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Enfermedad celiaca

Emilio Varela

INTRODUCCION a desarrollar una enfermedad celiaca. En aquellas pobla-
La Enfermedad Celiaca (EC) es una enteropatia inducideciones en las que la presencia de HLA DQ2 es excepcio-
por el gluten de la dieta, que presenta una lesion caractenal, como chinos y japoneses, la enfermedad celiaca es
ristica pero inespecifica de la mucosa del intestino delga-una rareza. Como contrapartida, la positividad del HLA
do, con malabsorcién de nutrientes en el area afectada YDQ2 es poco especifica, dado que esta presente en el 30 al
mejoria clinica e histoldgica después de la suspension del0% de la poblacion caucasica, aun cuando estas personas
ciertos cereales de la dieta. no padezcan la enfermedad

El gluten es la fraccion proteica de algunos cereales, que_La EC se encuentra en el 10% de los familiares directos
comprende una parte soluble en alcohol (glutaminas) y otrade un paciente afectado. Hay concordancia en el 20% de
insoluble en alcohol (gluteninas), ambas perjudiciales paralos mellizos no univitelinos y en el 75% de los gemelos
los pacientes celiacos. Las glutaminas de los diversos ceeuando uno de ellos padece la enfermedad.

reales tienen diferentes denominaciones: la gliadina es laAsimismo, la EC se puede manifestar a cualquier edad
glutamina del trigo; la secalina la del centeno; la hordeinadespués de la lactancia y suele mejorar en la adolescencia.
la de la cebada; y la avenina la de avena. Existe asi una EC del nifio, otra del adulto, e incluso del
La EC constituye un modelo de enfermedad autoinmuneanciano. Es infrecuente que la EC comience a manifestar-
con disparador conocido, el gluten, y una respuesta humose en la adolescencia.

ral especifica: los anticuerpos antitransglutaminasa tisular,

o transglutaminasa 2 (Ac anti-Tg). SINTOMATOLOGIA
El espectro clinico, que es de enorme variabilidad, abarca
EPIDEMIOLOGIA desde individuos asintomaticos, hasta otros gravemente

La EC afecta a un nimero de personas mucho mas elevaenfermos, con cuadros floridos. Se caracteriza por sinto-
do del que se pensaba. Décadas atras, se creia que en BEuas y signos digestivos, generales y extradigestivos.
ropa la padecia una de cada 1.500 personas, con una elé0s sintomas y signos digestivogs comunes son: dia-
vada prevalencia en Irlanda (1:300). En los Estados Uni-rrea (aunque ocasionalmente puede haber estrefiimiento),
dos, se consideraba que era una enfermedad infrecuentalistension y dolorimiento abdominal, meteorismo, vomi-
gue comprometia so6lo a uno de cada 3.000 individuos. Sintos y presencia de aftas bucales.

embargo, a partir del desarrollo de estudios serolégicosLossintomas y signos generalegis frecuentes son: pér-
gue permitieron detectar pacientes asintométicos o mini-dida de peso (aunque no siempre esta presente, o puede
mamente sintomaticos, la situacion se modificé sustancial-haber incluso obesidad), retardo del crecimiento, anemia,
mente. Actualmente, se estima que la prevalencia en Grarastenia, anorexia (aunque hay casos de hiperorexia) y
Bretafia y EE.UU. es de alrededor de una por cada 11Cedemas por hipoproteinemia.

personas En nuestro pais, un estudio realizado en parejasLos sintomas y signos extradigestiadestacar son: atro-
gue contraian matrimonio, demostré una prevalencia defia muscular, especialmente glatea, con formacion de plie-
una por cada 167 personas y de una por cada 124 en gues cutdneos a ese nivel (“nalgas de elefante”); cambios
sexo femenind de caracter (ambos especialmente manifiestos en la pobla-
La idea actual es que una de cada 300 personas en el mugion pediatrica); calambres y a veces tetania; retraso puberal,
do es portadora de esta afeccion, lo cual implicaria 15 mi-con menarca tardia; infertilidad tanto femenina como mas-
llones de afectados en el planeta. culina; alteraciones en el cabello, que aparece seco y
La EC tiene marcadores genéticos claramente establecidesvitalizado, con caida exacerbada (“pelo de mufieca”); y
dos. Es asi que el antigeno de histocompatibilidad HLA un cuadro neurolégico que puede incluir convulsiones, ata-
DQ2 esta presente en el 95% de los pacientes celiacos y elia, parestesias, depresion y migrafias.

HLA DQ8 en mas de la mitad de los restantes. En otrasEn los centros experimentales, el diagnostico de EC se
palabras, el carecer de los antigenos de histocompatibilidadilcanza generalmente a través de los siguientes caminos
DQ2 y DQ8 hace bastante remota la posibilidad de llegaren orden de frecuenéia
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investigacion de una diarrea cronica, osteopenia y retardo en el crecimierE€ (no clasica El
pesquisa en familiares de un paciente afectado, individuo afectado puede estar totalmente libre de sinto-
3. hallazgo de una mucosa dudodenal sospechosa durarmmas, pero con serologia y/o biopsia anormé&essjlentg,
te endoscopias solicitadas por cualquier otra razén, descubriéndose la enfermedad a través de estudios
4. estudio, en orden decreciente, de los siguientes sintoseroldgicos efectuados por ser familiar de un celiaco, o en
mas: a) anemia, b) osteopenia, c) pérdida de peso, dforma casual durante una endoscopia realizada por cual-
dolor adbominal. quier otro motivo.
Es interesante sefialar que un paciente con EC puede corSe denomin&C latente o potenciatuando el paciente
currir a consultas con diversos especialistas, por algun sintiene una biopsia normal, o con cambios minimos (Grado
toma relacionado con esta proteiforme patologia, tal comol de Marsh), pero serologia positivecuya mucosa puede
mostramos en la tabla 1. potencialmente llegar a empeorar con una sobrecarga de
Es de buena préctica clinica pesquisar la posibilidad degluten, o en el transcurso del tiempo.
enfermedad celiaca, solicitando los correspondientes es-
tudios serolégicos en todos los trastornos que se muestraiFISIOPATOGENIA DE LOS SINTOMAS
en la tabla 2. Es frecuente que entre el comienzo de los_a mayoria de los sintomas se relaciona con la malabsor-
sintomasy el diagndstico correcto, transcurran varios afioscion de nutrientes. Esto ocasiona sintomas intestinales por
y se hayan realizado varias consultas médicas en las quéa presencia en el colon, de lo que tendria que haberse

N

no se sospecho la enfermedad. absorbido pero no se absorbid y sintomas extraintestinales
dependientes de la carencia de esos nutrientes en el orga-
FORMAS CLINICAS nismo. Es comin que en los libros de texto se describan

La EC puede manifestarse con los sintomas clasicos de ldas caracteristicas de las heces del sindrome de malabsor-

enfermedadEC Clasic3, evidenciandose con un cuadro cion como abundantes, pastosas, malolientes y de color

propio de malabsorcion intestinal, con diarrea y pérdida de masilla. Sin embargo, es frecuente que los pacientes

peso. En otras ocasiones, se presenta con sintomas no clasieliacos se presenten con diarrea acuosa. Esto obedece a

cos, como astenia, dolor abdominal, nauseas, vomitos y aftasgue los triglicéridos de la dieta, parcialmente digeridos por

0 sélo con sintomas extraintestinales, como anemia,la lipasa pancreatica, forman acidos grasos de larga cade-
na que no llegan a absorberse por el trastorno intestinal.

Tabla 1. Distintas especialidades que pueden ser consultadas por Estos acidos grasos son hidroxilados por las bacterias

pacientes portadores de enfermedad celiaca coldnicas, dando lugar a la formacion de hidroxiacidos
grasos, que tienen una estructura muy parecida al acido
Especialidad Sintomas que ricinoleico (principio activo del aceite de ricino) y poseen
motivaron la consulta efecto laxante.
Clinica / Medicina familiar Anemia, diarrea, astenia, edemas, La anemia obedece generalmente a deficiencia de hierro,
_ pérdida de peso. aunque puede a veces agregarse la carencia de acido folico.
Pediatria Los anteriores, mas retardo en el | o5 edemas se producen por hipoalbuminemia y las ma-
» crecimiento o en la menarca. nifestaciones purpuricas, si bien son infrecuentes, por de-
Obstetricia Los primeros, mas anemia ficiencia de vitamina K.
del embarazo.
Hematologia Anemia carencial (deficiencia de
hierro y/o folato).
Neurologia Epilepsia, parestesias, Tabla 2. Trastornos que pueden hacer sospechar la posibilidad de
ataxia, migrafias. una enfermedad celiaca oculta.
Ginecologia Infertilidad, retraso puberal. ) . ) L
Endocrinologia Tetania, calambres, . Anerr_n_a ferropénica, aun en la mujer premenopausica.
tiroiditis, osteopenia. « Infertilidad en ambos sexos.
Traumatologia Fracturas con traumas minimos, ° Aftas frecuentes.
Cirugia Diarrea post-gastrectomia, . O.steoporo.5|slyfracturas frecqentes.
obstruccion intestinal. . Hlperparat|r0|d|§mo _secund?no. _ _ o
Oncologia Linfoma de intestino delgado, . Enfermt_adades_ fupmona_lgs del apargto digestivo (colon irri-
tUMOTeSs Varios. table, dispepsia, distension, flatulencia, et_c.)_. N
Dermatologia Dermatitis herpetiforme, . Trastornps de conducta y retardo del (’:re_C|m|ento en _eI nifo.
aftas, caida del cabello. . Convqlsmnes y enfermedades neurologicas no clasificadas.
Odontologia Alteraciones del esmalte dental. * ‘AStenia de causa no clara.
Gastroenterologia Diarrea croénica, linfoma * Hipertransaminasemia de causa no aclarada.

intestinal. e Tumores de intestino delgado.
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DIAGNOSTICO e Grado lll: ya hay atrofia vellositara y segun la magni-
El diagnostico de EC surge de la complementaciéon de dos  tud de la misma se divide en:

procedimientos basicos: la serologia y la biopsia del in- - Grado llla: atrofia parcial

testino delgado. No existe un Unico estudio que permita - Grado lllIb: atrofia subtotal

afirmar o descartar el diagnéstico. Ambos se complemen- - Grado llic: atrofia total.

tan, conjuntamente con la sospecha clinica y nunca debeEn la figura 1 mostramos los pasos diagnosticos segun el
ria iniciarse un tratamiento dietético de prueba sin que alalgoritmo propuesto por Alaedini y Gréghasado en los
menos uno de ellos haya resultado patolégico y s6lo mien-criterios de la Sociedad Europea de Gastroenterologia y
tras se espera el resultado del segundo, lo que no debeributricién Pediatricdy las recomendaciones del Consen-
demorarse mas de un par de semanas. La dieta como prueso del Instituto Nacional de Salud de los EEUU.

ba terapéutica sin haber completado el estudio sélo lleva a

confusion y dificultad diagnéstica posterior. El diagnésti- TERAPEUTICA

co definitivo surge de la mejoria de los sintomas o del El tratamiento de la EC es la dieta libre de gluten de por
cuadro histolégico, con la dieta libre de gluten. vida. Consiste basicamente, en la eliminacién de los ce-
La serologia que implica la determinacion en sangre de reales que contienen gluten: trigo, centeno y cebada. Res-
diversos anticuerpos (Ac), debe ser realizada mientras elpecto de la avena, pareceria que 95% de los pacientes
paciente esta ingiriendo gluten en su dieta. Los mas utiliza-celiacos pueden ingerirla sin problema, pero la dificultad
dos son los Ac anti-gliadina (AGA), los Ac anti-endomisio para obtener avena que no esté contaminada con alguno
(EMA) y los Ac anti-transglutaminasa (anti-Tg). Cada uno de los cereales prohibidos y el escaso beneficio que aporta
de ellos puede estudiarse en base al isotipo inmunoglobulinasu incorporacién en la dieta, hace que en la practica se
A (IgA), que es el mas especifico, o en base al isotipo desaconseje su empleo. Se debe tener en cuenta que pe-
inmunoglobulina G (IgG), que si bien es menos especifico, quefias cantidades pueden ser perjudiciales y que existe
es el Unico que resultara anormal en caso de deficiencia dein gran nimero de productos comerciales que incorporan
IgA. La deficiencia de IgA se observa en pacientes con EC, harina en forma inadvertida (caramelos, helados, gomas
con una prevalencia 15 veces mayor que en la poblacibnde mascar, mostazdsstchup pastas dentifricas y cafés
general. Debido a que los Ac anti-Tg y EMA son los mas instantaneos, entre muchos otros). La guia dietoterapica,
sensibles y especificos (sensibilidad y especificidad 90 aa través de una persona experimentada en el tema y las
95%Y¥, han ido desplazando progresivamente a los Ac anti- asociaciones de pacientes, constituyen soportes fundamen-
gliadina como estudio preferencial. Paralelamente al estu-tales para sobrellevar la dieta con menos repercusion so-
dio de Ac, es conveniente solicitar una determinacion de bre la calidad de vida.

IgA para descartar una deficiencia de la misma.

Pueden obtenerse Ac falsamente negativos en los siguienENFERMEDADES ASOCIADAS

tes casos: atrofias incompletas, deficiencia de IgA, cuan-Un namero importante de afecciones se ha visto asocia-
do el paciente esta recibiendo medicacién inmunosupresoralas con frecuencia aumentada en la enfermedad celiaca.
o realizando una dieta libre de gluten parcial y por proble- En la tabla 3 mostramos un listado de las mas frecuentes.
mas técnicos. En relacién a esto ultimo, debe sefalarse

gue el EMA, por ser una técnica de inmunofluorescencia, COMPLICACIONES

es el que requiere un operador mas idéneo. A su vez, lod.a enfermedad celiaca puede complicarse con una serie
Ac anti-Tg pueden dar resultados falsamente positivos ende enfermedades, algunas de las cuales son de tipo tumoral
hepatopatias crénicas y en diabetes.

En la actualidad, la biopsia del intestino, que incluye va-

rias tomas de la SeQunda porcic’m del duodeno, se realiz"’\'abla 3. Afecciones asociadas con la enfermedad celiaca.

durante una endoscopia de tracto digestivo superior. En la

EC se observa aplanamiento de las vellosidades intestinaDiabetes tipo 1.

les con elongacién de las criptas, inflamacion de la Deficiencia selectiva de IgA.

submucosa y aumento de linfocitos intraepiteliales (LIE), Tiroiditis autoinmune.

con una proporcién superior a 30 por cada 100 enterocitos.>ndrome de Sjogren.

Marsh ha clasificado la magnitud del compromiso segun Nefropatia por deposito de IgA.

| iquient dos: Colitis microscopica.
0S siguientes grados. Cirrosis biliar primaria.
e Grado 0: normal

e ) o Esteatohepatitis.
» Grado I: relacion cripto-vellositaria respetada con au- sindrome de Down.

mento de LIEs Calcificaciones cerebrales subcorticales.
» Grado II: elongacion de las criptas sin atrofia vellositaria Dermatitis herpetiforme.
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y otras de naturaleza inmunoldgica. Debido a que en lasresponder a la misma. Esta condicion se ha denominado
ultimas no esta claramente definido el limite entre las com- spruerefractario. Hay casos en que este cuadro se compli-
plicaciones y las enfermedades asociadas, algunas de lasa con Ulceras de intestino delgado, designandose a esta
mismas pueden ser indistintamente incluidas en uno u otroentidadyeyuno-ileitis ulcerativa no granulomatoSan-
grupo. Lo que si es evidente, es que esta propension séo el spruerefractario como lgeyuno-ileitissuelen des-
reduce cuanto menor haya sido el tiempo de exposicién alembocar con el tiempo en un linfoma de intestino delga-
gluten y practicamente no esta presente en aquellos pado. Los Ac pueden ser positivos 0 haberse negativizado.
cientes celiacos diagnosticados en la infanciay que se hata dermatitis herpetiforme (DH), o enfermedad de
sujetado estrictamente a la dieta. La posibilidad de queDuhring, merece un parrafo aparte por ser mas una enfer-
ocurran estas complicaciones es uno de los principalesmedad asociada que una complicacion. Seria una mani-
argumentos para indicar la dieta en el caso de pacientedestacion del conflicto con el gluten a nivel cutaneo. Aun-
con enfermedad celiaca asintomatica, aunque la historiaque practicamente todos los pacientes con DH tienen un
natural de esta Ultima es por ahora desconocida. intestino afectado, no existe una correlacién entre el gra-
Las que pueden ser sin duda rotuladas como complicacioneslo de severidad de ambas condiciones. Asi es que un en-
son las de tipo tumoral: linfoma no Hodgkin en cualquier fermo con una enteropatia que se manifiesta sélo en algu-
sitio, linfoma de intestino delgado (que suele ser de tipo T), nos sectores y sin atrofia vellositaria completa, puede pre-
adenocarcinoma de intestino delgado, carcinoma de faringesentar una DH con severas lesiones cutaneas e intenso pru-
y esofago, y existen referencias de un leve aumento en laito. La DH se manifiesta con papulas y vesiculas muy
frecuencia del cancer de colon derecho. Curiosamente, la prepruriginosas que se presentan tipicamente en codos, rodi-
valencia de cancer de mama se encontraria dismifiuida llas, glateos y cuero cabelludo. La biopsia de piel demues-
Excepcionalmente, un cuadro indiferenciable de la enfer- tra, por técnicas histoquimicas, la presencia de depdsitos
medad celiaca puede no responder a la dieta, o dejar dgranulares de IgA que constituyen un hallazgo esencial

Figura 1. Algoritmo para el diagndstico de enfermedad celiaca (Alaedini A y Green PHR, Ann Intern Med 2005;142: 289.)

1. Sospecha de Enfermedad Celiaca

Y

2. Serologia anti-Tg o
Ac anti-Tg o EMA, cuantificacion de IgA EMA ++
Déficit de IgA
Resultados con anti_Tg
negativos | IgG 0 EMA
Baja probabilidad— — — — — — — — - > 3 Bjopsia intestinal 19G ++
pero si hay alta sospecha clinica ] Probable enfermedad celiaca
Histologia

caracteristica

4. Diagndstico provisorio deenfermedad celiaca

5. Dieta libre de gluten

Mejoria clinica
y/o histolégica

6. Diagnostico definitivo

Ac anti-Tg, anticuerpo anti-transglutaminasa; EMA, anticuerpo anti-endomisio
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para confirmar el diagndéstico. Tanto la enteropatia como CONCLUSIONES
las lesiones cutaneas responden a la dieta en un lapso dea enfermedad celiaca, que se reconoce con una frecuen-
semanas 0 mesés cia creciente en numerosos paises, resulta de la interac-
La EC se ha asociado con trastornos neurolégicos y psi-cion de factores genéticos, ambientales e inmunolégicos.
quiatricos, tales como ataxia cerebelosa, neuropatia periLas formas atipicas, con sintomas exclusivamente
férica, depresion, migrafas y epilepsia. Esta Ultima puedeextraintestinales, monosintomaticas o silentes, superan
asociarse con calcificaciones cerebrales occipitales bilate-actualmente a las formas clésicas. El diagndéstico, apoya-
rales, lo que constituye un sindrome raro pero bastantedo en el cuadro clinico, la serologia, la biopsia del intesti-
especifico de la enfermedad. no delgado y la respuesta al régimen libre de gluten, debe
Otras afecciones asociadas son la tiroiditis autoinmune ysurgir de la sospecha clinica. Para ello, todos los integran-
la diabetes tipo 1 en el terreno endocrinoldgico, y el sin- tes del equipo de salud deben estar al corriente de la ele-
drome de Down en las de origen genético. vada prevalencia de la enfermedad y de sus multiples ma-
nifestaciones. El tratamiento indicado es el régimen libre
de gluten de por vida.
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