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Il INTRODUZIONE

La malattia diverticolare del colon rappresenta una fre-
quente condizione clinica, in crescente prevalenza nei
paesi industrializzati, soprattutto a causa della maggiore
aspettativa di vita della popolazione e costituisce una fre-
quente causa di ospedalizzazione.

Il termine malattia diverticolare include diverse entita pa-
tologiche che spaziano dalla diverticolosi alla diverticolite
(1) (figura 1). Per diverticolosi si intende la sola presenza
di diverticoli a livelli colico, che generalmente sono acqui-
siti e derivano dall’erniazione di mucosa e sottomucosa
attraverso la parete del viscere, piu frequentemente nella
porzione sinistra del colon; il rilievo casuale degli stessi,
durante colonscopia o altre metodiche diagnostiche, &
definito diverticolosi colica (1). In caso di presenza di sin-
tomi addominali quali dolore e meteorismo, in assenza
di altre condizioni patologiche, si parla invece di Malattia
diverticolare sintomatica non complicata (SUDD, Sympto-
matic Uncomplicated Diverticular Disease) (2).
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La diverticolite acuta si caratterizza, invece, per la pre-
senza di dolore addominale severo e prolungato, febbre
e leucocitosi fino alla possibilita di sviluppo di complican-
ze quali ascessi, perforazioni e peritonite (3).

In letteratura & riportato che nell’'ultimo ventennio I'incre-
mento di ospedalizzazione per diverticolite acuta spazia dal
9.5% al 26%, mentre la mortalita associata a diverticolite
acuta & diminuita, sebbene nelle forme complicate il rischio
rimanga elevato per la frequente presenza di comorbidita
(1). Una piccola percentuale di pazienti pud sviluppare una
colite segmentale associata alla diverticolosi (SCAD, Seg-
mental Colitis Associated with Diverticulosis) (2).
Leterogeneita di questi quadri clinici si ripercuote nella
pratica clinica in altrettanti diversi approcci farmacologici
o chirurgici. Questo articolo valuta criticamente le eviden-
ze disponibili in letteratura su questa patologia, anche alla
luce dei risultati di una recente Conferenza di Consenso
italiana (2).

Figura 1 Malattia diverticolare: tassonomia
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Bl QUALI SONO | FATTORI DI RISCHIO
E COME SI SVILUPPA LA MALATTIA
DIVERTICOLARE?

La storia naturale della malattia diverticolare si caratte-
rizza per una prima fase nella quale si sviluppano i diver-
ticoli e per una seconda nella quale possono comparire
i sintomi. Le evidenze disponibili in letteratura, spesso,
non differenziano i fattori di rischio della formazione del
diverticolo da quelli implicati nello sviluppo dei sinto-
mi. Per quanto riguarda la formazione del diverticolo,
i maggiori determinanti, secondo gli studi attualmente
disponibili in letteratura, sono I'eta e gli stili di vita, ed in
particolare I'assenza di una attivita fisica costante (4), il
fumo, I'obesita viscerale (5) e una dieta povera in fibre
(6). Quest’ultimo fattore € stato messo in discussione
da un recente studio condotto da Peery et al (7) che ha
evidenziato come una dieta ad alto contenuto di fibre
era associata alla presenza di diverticolosi e non vice-
versa come riportato nei primi studi condotti da Painter
e Burkitt del 1971 (8). Ulteriori meccanismi patogeneti-
ci nella formazione dei diverticoli sono stati attribuiti ad
un’alterata attivita motoria del colon, ad un’aumentata
pressione intraluminale e a fattori genetici che agirebbe-
ro sulla struttura della parete colica (2).

Per quanto concerne la patogenesi dello sviluppo dei
sintomi nei pazienti con SUDD, questa rimane ancora
incerta, sebbene recenti dati di letteratura sembrano
attribuire alla presenza di un’inflammazione di basso
grado, di un alterato microbiota intestinale, di una iper-
sensibilita viscerale e di un’alterata motilita del colon un
ruolo chiave nello sviluppo dei sintomi (9) (figura 2).
Particolare attenzione € da porre alle terapie farmacolo-

giche che il paziente con malattia diverticolare potreb-
be assumere per altre comorbidita: molti studi hanno
mostrato che I'assunzione regolare di farmaci anti-
infiammatori non steroidei (FANS) aumenta significati-
vamente il rischio di sviluppo dei sintomi associati alla
diverticolosi e della diverticolite acuta complicata (10);
piu controverso ¢ il ruolo dell’assunzione della aspirina
(>2 volte/settimana) associato al rischio di diverticolite
acuta; importanti lavori hanno mostrato come le terapie
con corticosteroidi ed analgesici oppioidi siano asso-
ciate ad un aumentato rischio di perforazione diverti-
colare e come I'assunzione in cronico di corticosteroidi
sia associata ad un’aumentata mortalita per diverticolite
acuta (11) (figura 3).

Figura 3 Fattori di rischio per diverticolite acuta

(da Collins G, J Clin Gastroenterol 2015)
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Figura2 Meccanismi patofisiologici della malattia diverticolare
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Il COME DIAGNOSTICARE
LA MALATTIA DIVERTICOLARE?

La colonscopia e la colon-TC possono esse-
re considerate le migliori metodiche di prima
linea per confermare o escludere la presenza
di diverticoli (2).

La scelta tra le due metodiche dipende dall’e-
ta del paziente, dai fattori di rischio associati
a condizioni patologiche e dalla preferenza
personale del paziente. ’RX con bario, an-
che se con la stessa accuratezza diagnostica
della colon-TC, dovrebbe essere considerato
solo in caso di mancanza di disponibilita di
quest’ultima.




La colon-RM & una potenziale alternativa attualmente
in studio (2).

La malattia diverticolare sintomatica non complicata
(SUDD) ¢ diagnosticata clinicamente sulla base della
presenza di sintomi addominali ricorrenti, come dolore
addominale e gonfiore e spesso si rende difficile la dia-
gnosi differenziale con la malattia funzionale intestinale
(12).

La diverticolite acuta si caratterizza dalla presenza di
dolore addominale severo e prolungato, febbre e leu-
cocitosi fino a complicarsi con ascessi, perforazioni e
peritonite (3). L'ecografia, se eseguita da un operatore
esperto, € un buon strumento di prima linea per iden-
tificare la diverticolite acuta e le sue complicazioni ad-
dominali.

| segni piu frequenti sono I'ispessimento della pare-
te del viscere, i rapporti con il grasso mesenterico, i
vasi, gli organi adiacenti e i versamenti addominali e
gli ascessi. In caso di reperti dubbi, & necessaria una
TC addominale che ha maggiore sensibilita. Al con-
trario in caso di diverticolosi mancano dati definitivi
sull’utilita dell’ecografia. Infatti in presenza di sintomi
addominali con sospetto clinico di diverticolite acuta,
la TC con mezzo di contrasto, dovrebbe essere con-
siderata la miglior metodica di prima linea, in quanto
consente I'esclusione di altre patologie e di evidenzia-
re la presenza di complicanze associate alla malattia
diverticolare (2).

Una possibile ulteriore complicazione della malattia di-
verticolare & definita SCAD, che & un’infammazione cro-
nica della mucosa interdiverticolare del segmento colico
coinvolto e senza segni di inflammazione del retto o del
colon destro (13), & spesso difficiimente differenziabile
dalle malattie infiammatorie croniche intestinali da parte
del patologo ma il cui riconoscimento e fondamentale in
quanto il trattamento & differente da quello della malattia
diverticolare (14).

Quando eseguire una colonscopia

in un paziente con diverticolite acuta?

La colonscopia in corso di diverticolite acuta non &
indicata e non deve essere eseguita prima di due mesi
dall’evento acuto; ma se I'obiettivo € quello di esclu-
dere la presenza di cancro sovrapposto, i dati in let-
teratura sono discordanti, in quanto sembrerebbe non
esserci un aumentato rischio di cancro sovrapposto
rispetto alla popolazione generale se non nelle forme
complicate (15).

Come dobbiamo gestire un sanguinamento

di origine diverticolare?

In caso di sanguinamento acuto riferibile ai diverticoli
€ mandatoria una colonscopia diagnostica e terapeu-
tica entro 12-24h (16). La procedura dovrebbe essere
eseguita dopo preparazione con soluzioni a base di po-
lietilenglicole. Il corretto timing della procedura & stato
associato a tempi di degenza piu brevi. | pazienti con
sanguinamento massivo dovrebbero essere indirizzati
al’angiografia (17).

Il TRATTAMENTO MEDICO

Il riscontro occasionale durante colonscopia della pre-
senza di diverticoli a livello colico pone il gastroentero-
logo davanti alla scelta di quale trattamento sottoporre
al paziente.

Non vi & alcuna evidenza al trattamento farmacologico
della diverticolosi colica asintomatica ma la sola racco-
mandazione di introdurre un adeguato apporto di fibre
con la dieta per ridurre il rischio di diverticolosi sinto-
matica (18). Diverso ¢ il caso di una malattia divertico-
lare sintomatica non complicata (SUDD), ove il paziente
accusando i sintomi, si reca dallo specialista: la sola
supplementazione di fibre (in particolar modo la metil-
cellulosa) nella dieta, secondo alcuni autori ha portato
alla riduzione del dolore addominale e della stipsi (2).
La Rifaximina, antibiotico topico, in associazione con
fibre & un’efficace trattamento nella SUDD per le sue
caratteristiche di antibiotico ad ampio spettro d’azione
e per I'ottima biodisponibilita nel tratto gastroenterico,
data la sua azione non-sistemica (19): I'azione antibio-
tica della Rifaximina ha mostrato una riduzione di pro-
duzione di idrogeno ed altri gas responsabili almeno
in parte della sintomatologia € un aumento di massa
fecale, fattori che portano ad una riduzione della pres-
sione intraluminare tale da non indurre stiramento della
parete del diverticolo e nella genesi di nuovi diverticoli
(20). Ulteriori strategie terapeutiche nei confronti della
SUDD hanno riguardato I'uso dei probiotici e degli an-
tinfiammatori, quali la Mesalazina.

L utilizzo dei probiotici nella riduzione dei sintomi sottende
I'ipotesi per cui la malattia diverticolare sia la conseguen-
za di un’alterata motilita intestinale provocata dall’alte-
razione microbiotica intestinale, la quale, danneggiando
le funzioni della barriera mucosale, induce una risposta
infiammatoria a basso grado e localizzata, che porta alle
microperforazioni e alla diverticolite acuta (21).
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Allo stato dell’arte, in letteratura non vi sono suffi-
cienti evidenze a supporto della riduzione dei sintomi
con trattamenti probiotici; gli studi finora condotti con
probiotici sono sempre stati effettuati somministran-
doli in combinazione con antibiotici o anti-infamma-
tori (22).

Per quanto concerne la Mesalazina, questa agisce sulla
mucosa intestinale come anti-infammatorio attraverso
il metabolita attivo del 5-ASA e si & dimostrata efficace
nel trattamento della SUDD sia da sola che in com-
binazione a probiotici, come riportato da una recente
revisione sistematica (23); tuttavia, a causa di errori
metodologici nei disegni della maggior parte degli studi
inclusi, secondo il parere degli esperti della conferenza
di consenso, le evidenze a favore della Mesalazina nel
trattamento della SUDD non sono ancora definitive.
Per quanto riguarda la prevenzione della diverticolite
acuta, i dati attualmente disponibili sull’impiego della
Rifaximina sono ancora preliminari ed incompleti; un re-
cente studio americano (PREVENT 1 e 2) ha mostrato
invece l'inefficacia della mesalazina (24).

Quali strategie mediche adottare

nella diverticolite acuta?

Di fondamentale importanza nell’approcciarsi alla diver-
ticolite acuta ¢ la valutazione della severita del quadro
(complicata vs non complicata) e della sua complessita
(ascessi, fistole, etc.).

Recenti evidenze sembrano mostrare che nella diver-
ticolite acuta non complicata I'ospedalizzazione e I'u-
tilizzo di antibiotici non sia mandatoria. Il Trial DIVER
infatti, avrebbe mostrato come nelle diverticoliti acute
non complicate il trattamento domiciliare sia sicuro ed
efficace (25). Per0 nei pazienti con diverticolite acuta
lieve ma con eta superiore agli 80 anni o in presenza
di immunosoppressione o comorbidita (diabete, insuf-
ficienza renale cronica, malattie ematologiche maligne,
infezione HIV, chemioterapia, trapianto, terapia steroi-
dea cronica, ect.) 'ospedalizzazione e I’'uso di antibiotici
e fortemente consigliato.

Nelle forme di diverticolite acuta, severa e complicata,
€ raccomandata invece, da tutte le linee guida europee
ed americane, I'ospedalizzazione, il digiuno, la reidrata-
zione con liquidi per via parenterale e una terapia anti-
biotica sistemica.

La prima linea nella terapia antibiotica endovenosa &
rappresentata dalle cefalosporine di seconda genera-

zione (cefmetazolo, cefaclor, cefamandolo, cefonicid,
cefotetan, ect.) seguite poi dal metronidazolo e dalla
ciprofloxacina (2). Anche se recentemente, in Italia, I'u-
so indiscriminato della ciprofloxacina ha portato ad un
aumento delle resistenze batteriche a questo antibioti-
co, per cui € consigliato I'utilizzo dell’associazione Pipe-
racillina e Tazobactam, che nelle nostre latitudini ha un
basso indice di resistenza batterica (26).

Il QUANDO E COME INTERVENIRE
CHIRURGICAMENTE?

Una recente review di Janes, mostra come non vi si-
ano evidenze che supportino un costante approccio
chirurgico nella malattia diverticolare (27): a causa del-
la buona risposta alla terapia medica, del basso rischio
di riacutizzazione, dei ridotti rischi di conseguenze a
lungo termine di una chirurgia d’emergenza (3-7%)
non vi & alcuna indicazione alla chirurgia profilattica in
elezione dopo uno o piu episodi di diverticolite acuta
ma deve essere considerata caso per caso (28). No-
nostante queste evidenze, si & visto che il rischio piu
alto di complicazioni severe (perforazione in primis) si
ha durante il primo episodio di diverticolite acuta e che
l'intervento chirurgico non protegge completamente,
soprattutto nei pazienti con eta < 40 anni, dalla recidiva
di malattia (2). La chirurgia resettiva in elezione non &
generalmente indicata nelle classi HINCHEY I/ll, ma si
ritaglia uno spazio maggiore nei casi di malattia diverti-
colare complicata HINCHEY lI/IV (fistole e stenosi) (27).
Nei casi di ascessi diverticolari di dimensioni > 4 cm, la
prima linea terapeutica ¢ il drenaggio percutaneo gui-
dato (TC-guidato/ECO-guidato); la maggior parte degli
ascessi, perd, non pud essere candidabile al tratta-
mento percutaneo o al trattamento medico, per questi
I’'approccio resettivo chirurgico rimane I'unica opzione
terapeutica (2).

Nel momento in cui si decide di programmare un inter-
vento laparoscopico resettivo in elezione € necessario
aspettare un intervallo di tempo adeguato tra I'ultimo
episodio di diverticolite acuta non complicata e I'in-
tervento chirurgico, tale per cui vi sia remissione del
processo infammatorio che potrebbe compromette-
re la buona riuscita dell’intervento con la non tenuta
delle anastomosi, la formazione di ascessi nella pare-
te addominale e il rischio di conversione laparotomica
dell’intervento (2).



Take home message

e La diverticolosi & il reperto, per lo piu casuale, di erniazioni di
mucosa e sottomucosa colica. Le forme cliniche associate a
questo reperto prendono il nome di SUDD, SCAD e divertico-
lite acuta

* | maggiori determinanti la formazione dei diverticoli sono I'eta
avanzata e lo stile di vita occidentale, in particolare la scarsa
attivita fisica e la dieta povera di fibre

* La colonscopia e la TC sono le migliori metodiche di prima
linea per confermare la presenza di diverticoli

¢ In caso di diverticolite acuta e sconsigliato effettuare la colon-
scopia, al contrario aumenta la sensibilita di altre metodiche di
prima linea come I'ecografia; in casi dubbi si ricorre alla TC

* La colonscopia deve essere effettuata in caso di sanguina-
mento digestivo inferiore di presunta natura diverticolare. In
caso di sanguinamento massivo € indicata I'angiografia

* In caso di diverticolosi e SUDD esistono dati a favore del trat-
tamento con supplemento di fibre e Rifaximina. Non esistono
dati definitivi sull’utilizzo della Mesalazina e dei probiotici nella
SUDD

¢ La diverticolite acuta deve essere trattata in ambito ospedalie-
ro in caso di eta avanzata e comorbidita. Gli antibiotici di prima
linea sono le cefalosporine di seconda generazione e a seguire
metronidazolo e ciprofloxacina

* In caso di diverticolite acuta non vi € indicazione alla chirurgia
profilattica. La chirurgia resettiva in elezione trova spazio nei
casi di malattia diverticolare complicata HINCHEY lll/IV
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