Enfermedad celiaca: diagnéstico en el adulto
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CASO CLINICO

Se frata de un paciente varén, de 46 afios, sin anteceden-
fes familiares ni personales de interés. No habitos toxicos ni
fratamiento habitual.

Presentaba datos analiticos de anemia asintomética de 7
afios de evolucion, y nunca habia sido estudiado por este
motivo.

Decidimos estudiar la anemia, y solicitamos una andlitica
obteniendo los siguientes resultados: Hb 11.1, Hio 34.3,
VCM 87.6, anisocitosis ++, microcitosis +, hipocromia ++,
reticulocitos 0.5%. Fe 69, ferritina 11.00, Transferrina 450,
Haptoglobina 171, Alfa 1 Antitripsina 185, éc.folico 1.3,
Vit B12 156.0. los leucocitos, las plaquetas vy el resto de
la bioguimica, no mostraron alteraciones.

El frotis de sangre periférica no aportd més informacién que
la referida en la hematimetria.

DEFINICION DE ANEMIA

la anemia consiste en una disminucién de la masa de Hb
circulante, con la consiguiente disminucién de la capaci-
dad de fransporte de oxigeno por la sangre. (1)

CLASIFICACION DE LAS ANEMIAS:

1.- Clasificacién etiopatogénica:

1.1 Regenerafivas o periféricas: se caracterizan por un
aumento de reficulocitos. Lla médula ¢sea conserva o tiene
aumentada o capacidad de produccion, como sucede
cuando hay un aumento de la destruccién eritrocitaria o una
hemorragia aguda.

1.2 Arregenerativas o centrales: presentan una disminucion
o normalidad de reficulocitos. la médula ésea es incapaz
de mantener la produccién eritrocitaria de forma adecua-
da, ya sea por defecto de la propia médula o por falta de
los factores necesarios (e]. Fe, ac. félico, etc.). (2)

Segin esfa clasificacion, la anemia presentada por nues-
fro paciente corresponderia a un anemia arregenerativa o
central, pues los reficulocitos estaban disminuidos y esto
serfa compatible con un déficit de Fe, acido folico y vita-

mina B12.
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2.- Clasificacién segun los indices eritrocitarios:

Clasifica las anemias en tres tipos segin el volumen corpus-
cular medio (VCM:

1.1 Microciticas: VCM menor de 80

1.2 Normociticas: VCM entre 80 y 100

1.3 Macrociticas: VCM mayor de 100 (1)

En cuanfo a esto, nuestro paciente tenia un VCM de 87.6,
y por tanfo, en cuanto al indice eritrocitario, una anemia
normocitica.

Por los resultados obtenidos, nos encontramos ante un
paciente que presenta una anemia multifactorial, probable-
mente debida a un sindrome de malabsorcion intestinal, ya
que se descarté que fuese debida a un déficit en el aporte,
pues llevaba una dieta equilibrada. Por ofro lado, el acido
folico, el Fe y la vitamina B12 se absorben en distintos seg-
mentos del intestino, lo que orienta a una alteracion gene-
ralizada en la absorcion.

Hay muchas causas que podrian explicarmnos este defecto
de absorcién, como son: enfermedad celiaca, enfermedad
de Crohn, linfoma difuso intestinal, enfermedad de
Whipple, amiloidosis, abetalipoproteinemia, esprie tropi-
cal, isquemia crénica infestinal, sindrome del infestino
corto, hipo o hipertiroidismo, alcoholismo, etc. (3)

la entidad que nos parecia més probable era la enferme-
dad celiaca, seguida de una enfermedad inflamatoria
intestinal. En cualquier caso era obligada la realizacion
de una biopsia de intestino delgado para confirmar el
diagnéstico.

Tras realizar dicha biopsia se confirma el diagnéstico de
enfermedad celiaca.

ENFERMEDAD CELIACA:

- Sinénimos: celiaquia, sprue no tropical, enferopatia por
gluten. (4)

Se trata de una infolerancia al gluten. Esfa infolerancia es
de cardcter permanente y en individuos genéticamente pre-
dispuestos. Se produce una lesién infestinal caracteristica, y
que consisfe en una reaccion inflamatoria, de base inmune,
que altera la mucosa del infestino delgado, dificultando la
absorcién de nutrientes. (5)
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Las vellosidades infestinales absorben los nutrientes, pero en
la enfermedad celiaca dichas vellosidades se aplanan vy se
altera su capacidad para una adecuada absorcion. Como
resultado, varios sistemas de ofros drganos también termi-
nan afectados. (6)

Esta enfermedad se puede presentar por primera vez en
cualquier momento de la vida, desde la infancia hasta la
Oltima parte de la vida adulta. (6)

- 3Qué es el gluten?

Es una mezcla de proteinas individuales, clasificadas en
dos grupos, las prolaminas y las gluteninas. El principal
componente del gluten es la prolamina del trigo, llamada

gliadina. (4)

las prolominas de los diferentes cereales son:

TABILA 1

Ceredl Tipo de prolamina Contenido en %
Trigo gliadina 69%
Centeno secalina 30-50%
Cebada hordeina A6-52%
Avena avenina 16%
Borona panicina 40%
Maiz ziena 55%
Arroz orzenina 5%
Sorgo kafirina 52%

Tipos de prolaminas de los diferentes cereales. (7)

las prolaminas téxicas para los celiacos son: Gliadina
(frigo), secalina (centeno), hordeina (cebada) y avenina
(avenal).

Por tanto, el término “sin gluten” no es del todo riguroso,
pues lo correcto seria hablar de una dieta sin gliading,
secalina, hordeina, ni avenina. (7)

En la foto de la izquierda vemos un muestra de biopsia
yeyunal normal, con las vellosidades intestinales normales.

FOTO 1:

En la foto de la derecha vemos una biopsia de un pacien-
fe con enfermedad celiaca, donde podemos apreciar una
superficie plana, sin vellosidades, con un marcado resalfe
de la porcién glandular. (8 y 9)
- Prevalencia, causas y factores de riesgo:
No es una causa infrecuente de malabsorcion de uno o
mas nutrientes en los individuos de raza blanca, especial-
mente en los de origen europeo. (2)
La prevalencia en nuestro pais se estima que es similar a la
del resto de Europa, esto es, un celiaco por cada 200 naci-
dos vivos. (10)
Es dos veces mds frecuente en mujeres. (5)
la efiologia es desconocida, aunque los factores ambienta-
les, genéficos e inmunifarios son importantes. Un ' factor
ambiental es la clara asociacién de la enfermedad con la
gliadina, un compuesto del gluten presente en el trigo, ceba-
da, arroz, y en pequefias proporciones, en la avena. (2)
Se relaciona también con factores genéticos: los familiares
de primer grado tienen una predisposiciéon que se encuen-
fra en el cromosoma 6, y el marcador més frecuente es el
asociado al HLA DQw?2. (4)
La incidencia de la enfermedad es del 10% en los familia-
res de primer grado de los pacientes con esprie. (2)
la presencia de un componente inmunitario se sospecha
por fres razones: existen anficuerpos (Ac) séricos IgA anti-
gliadina y antiendomisio, aunque no se sabe si son prima-
rios o secundarios a la lesion del tejido. El tratamiento con
prednisolona durante 4 semanas, de un pacienfe con
esprie que sigue comiendo gluten induce una remisién y
convierte un epitelio duodenal plano en ofro de aspecto
mas normal. los péptidos de gliadina pueden interaccionar
con células T especificas para gliadina, que a su vez pue-
den actuar como mediadoras de la lesién tisular o provocar
la liberacion de una o més citocinas que sean las respon-
sables de la lesion del tejido. (2)

Existen numerosas enfermedades v

Diferencias entre un intestino normal y un intesfino patolégico [enfermedad celiacal. (8 y 9)
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condiciones asociadas con la enfer
medad celiaca, entre las cudles se
pueden mencionar: anemia, infoleran-
cia a la lactosa, dermatitis herpetifor-
diabetes
mellitus tipo 1, enfermedad firoidea,

me, trastornos cutdneos,

sindrome de Down, infertilidad, abor-
fo esponténeo, osteoporosis, osteope-
nia, carcinoma intestinal, trastornos
autoinmunes como artritis reumatoide y
lupus eritematoso sistémico. (6)
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- Sintomas:

los sintomas de la enfermedad celiaca pueden variar de
una persona a ofra, o pueden ser infestinales o aparente-
mente no infestinales en naturaleza. Dicha variabilidad es
parte de la razén por la cual el diagnéstico con frecuencia
se refrasa. (6)

Los nifios de los @ a los 24 meses presentan nduseas, vomi-
fos, diarreas, distension abdominal, pérdida de masa mus-
cular y peso, refraso de crecimiento, irritabilidad, efc.
Después de los tres afios son frecuentes las deposiciones
blandas, talla baja, anemia ferropénica resistente al trata-
miento, v las alteraciones del cardcter.

En los adolescentes suele ser asintomatica.

En los adultos los sintomas més frecuentes son fafiga, dolo-
res abdominales, mefeorismo y anemia ferropénica. El estre-
fiimiento estd presente en un 10% de los casos, y frecuen-
femente son diagnosticados de intestino irritable. la osteo-
malacia, osfeopenia y osteoporosis son habituales, incluso
en ausencia de malabsorcién, con el consiguiente incre-
mento del riesgo de fracturas. (5)

TABLA 2

- Diagnéstico:
Existe un elevado infradiagnéstico condicionado por su fra-
dicional vinculacion clinica, casi exclusiva, con la forma
clasica de presentacion. (5)
Nos ayudan la clinica, la analitica (puede indicar anemia,
elevacion de fosfatasa alcalina, elevaciéon de enzimas
hepdticas, efc), los anticuerpos, y fundomentalmente una
biopsia. (6]
Actualmente los anticuerpos recomendados son los antiglio-
dina IgA, antiendomisio IgA, y antitransglutaminasa fisular
IgA, junto a la IgA sérica total. Cuando esta Oltima sea defi-
citaria, se solicitaran las fracciones IgG de los mismos anti-
cuerpos. (5)
En nuestro paciente los anticuerpos IgA transglutaminasa
fueron positivos.
Con todos estos antficuerpos podemos llegar a un valor
predictivo positivo del 99,3% si todos son positivos y un
valor predictivo negativo del 99,6% si todos son negati-
vos. Todos estos anticuerpos tienden a negativizarse con la
diefa de exclusion de gluten, sirven para observar la evo-
lucion de los posibles sintomas intesti-

Sintomas en la enfermedad celiaca (6)

Sintomas gastrointestinales:

Sintomas no gastroinfestinales:

nales, pero no de los sinfomas extrain-
testinales. (4)

Dolor abdominal Anemia
Diarrea crénica u ocasional

Infolerancia a la lactosa

Desnutricion

Convulsiones

la prevalencia de uno o varios marcar-
dores serologicos positivos en los fami-
liares de primer grado de los pacien-
fes celiacos no siempre se relaciona

Heces flotantes, sanguinolentas, fétidas o grasosas
Nduseas y vomitos

Pérdida de peso inexplicable

Disminucion del apetito

Distension abdominal, inflamiento, gases, indigestion

Estrefimiento

Depresion, irritabilidad
Enfermedad ésea

Deficiencia de nutrientes
Trastornos cuténeos
Calambres musculares

Retraso del crecimiento
Formacioén fécil de hematomas
Alteraciéon del esmalte dental
Caida de cabello
Hipoglucemia

Sangrado nasal

con la existencia de una enteropatio,
pero si con la posibilidad de formas
latentes v potenciales. (13)

En todo caso la biopsia es necesaria
para confirmar el diagnéstico. (4) Se
debe realizar una biopsia duodenal
distal en la que se ponga de mani-
fiesto la existencia de un incremento
de los linfocitos intraepiteliales
(grado 1), hiperplasia de las criptas

(grado I}, o afrofia vellositaria (grado

Enfermedades asociadas:

Suelen preceder a la enfermedad celioca, aunque también
pueden manifestarse simultdneamente e incluso después de
ella. Son:

Dermatitis herpetiforme, diabetes mellitus tipo 1, déficit
selectivo de IgA, sindrome de Down, enfermedad hepdtica,
enfermedades tiroideas, infolerancia primaria a la lactosa,
linfomas no Hodgkin, carcinomas. (5)

Ill). Actualmente con una sola biopsia
positiva se puede confirmar el diagnéstico de enfermedad
celiaca. (5)

Antes se hacian fres biopsias: la primera, ante sospecha de
enfermedad celiaca, a los dos afios sin gluten se realizaba
la segunda para comprobar si la histologia era normal, y
al reintroducir el gluten para comprobar que se desarrolla-
ba nuevamente la enfermedad. Actualmente se prefieren
evitar frastornos, molestias y yatrogenia a los pacientes, por
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TABIA 3

Sensibilidad y especificidad de los test
serolégicos en la enfermedad celiaca. (12)

Test seroldgicos sensibilidad  especificidad
IgA Ac endomisiales 8598% 97-100%
IgA Ac transglutaminasa fisulares  90-98% Q4-97%
IgA Ac anfigliadina 7590% 82-95%
IgG Ac antigliadina* 69-85% 73-90%

S = no especificos de la enfermedad celiaca.

lo que con anticuerpos positivos, una biopsia positiva y refi-
rada de los sinfomas con la dieta se considera suficiente
para el diagnostico. Sélo se hace una segunda biopsia si
la respuesta a la diefa sin gluten es insatisfactoria y se duda
del diagnéstico. (11)

Se debe realizar una nueva biopsia de intestino delgado
varios meses después del diagnéstico y fratamiento. Los
resultados “normales” sugieren que el paciente ha respondi-
do de manera adecuada al fratamiento, confirmando por lo
fanto el diagnéstico. (6)

- Tratamiento:

El nico fratamiento eficaz es una dieta exenta de gluten
durante foda la vida. Tras una diefa sin gluten se produce
una mejoria de los sintomas en la mayoria de los casos a
partir de las dos semanas, la normalizacién serologica
entre 6 y 12 meses y la recuperacion de las vellosidades
infestinales en torno al afio. (5) En individuos asinfomdticos
fambién se realiza la dieta porque, de lo contrario, la enfer
medad tiende a empeorar y porque la incidencia de linfo-
mas y adenocarcinomas aumenta, pareciendo coincidir el
aumento de estos tumores con el grado de inflamacion
intestinal. (4)

Los déficits nutricionales detectados en la valoracion inicial,
al igual que las vitaminas y minerales cuyos niveles se
encueniren descendidos deberdn ser corregidos mediante
la administracién de sales férricas, magnesio, zinc, acido
folico, calcio, vitamina D o B12, etc. (5)

la enfermedad celiaca frecuentemente se asocia a hipoes-
plenismo, por lo que parece razonable administrar la vacu-
na antineumocadcica.

- Seguimiento:

Todos los pacientes deben recibir informacion sobre la
enfermedad y cémo realizar correctomente la diefa sin glu-
fen. El diefisla manfendré encuentros frecuenfes con el
paciente durante el primer afio. A partir de entonces, el
mayor o menor grado de adiestramiento en la realizacién
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de la dieta sin gluten, condicionard la necesidad de suce-
sivas entrevistas.

El gastroenterdlogo revisard al paciente trimestral o semes-
tralmente en el primer afo; después la perioricidad vendré
determinada por la evolucion de la enfermedad. La falto de
respuesta a la dieta puede suponer la existencia de una
enfermedad celiaca refractaria que requeriré fratamiento
con hidrocortisona. Cuando las dosis de corticoides sean
muy elevadas, se les asociardn inmunosupresores como
azatioprina y ciclofosfamida.

Si la evolucién no es favorable, después de descartar el
consumo de gluten, se investigard la aparicién de datos cli-
nicos compatibles con enfermedades asociadas o compli-
caciones. (5)

- Pronéstico:

Es excelente si se diagnostica fempranamente y se mantie-
nen con diefa sin gluten. (9)

Por el contrario, un diagnéstico tardio o el incumplimiento
de la diefa puede poner a la persona en riesgo de desa-
rrollar condiciones como infertilidad, aborto, osteoporosis,
fracturas, ciertos tipos de céncer infestinal y ofros trastornos
autoinmunes. (6]

El paciente de este caso, una vez diagnosticada la enfer-
medad, empezo a recibir tratamiento con hierro, vitamina
B12 vy acido félico, lo que unido a un correcto cumpli-
mienfo de una diefa exenta de gluten, consiguié una nor-
malizacién de los pardmetros analiticos a los dos meses
del diagnéstico (hemoglobina: 14.6, hematocrito: 45.1).
Actualmente es seguido por su médico de cabecera, acu-
diendo periédicamente a consultas de Digestivo, vy reci-
biendo también el asesoramiento de un especialista en
nutricion.

- Resumen:

la enfermedad celiaca es una causa no infrecuente de mal
absorcién intestinal, debida a una intolerancia al gluten de
la dieta.

Puede presentarse en cualquier momento de la vida y pare-
cen estar implicados factores ambientales, genéticos e
inmunitarios.

Existe un elevado infradiagnéstico de esta enfermedad,
debido a la gran variabilidad de su presentacién clinica.
Para llegar al diagnostico nos ayudan la clinica, la analiti-
ca, los anticuerpos, y fundamentalmente la biopsia.

El Onico tratamiento eficaz es una diefa exenta de gluten
para foda la vida.

El pronéstico es excelente cuando se diagnostica y trata
precozmente. En caso contrario, se asocia a multiples com-
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plicaciones como fracturas, osteoporosis, carcinoma intesti-

nal, linfomas, etc.
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