ‘ ast cells
Grains ,]," ' — degranulation
’ 1 intestinal -—”Tallergy like mechanisms)
\ permeability — { ‘_L |
| } €D4, L4, IgE, (1gG) g )
| | Other ! 1 By A\
‘ | allergogenic | AN
Pizza ‘l‘, Protei } proteins '_’ Dendritigtcells K:L ’e‘ ,f;«‘g
& i | [osers¥ g Genetic \ AS“( ;
Honey DQ2/DQ8+ S
\.b) 'lll mr : (;) ‘
‘ ’/ immunogenic L _ CD4, CD8, INF-y, TNFa IBS symptoms
> peptides — | 0 * (e.g., pain, bloating, distention)
Sweet drinks .
. Gluten/wheat t
_“’Q Food P immune activation Non-allergic
s chemicals mechanisms
icecream

De Giorgio et al, Gut 2016;65:169-78



Sensitivity to wheat, gluten and FODMAPs in IBS:
facts or fiction?

» Dietary factors are known to precipitate/
exacerbate IBS symptoms, for example,
abdominal pain, bloating and bowel habit
changes.

» Gluten, wheat and related proteins (eg,
amylase-trypsin inhibitors, and fermentable
oligo-di-mono-saccharides and polyols
(FODMAPs) are the most relevant IBS symptom
triggers, although the true ‘culprit(s)" is/are still
not well established;

» Double-blind placebo-controlled with cross-over
trials represent the current gold standard for
confirming the dietary factor(s) involved in
functional symptom generation.

» Based on the different dietary factors
responsiuie Tor symptom generation, patients
can be labelled non-coeliac gluten sensitive or
more broadly non-coeliac wheat or wheat
protein sensitivity or, even, FODMAP sensitive.

» A betier understanding of gluten/whegy
FODMAP sensitivity can be translated into new

effective dietary strategies for the management To cite: De Giorgio R,
of patients with IBS. Volta U, Gibson PR. Gut
2016;65:169-178.




DISORDINI DA DOLORE ADDOMINALE FUNZIONALE:
IBS

Terapia di supporto:

* Efficacia dimostrata di probiotici/miscele di probiotici (quali Lactobacillus rhamnosus GG e
VSL#3)

* Esclusione dalla dieta di carboidrati a catena corta scarsamente assorbibili (FODMAPs —
oligosaccaridi, disaccaridi, monosaccaridi e polioli fermentabili)

* Terapia cognitivo-comportamentale e ipnoterapia

In children with ongoing IBS symptoms, a low- If unsuccessful, FODMATP restriction should not be
FODMAP diet is worth considering but only .

. continued.
* under the expert supervision of a specialized dietitian
* when the risk of eating disorders is low r’i.n_v child fﬂ]lﬂwing a diet with some level of FODMADP
* when feeding difficulties, such as food refusal and selective restriction should be re-evaluated at regular intervals

eating, are minimal, and, therefore, appropriate low-

(eg, every 3 to 6 months) to
FODMAP substitute foods will be accepted :

* monitor nutritional adequacy and growth

If a low-FODMAP diet is successful, a reintroduction » screen for disordered eating
program should be instituted, ideally after =6 weeks, to

» ensure that FODMARP restrictions are repularly
minimizre restriction acmrd.iug to tolerance to

) . . . rechallenged, with high-FODMAP foods reintroduced
* improve the ability of the child to cope psychosocially ) .
« further avoid nutritional compromise according to tolerance. Because the capacity to absorb

* minimize the impact of reduced dietary pfrebiotics on gut fructose is reduced in young children, tolerance levels may
microbiota change (ie, increase) as children grow older.

Hill P, et al, Gastroenterol Hepatol 2017;13:36—-45.




Probiotics for childhood FGID

Systematic review and meta-analysis: investigate the quantity and quality of the current evidence regarding the effect
of different probiotic strains in the treatment of functional gastrointestinal disorders (FGID) in children and adolescents

Experimental Control Risk ratio Risk ratio
Study or subgroup Events Total Events: Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Bauszerman 11 25 10 25 86% 110 [D.57, 2.11] I
Francavilla 45 87 37 B9 32.7% 1.24 [1.02, 1.74] Bl
Grawonska 35 G2 25 52 253% 1.36 [1.040, 1.53] i
Guandslini 40 =t 20 589 19.4%% 2.00 [1.34, 2.95] -
Romano 22 30 9 26 109% 212 [1.20, 3.75] T
Total {95% CI) 233 231 100.0%% 1.50 [1.22, 1.84] "‘
Total events 159 104

Heterogeneity: « = 0.01; y* = 53.532, di = 4 (p = 0.24); F=28%

Test for overall effect: £ = 3.90 (p < 0.0001)

Forest plot of comparson: probiohic versus control, outcome: treatment success.

Frobiotic Control

Study or subgroup Mean 50 Total Mean 50 Total
Gravwonska 22 1.7 52 28 1.4 52
Francavilla 1.1 0.8 ar 2z 12 649
Romano 21 18 30 23 21 28
Total (93% CI) 149 147
Heterogeneity: == 0.25; y*=13.01, df =2 {(p = 0.001}; IF = 85%
Test for cwersll effect: 2 =157 {(p=0.12)

Std. mean difference

Weight
34 3%
34 0%
30.8%

100 0%

IV, Random, 35% CI Year
—0_25 [-D.84, 0.13] 2007
—1.07 [-1.43, -0.71] 201D
—0.10 [-D.83, 0.42] 2010

—0.49 [-1.11, 0.12]

Forest plot of comparison: probiotic versus control, outcome: abdominal pain frequency.

0.1 o2 0s 1 2 S 10
Fawvours control Fawvours probictic

Std. mean differance
IV, Random. 95% CI

-4 -2 0 I 4
Fawours probictic Fawours contro

Probiotics are more effective than placebo in the treatment of patients with abdominal
pain-related FGID, especially in patients with irritable bowel syndrome.
To date probiotics have not proved effective for children with functional constipation

Korterink et, al,.Acta Paediatr 2014;103:365-72



Pharmacologic Treatment in DFGI

Study design: evaluation of systematic reviews and RCT investigating efficacy and safety of
pharmacologic agents in children aged 4-18 years with AP-FGIDs.

Identified 6 studies with 275 children evaluating drugs.

Antispasmodic | Peppermint oil Improves symptoms (79% vs 19%; p<.001)
Trimebutina Mal

Antidepressant Amitriptyline 15% improvement in overall quality of life score
(P =.007)
Antireflux Famotidine provides benefit in global symptom
(anti H2) improvement (66,7% vs 15.4%; p=.015)
Antihistaminic  Cyproheptadine  reducing pain frequency (86.7% vs 35.7%;
p=.0059
Laxative agents Polyethylene with tegaserod decreased pain intensity
glycol compared with PEG only (66.7% vs 18.5%; p<.05)

J. Korterink, et al. J Pediatr 2015; 166:424-31



Psychological Treatments for Pediatric Functional
Gastrointestinal Disorders

Psychological and behavioral interventions were classified into the
following 5 primary treatment modalities:

» Psychoeducation

» Behavior therapy/contingency management

» Relaxation-based therapies (including biofeedback and hypnotherapy)

» Cognitive-behavioral therapy (including cognitive-behavioral family therapy)
Effective interventions generally involved multiple therapeutic

components and included elements of both individual and family
treatment.

Psychological interventions that combine psychoeducation, relaxation-
based therapies, and cognitive-behavioral therapy appear superior to
standard care (reassurance or dietary manipulation) in the elimination of
pain and reduction in functional disability.

Few well-designed randomized controlled trials of psychological
treatments for functional gastrointestinal disorders exist.

I Pediatr Gastroenterol Nutr, Vol 48, No. I, January 2009



THE JOURNAL OF PEDIATRICS (J Pediatr 2017;182:155-63)
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Conclusions: approximately 41% of children with
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Statistics for each study

Improvement Lower Upper
rate (%)

limit
82.1
46.7
31.3
95.3
59.7
57.8
32.2
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61.7
65.0
70.4
23.1
61.3
43.5
73.1
75.6
48.6

abdominal pain related FGIDs improve on placebo

ARTICLES

The Placebo Response in Pediatric Abdominal Pain-Related Functional
Gastrointestinal Disorders: A Systematic Review and Meta-Analysis

Placebo rate and 95% CI
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DISORDINI FUNZIONALI GASTROINTESTINALI
FATTORI PREDITTIVI DI MALATTIA ORGANICA

NOVITA’: la diagnosi di dolore addominale funzionale dovrebbe essere una
diagnosi “in positivo”, ossia, in assenza di sintomi di allarme e non una
diagnosi di esclusione

Storia familiare di malattia inflammatoria cronica intestinale, celiachia o malattia
ulceroso-peptica

Dolore persistente al quadrante addominale destro superiore o inferiore
Disfagia

Odinofagia

Vomito persistente

Sanguinamento gastrointestinale

Diarrea notturna

Artrite

Malattia perianale

Perdita di peso involontaria
Rallentamento della crescita lineare
Puberta ritardata

Febbre inspiegabile
|

GIGENP 2017; 2: 72-77 (modificato da J. Hyams et al, Gastroenterology 2016;150:1456—-1468)



Laboratory markers in IBD: useful, magic, or

unnecessary toys?

S Vermeire, G Van Assche and P Rutgeeris

Markers infiammatori:
 VES, PCR

Indici nutrizionali:
Albumina/prealbumina
Proteine totali

Ferritina

Acido folico
Calcio/Fosforo/FA

Altri studi sierici:

* Emocromo

* Enzimi epatici, amilasi, lipasi
* ASCA, ANCA

* Anticorpi anti
transglutaminasi + IgA totali

GUT 2006

Esami su feci

* Indagini microbiologiche

« SOCC

* Calprotectina fecale
Ecografia addominale

* (studio delle anse intestinali)
RMN anse intestinali

* (enteroRMN con contr. endoluminale)

Esame endoscopici

e EGDS

* Colon-ileo scopia

Esami di funzionalita digestiva

* Breath H2 Test per mono/disaccaridi



Conclusioni

| disturbi gastrointestinali funzionali sono comuni in eta
pediatrica/adolescenziale

Probabilmente |la prevalenza crescera per stile di vita
sempre piu «prestazionale»

Considerare attentamente la clinica e il rispetto dei
parametri diagnostici (diagnosi in positivo)
Ridurre «con raziocinio» gli interventi dignostici, ma

Valutare con attenzione i segni d’allarme per patologia
organica

Eseguire gli approfondimenti del caso

Terapia da individualizzare, anche se prospettiva di
risultato non brillante (sfruttare I'effetto placebo)






