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1. Caratteristiche delle coorti esaminate nello studio 

Nel presente studio sono stati valutati 200 pazienti e 200 volontari sani. 

I due gruppi sono composti da 154 donne e 46 uomini ciascuno. L’età media è 

38,9 anni (intervallo:18-75 anni) nel gruppo dei pazienti e 40,4 anni (intervallo: 

19-84 anni) nel gruppo dei volontari sani. I pazienti con IBS sono stati suddivisi 

in base alla manifestazione clinica della sindrome in: diarrea-predominante (D-

IBS; n=69), costipazione-predominante (C-IBS; n=76) e alvo alternante (A-IBS; 

n=55).  

 

2. Analisi del polimorfismo 5HTTLPR 

In seguito alla reazione di PCR, è stato possibile verificare la presenza 

del trascritto di 572 paia di basi (bp) (variante L) e di 528 bp (variante S). Nella 

figura 2.1 sono raffigurati, rispettivamente, un esempio di genotipo eterozigote 

L/S, un esempio di genotipo omozigote normale L/L e omozigote mutato S/S del 

polimorfismo 5-HTTLPR. 

 

3. Distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nei pazienti con IBS e nei 

volontari sani 

Analisi globale 

Le distribuzioni dei genotipi 5HTTLPR nei pazienti e nei volontari sani 

sono mostrate nella figura 3.1. La distribuzione dei genotipi nei pazienti con IBS 

è risultata: L/L, 32,0% (n=64); L/S, 51,5% (n=103); S/S, 16,5% (n=33). La 

distribuzione dei genotipi dei volontari sani è risultata: L/L, 30% (n=60); L/S, 
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51,0% (n=102); S/S, 19,0% (n=38). L’analisi statistica non ha evidenziato 

variazioni significative tra i due gruppi esaminati (test di Pearson: P=0.7843). 

 Allo scopo di confrontare i dati ottenuti nel presente studio con altri studi simili 

riportati in letteratura, il gruppo dei pazienti con IBS e dei volontari sani 

caratterizzati dalla presenza di almeno un allele mutato (S/S e L/S) sono stati 

accorpati e confrontati con il genotipo L/L (normale). Successivamente, per la 

stessa ragione, il genotipo mutato (S/S) è stato confrontato con la distribuzione 

degli altri due genotipi (L/S+L/L). La distribuzione ottenuta è riportata in tabella 

3.1. L’analisi statistica non ha evidenziato variazioni significative tra i due gruppi 

(test di Fisher: P=0.6654 e P=0.5129 rispettivamente). 

 Analisi per alvo 

L’analisi della distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nelle diverse 

manifestazioni cliniche della sindrome (alvo costipato, diarroico e alternante) è 

riassunta in tabella 3.2. L’analisi statistica non ha evidenziato variazioni 

significative (test di Pearson: P=0.6633). Tuttavia nei pazienti con C-IBS è stata 

riscontrata una tendenza del genotipo S/S ad essere meno frequente (13.2% vs 

19.0% nei volontari sani), e del genotipo L/L ad essere più frequente. 

Allo scopo di confrontare i dati ottenuti nel presente studio con risultati 

disponibili in letteratura, i gruppi di pazienti IBS caratterizzati dalla presenza di 

almeno un allele mutato (S/S e L/S) sono stati accorpati e confrontati con il 

genotipo L/L (normale) (tabella 3.3). Per la stessa ragione il genotipo mutato 

(S/S) è stato confrontato con la distribuzione degli altri due genotipi (L/S+L/L) 

(tabella 3.4). L’analisi statistica non ha evidenziato variazioni significative tra i 

due gruppi (test di Fisher: P=0.1952 P=0.2527 rispettivamente). Tuttavia nei 

pazienti con C-IBS è stata riscontrata una tendenza dei genotipi S/S+L/S ad 
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essere meno frequenti (61.8 % vs 70.0% nei volontari sani) e del genotipo L/L 

ad essere più frequente (38.2% vs 30.0%). 

Analisi per alvo nel sesso femminile 

L’analisi della distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nelle diverse 

manifestazioni cliniche della sindrome (alvo costipato, diarroico e alternante) nel 

sesso femminile è riassunta in tabella 3.5. L’analisi statistica non ha evidenziato 

variazioni significative (test di Pearson P= 0.3062). Tuttavia nei pazienti 

costipati è stata riscontrata una tendenza del genotipo S/S ad essere meno 

rappresentato (13.1% vs 19,5% nei volontari sani) e ad essere più 

rappresentato nella variante diarroica (30.2% vs 19.5% nei volontari sani). 

Inoltre, nei pazienti costipati è stata osservata la tendenza del genotipo L/L ad 

essere più frequente (39.1% vs 31.2% nei volontari sani). 

Questa analisi è stata condotta solo nelle pazienti di sesso femminile in 

quanto la scarsa consistenza numerica del campione maschile (n=46) non ha 

permesso la stratificazione in base all’alvo. 

 

4. Analisi degli indici di gravità e frequenza dei sintomi di IBS: 

correlazione con il genotipo 5HTTLPR 

Allo scopo di determinare se il polimorfismo 5HTTLPR possa essere posto in 

relazione agli indici di gravità della sintomatologia clinica dell’IBS, le medie di 

ogni indice preso in considerazione dal questionario IBS-SSS sono state 

stratificate in base al genotipo. I risultati ottenuti sono riportati in tabella 3.6. 

L’analisi statistica ha evidenziato differenze significative sia per il punteggio 

totale che per i singoli parametri.  
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5. Analisi degli indici di gravità e frequenza dei sintomi di IBS: 

stratificazione in base all’alvo  

Allo scopo di determinare se le differenti manifestazioni cliniche della 

sindrome (alvo con predominanza di costipazione o diarrea, o alvo alternante) 

siano associati a diversi indici di gravità della sintomatologia clinica dell’IBS, le 

medie di ogni parametro valutato dal questionario IBS-SSS sono state 

stratificate in base all’alvo. I risultati ottenuti sono riportati in tabella 3.7. 

L’analisi statistica indica che i pazienti con alvo costipato mostrano valori di 

gravità del meteorismo (P=0.003) e insoddisfazione delle abitudini intestinali 

(P=0.001) significativamente più elevati rispetto agli altri due sottogruppi. Il 

valore del totale degli indici risulta significativamente più elevato nei pazienti 

con alvo costipato rispetto ai pazienti con alvo diarroico e alvo alternante 

(P=0.007).  I risultati sono confermati se l’analisi viene eseguita solo nella 

popolazione femminile (Tabella 3.8). 
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Figura 2.1 Visualizzazione di prodotti di PCR raffiguranti esempi di genotipo 
eterozigote L/S, omozigote normale L/L, omozigote mutato S/S.  M: 
marcatori di peso molecolare. 

Figura 3.1: Distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nel gruppo dei pazienti IBS e 
dei volontari sani 
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A 
Pazienti 

IBS 
(n=200) 

Volontari 
sani 

(n=200) 

Omozigote L/L 32.0% 30% 

Eterozigote L/S +Omozigote 
S/S 68.0% 70% 

   

B 
Pazienti 

IBS 
(n=200) 

Volontari 
sani 

(n=200) 

Omozigote S/S 16.5% 19% 

Eterozigote L/S +Omozigote 
L/L 83.5% 81% 

Tabella 3.1: Distribuzione del genotipo L/L vs il genotipo L/S+S/S (A) e del 
genotipo S/S vs il genotipo L/S+L/L (B) nei pazienti con IBS e nei volontari 
sani. 
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Pazienti 
D-IBS 

(n=69) 

Pazienti 
C-IBS 

(n=76) 

Pazienti 
A-IBS 

(n=55) 

Volontari 
sani 

(n=200) 

Omozigote 
L/L 31.9%  38.1% 23.6% 30.0% 

Eterozigote 
L/S 49.3% 48.7% 58.2% 51.0% 

Omozigote 
S/S 18.8% 13.2% 18.2% 19.0% 

 

 

 

 
Pazienti 
D-IBS 

(n=69) 

Pazienti 
C-IBS 

(n=76) 

Pazienti 
A-IBS 

(n=55) 

Volontari 
sani 

(n=200) 

Omozigote 
L/L 31.9% 38.2% 23.6% 30.0% 

     

Eterozigote 
L/S+ 

Omozigote 
S/S 

68.1% 61.8% 76.4%  70.0% 

 

 

Tabella 3.2: Distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nel gruppo dei pazienti con 
IBS dopo stratificazione per le manifestazioni cliniche della sindrome. (D-IBS= 
alvo diarroico, C-IBS= alvo costipato,  A-IBS= alvo alternante)   

Tabella 3.3: Distribuzione del genotipo L/L vs il genotipo L/S+S/S nelle 
manifestazioni cliniche dell’IBS (D-IBS= alvo diarroico, C-IBS= alvo costipato,  
A-IBS= alvo alternante)   
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Pazienti
D-IBS 

(n=69) 

Pazienti 
C-IBS 

(n=76) 

Pazienti 
A-IBS 

(n=55) 

Volontari 
sani 

(n=200) 

Omozigote 
S/S 18.8% 13.2% 18.2% 19.0% 

     
Eterozigote 
L/S+ 
Omozigote 
L/L 

81.2% 86.8% 81.8%  81.0% 

 

 

 

 

 
Pazienti 
D-IBS 

(n=43) 

Pazienti  
C-IBS 

(n=69) 

Pazienti  
A-IBS 

(n=42) 

Volontari 
sani 

(n=154) 

Omozigote 
L/L 25.6% 39.1%  26.2%  31.2% 

Eterozigote 
L/S 44.2% 48.8% 57.1% 49.3% 

Omozigote 
S/S 30.2%  13.1%  16.7%  19.5% 

 

Tabella 3.5: Distribuzione dei genotipi 5HTTLPR nel gruppo dei pazienti con 
IBS di sesso femminile dopo stratificazione per le manifestazioni cliniche della 
sindrome (D-IBS= alvo diarroico, C-IBS= alvo costipato,  A-IBS= alvo 
alternante)   

Tabella 3.4: Distribuzione del genotipo S/S vs il genotipo L/S+L/L nelle 
manifestazioni cliniche dell’IBS (D-IBS= alvo diarroico, C-IBS= alvo costipato,  
A-IBS= alvo alternante)   



Risultati 

 79

                    

Ta
be

lla
 3

.6
: 

Va
lu

ta
zi

on
e 

de
lla

 d
is

tr
ib

uz
io

ne
 d

eg
li 

in
di

ci
 d

i g
ra

vi
tà

 c
lin

ic
a 

de
lla

 s
in

dr
om

e 
in

 
ba

se
 a

i g
en

ot
ip

i 5
H

TT
LP

R
 



Risultati 

 80

           

 

Ta
be

lla
 3

.7
: 

Va
lu

ta
zi

on
e 

de
lla

 d
is

tr
ib

uz
io

ne
 d

eg
li 

in
di

ci
 d

i 
gr

av
ità

 c
lin

ic
a 

de
lla

 s
in

dr
om

e 
in

 b
as

e 
al

l’a
lv

o 
(D

-I
BS

=
 a

lv
o 

di
ar

ro
ic

o,
 C

-I
BS

=
 a

lv
o 

co
st

ip
at

o,
  
A-

IB
S=

 a
lv

o 
al

te
rn

an
te

) 
  



Risultati 

 81

                  

Ta
be

lla
 3

.8
: 

Va
lu

ta
zi

on
e 

de
lla

 d
is

tr
ib

uz
io

ne
 d

eg
li 

in
di

ci
 d

i g
ra

vi
tà

 c
lin

ic
a 

de
lla

 s
in

dr
om

e 
in

 b
as

e 
al

l’a
lv

o 
ne

l 
se

ss
o 

fe
m

m
in

ile
 (

D
-I

BS
=

 a
lv

o 
di

ar
ro

ic
o,

 C
-I

BS
=

 a
lv

o 
co

st
ip

at
o,

  
A-

IB
S=

 a
lv

o 
al

te
rn

an
te

) 
  



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308030d730ea30d730ec30b9537052377528306e00200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /FRA <>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [3458.268 1729.134]
>> setpagedevice


