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1 Definiciones

La enfermedad celiacdEC) es una forma crénica de enteropatia de matani
inmunolégico que afecta el intestino delgado deosify adultos genéticamente
predispuestos; es precipitada por la ingestion lideeatos que contienen gluten [1].
También se la conoce como esprue celiaco, entéopensible al gluten o esprie no
tropical.

El glutenpuede ser definido como la masa proteica gomosaug@a luego de lavar

la masa de trigo para eliminar el almidon [2]. Lm$ncipales componentes de la
proteina de gluten- gliadina y glutenina - son girtds de almacenamiento presentes en
el trigo. El gluten esta presente en el trigo,ezlteno, y la cebada, y confiere a la masa
las propiedades de horneado deseadas. Se lo atiiphamente como un ingrediente en
la elaboracién de alimentos. La exposicion al glupiede crear las condiciones
propicias para las aparicion de ciertas patologimafiumanos, siendo la enfermedad
celiaca la mas conocida [3].

La enfermedad celiaca es sOlo una de tantas miacii@ses de las posibles
reacciones al gluten. Otros trastornos dependientes gluten mediados
inmunolégicamente son la alergia al trigo y la f@hdad al gluten que no constituyen
enfermedad celiaca [3].

La alergia al trigo es una reaccién inmunoldgica adversa desencadgradias
proteinas de trigo, mediada por la IgE. Se puedsifidar en cuatro categorias,
dependiendo de la via de exposicion a los alerggtms mecanismos inmunolégicos de
base [3]:

» Alergia alimentaria clasica dependiente de los @tfitns que afecta la piel, el
tracto gastrointestinal o las vias respiratorias,

» Anafilaxia inducida por el ejercicio

* Rinits y asma ocupacional (asma del panadero)

» Urticaria de contacto

La sensibilidad al gluten “no enfermedad celiacaip trastorno relacionado con el
gluten, que se considera cuando aparecen reaccginéemas) vinculadas al gluten en
las que se han descartado tanto los mecanismagcarcomo los autoinmunes. Los
pacientes con sensibilidad al gluten “no enfermedelfiaca” tienen una histologia
duodenal aparentemente normal y no presentan auitcuerpos especificos de la
enfermedad celiaca (transglutaminasa tisular gaetpos antiendomisio) [3].

2 Puntos clave

Las proteinas del gluten y las vinculadas al glygersentes en el trigo, centeno y
cebada constituyen los antigenos externos causalis enfermedad celiaca. La EC se
da casi exclusivamente en pacientes que expresieutas MHC clase || HLA-DQ2 y



HLA-DQS8. La prevalencia de la enfermedad celiacdaepoblacion adulta varia en
términos generales entre una persona en 100 ynuB@Ceen casi todo el planeta.

Los parientes de primer grado y (en menor medidayeundo grado tienen un
mayor riesgo de presentar EC. La presentacidéncalinie la enfermedad es muy
variable, y tanto la enfermedad como sus sintomaslgn aparecer en cualquier etapa
de la vida. Muchos pacientes con enfermedad cefiecan sintomas escasos o que se
presentan atipicamente, mientras que una minorifosigacientes padece de mala
absorcion (enfermedad celiaca clasica). Los paseobn enfermedad celiaca activa
(clinicamente manifiesta) tienen un mayor riesgocdenplicaciones, incluyendo la
muerte, en comparacion con la poblacién general.eBibargo, esta diferencia en la
frecuencia de complicaciones mayores parece naramnaé tras 3 - 5 afios de instaurada
una dieta libre de gluten estricta.

Los hallazgos clave para el diagndstico incluyen:

. Alteraciones histopatologicas halladas en la b@psitestinal,
caracterizadas por hiperplasia de las criptagpditdsis intraepitelial, y destruccion del
revestimiento epitelial superficial

. Evidencia de que la enteropatia del intestino dielgdepende del
gluten, a saber, anticuerpos positivos especifieos enfermedad celiaca y / 0 mejora
clinica y / o histolégica en respuesta a una dileta de gluten

Las pruebas seroldgicas pueden:

. Confirmar la enfermedad celiaca en pacientes can amteropatia
caracteristica demostrada

. Pesquisar a las personas en situacion de riesgo

. Identificar a los pacientes en los que puede @sstificado realizar la
biopsia.

. Estudiar a los pacientes con un mayor riesgo deeptar esa
enfermedad

La presencia de auto anticuerpos dirigidos cordraransglutaminasa-2 (TG-2)
sugiere que la enfermedad celiaca tiene un comp®@emoinmune. En los adultos, la
enfermedad celiaca se diagnostica en promedio ;a8 @fos después de la aparicion
de los primeros sintomas.

Los pacientes con EC no deben consumir productescgaotengan trigo, centeno o
cebada. Los pacientes por lo general tienen quersaa dieta estricta, suprimiendo el
gluten durante el resto de sus vidas. La avenausdepcomer, pero a menudo esta
contaminada con trigo, y a menudo no se puede gairs®vena pura. Hay un pequefio
subgrupo de pacientes con EC (menos de 5%) queé&arpbeden no tolerar la avena
pura.

3 Epidemiologia

Introduccion

La enfermedad celiaca es comun en todo el mundecyaaaproximadamente entre
uno de cada 100 y uno de cada 300 individuos gelacion [4]. Esta prevalencia es



significativamente mayor que la reconocida hacafiis [5]. La epidemiologia de la EC
se asemeja a un témpano: son mucho mas los castisgnosticados (por debajo de la
linea de flotacidn) que los casos diagnosticadosdpcima de la linea de flotacion) [6]
(Fig. 1).

El riesgo de padecer enfermedad celiaca es muchorrea los familiares de primer
grado (hasta 10%) y en menor medida en los famdide segundo grado, y también en
las personas con diabetes y otras enfermedadeasrautes, sindrome de Down, y toda
otra serie de enfermedades asociadas [7].

La enfermedad puede irrumpir como una forma clinmate severa durante el
embarazo o durante el puerperio en hasta 17% deatdsntes [8]. La relacion mujer-
hombre es de 2: 1.

Prevalencia e incidencia

La prevalencia de enfermedad celiaca — el niumercad®s presentes en una
poblaciébn en un momento dado — es 1% a nivel miynde&zo se han demostrado
grandes variaciones entre los paises [8]. Estodnérmado en un estudio multicéntrico
reciente en Europa, que muestra una prevalenciaagiee entre 2% en Finlandia y 0,3%
en Alemania [9]. Estudios recientes han revelad® eu América del Norte y Europa
esta aumentando el nUmero de casos nuevos de BAGdsaén un determinado periodo
en una poblacion dada (incidencia) [5,10].

Fig. 1 Eltémpano celiaca.
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Los expertos concuerdan con la imagen del témpaigo 1): la prevalencia aqui se
refleja el tamafio total del iceberg, mientras quérea por debajo de la linea de
flotacion representa el nUmero total de casos agndisticados en una poblacion dada y
en un punto temporal en particular. El &rea pomeade la linea de flotacion - la punta
del iceberg - representa el nUmero de casos diaigadgss por la clinica [8]. Se piensa
gue la proporcion de casos de EC diagnosticadesdyagnosticados varia mucho de un
pais a otro (1: 2 en Finlandia, 1: 20 en ArgentinBstados Unidos) [7,11,12]. Esto
sugiere que la mayoria de los casos de enfermetfiadta pasarian sin ser detectados si
no se hacen pesquisas activas en la poblacion.



Hay varias razones que podrian explicar el aumelgola prevalencia de la
enfermedad celiaca. Uno de ellos es el reconocimids la amplia variabilidad clinica
del trastorno, que va desde los pacientes conrieesenes clinicas clasicas hasta los
pacientes con manifestaciones clinicas consideradaso atipicas o no clasicas.
Ademds, los pacientes también pueden presentarewuohicion clinica mono u
oligosintomatica [4]. Por ultimo, la enfermedadiaeh se presenta con frecuencia sin
ningun sintoma en absoluto, por mas que se los ubusspecificamente. Las
caracteristicas clinicas pueden variar a lo largoladvida de un paciente. No hay
diferencias sustanciales entre los pacientes séttoos y los pacientes "detectados por
pesquisas en la poblacion" en ninguno de los paisis las zonas geograficas en los
gue se han llevado a cabo estudios epidemiolégicos.

Un estudio clave realizado por Fasano y col. er3200 encontr6 las siguientes
prevalencias de la EC:

. Familiares de primer grado en riesgo: uno de c@da 1
. Familiares de segundo grado en riesgo: uno de3&da
. Pacientes sintomaticos en riesgo: uno en 56

. Los grupos que no estan en riesgo: uno en 100

Actualmente se acepta que el tamafio total del igeg®emas o menos el mismo en la
mayor parte de las zonas donde se ha exploradmelalpncia, con la excepcion del
Africa subsahariana, China y Japén [8]. Sin emhaetjaivel de la "linea de flotacion”
puede diferir de un continente a otro. En Europn Estados Unidos, por ejemplo, la
prevalencia es similar en la poblacion sana y srgtapos "en riesgo”, pero el iceberg
parece estar mas sumergido en los EE.UU., dondéagaostican menos casos que en
Europa.

La enfermedad celiaca estad asociada con la prevalda los alelos HLA-DQ2, y
también en un grado menor con DQ8. También estédaazocon un haplotipo ancestral
muy extendido que incluye HLA de clase | y clas@Al]l B, DR, DQ) [13]. Esta es una
condicién necesaria pero no suficiente para ddtarrta enfermedad celiaca. La
investigacion sugiere que, a pesar de que son ffuewlales para la patogenia de la
enfermedad celiaca, los haplotipos HLA solo cogfiesiproximadamente 35-40% de la
predisposicion genética [14]. Estudios recientes gxploran el genoma han intentado
encontrar regiones genémicas no HLA asociadas @aniermedad celiaca. Hasta la
fecha, se han identificado 40 de estas regionesngieas que albergan 64 genes
candidatos. En conjunto, estas regiones explickmadededor del 5% de la herencia
genética [14]. La carga de gluten es un factore;lano hay enfermedad celiaca sin
gluten.

Etnia

Los primeros estudios epidemiolégicos considerdd@mfermedad celiaca como una
enfermedad de los individuos de origen caucasitogipalmente en Europa y América
del Norte [15]. Sin embargo, si bien no se dispdednformacion epidemiologica de
todo el mundo, otros estudios en otras areas mnostrana prevalencia similar
[12,16,17]. Algunos de estos estudios detectarfermedad celiaca entre individuos de
origen amerindio o afro-americano [18,19]. Hay cainaciones recientes que
demuestran que la enfermedad celiaca es un trastomdn en el norte de Africa [20],
Oriente Medio [8], India [21], y Pakistan [22]. brfnes muy recientes procedentes de
China han demostrado que tanto los alelos HLA-D® jpredisponen a la enfermedad



celiaca, como la enfermedad celiaca distan deases al menos en las provincias de
Jiangsu y Zhejiang [23]. En resumen, es probable lqudistribucién mundial de
alimentos que contienen gluten, los genotipos ppetfientes y los factores implicados
en la patogenia de la enfermedad celiaca seannssges de la aparicion generalizada
y casi universal de esta enfermedad.

4 Diagnéstico de la enfermedad celiaca

Introducciéon

El considerable aumento del nimero de pacientessaglie se les diagnostica
enfermedad celiaca se correlaciona con el recometionde una amplisima variedad de
manifestaciones clinicas de la enfermedad [1,24-26]desarrollo de pruebas de
deteccion precisas, y también un cierto aumente geidencia.

En el ambito clinico, se observo una amplia gamsintemas:

. Enfermedad celiaca clasica principalmente sintomas
gastrointestinales (diarrea, desnutricion, pérdel@eso, esteatorrea y edema secundario
a hipoalbuminemia).

. No clasica:en esta categoria, los pacientes pueden preséntamas
gastrointestinales (dolor abdominal, sintomas déujoe gastroesofagico, vomitos,
estrefliimiento, sintomas similares al sindrome dencioritable, distension abdominal,
borborigmos, etc.), o sintomas no gastrointestialambién conocidos como
manifestaciones extra intestinales (sin sintomastr@atestinales). Estos pacientes
suelen ser monosintomaticos u oligosintométicos.

. Enfermedad celiaca asintomatica (también conocidaek pasado
como enfermedad celiaca silenciosa) paciente no declara ningdn sintoma en
absoluto, ni siquiera en respuesta a un interroigadetallado, a pesar de presentar una
lesion intestinal caracteristica. Sin embargo, éstyidios sobre el efecto de una dieta
libre de gluten en pacientes que eran asintomaénasl momento del diagndéstico, que
muestran una mejora en su calidad de vida [27]oy,tanto refuerzan la decision de
continuar con la restriccién dietética a largo plg28].

Esta diversidad de sintomas constituye un verdattsafio para los profesionales de
la salud que no estan familiarizados con la enfdadeeliaca.

Diagnostico actual En la préactica actual, el diagnostico de enfeadeckliaca (Fig.
2) se basa en una biopsia intestinal diagnéstita gresencia concomitante de una
serologia especifica de la enfermedad celiaca iys[6,29]. La mayoria de los
pacientes no necesita una segunda biopsia (posamiemto) si responden
satisfactoriamente al tratamiento especifico;, ebBgpsias deben reservarse para
pacientes en los que la primera biopsia y las @sisleroldgicas no sean concluyentes
(por ejemplo, enteropatia seronegativa) o paraepts que no responden pese a estar
recibiendo una dieta estricta libre de gluten [2@s provocaciones con gluten, en las
gue se vuelve a introducir el agente agresor erpagiente que esta en una dieta
restrictiva, deben reservarse para los pacientesegtan recibiendo tratamiento, pero
que tienen un diagndéstico dudoso [31,32].



Pruebas diagndsticas

Biopsia intestinal

Una biopsia intestinal positiva, junto con sercdotambién positiva representan el
patrén oro del diagnéstico de la enfermedad celi&ra 1992, Marsh examiné la
intensidad de la lesién de la mucosa que se obserpacientes con enfermedad celiaca
gue, estando tratados, se exponen a cantidadesntescde gluten. Recientemente ha
tenido amplias repercusiones una clasificacion desMmodificada para el diagndstico
de la enfermedad celiaca en la practica clinic88[35

Caracteristicas histolégicas de la enfermedad celiaca

Se considera que el dafio histolégico es caradtexigtero no patognomaonico de la
enfermedad celiaca, ya que en varios otros trast@a observan lesiones similares. La
enfermedad celiaca afecta a la mucosa del intedélyado proximal, y la gravedad del
dafio va disminuyendo gradualmente al aproximarsetedtino delgado distal, aunque
en casos graves las lesiones pueden extendersasrmas distales [15].

Fig. 2 Diagnéstico de enfermedad celiaca.
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La gravedad y la extension del dafio histolégictegen correlacionarse con la
intensidad de los sintomas clinicos. El dafio prakipnede ser muy leve en los casos
atipicos o silentes, con poca o ninguna anomasialbgica detectable en el intestino
[15]. En algunos casos pueden observarse anorealiasmucosa géstrica y rectal.

La lesion en el duodeno / yeyuno alto puede segutlar, lo cual se puede pasar por
alto el diagnéstico si el muestreo de la mucosassiciente [25]. Deben tomarse al
menos cuatro muestras de biopsia - tres de la daguarte del duodeno, distalmente
a la papila, y uno del bulbo duodenal. El diagmasthistolégico negativo puede
justificar una segunda biopsia en pacientes s@eadbs con autoanticuerpos
positivos, tales como los anticuerpos antiendon{iSMA).

Las muestras de biopsias tomadas del duodeno pbpgion encima de la papila de
Vater pueden tener artefactos (por ejemplo, esigmatm de las vellosidades)
producidos por las glandulas de Brunner de la sebsay que pueden interpretarse
errbneamente como una mucosa plana.

Al microscopio 6ptico, los hallazgos histolégicosagncaracteristicos de los
pacientes que estan recibiendo una dieta que oergieten son [15]:

La lesion en el duodeno / yeyuno superior puedeeapa en parches, como
resultado de lo cual, su diagnéstico puede pasatvartido si el muestreo de la
mucosa es insuficiente [25]. Se deben tomar al smienatro muestras de biopsia de la
segunda parte del duodeno, distalmente a la papilma del bulbo duodenal. Un
diagnéstico histolégico negativo puede justificaausegunda biopsia en pacientes
seleccionados que presentan autoanticuerpos pssitiales como los anticuerpos
antiendomisio (EMA).

Las muestras de biopsias tomadas del duodeno pabpion encima de la papila de
Vater pueden presentar artefactos (por ejemplarapsento de las vellosidades)
producidos por las glandulas submucosas de Brurgqer, pueden interpretarse
falsamente como mucosa plana.

A continuacién se enumeran los hallazgos histoigimas caracteristicos que se
observan bajo microscopia de luz de los pacientesegtédn siguiendo una dieta que
contiene gluten [15]:

* Vellosidades truncas o atréficas

* Hiperplasia de las criptas

» Infiltracion de mononucleares en la lamina propia

« Cambios epiteliales, incluyendo anomalias estratgaren las células epiteliales
« Infiltracion intraepitelial de linfocitos

Una serie de estudios bien disefiados por Marsh [p&binitio interpretar un
conjunto variado de alteraciones de la mucosa iddagor el gluten, clasificAandose
las modificaciones histologicas celiacas como msdue van desde una mucosa
normal hasta vellosidades completamente planas. clasificacion de Marsh
modificada [33,34] es ampliamente utilizada enrfectica clinica (Tabla 1).
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Tablal Clasificacion de Marsh modificada del dafio deestino delgado
inducido por el gluten [33,34]

Etapa0 Mucosa preinfiltrativa; hasta 30% de los pacientes con dermatitis herpetiforme
(DH) o ataxia por gluten tienen piezas de biopsia del intestino delgado de
aspecto normal

Etapal Aumento del nimero de linfocitos intraepiteliales (LIE) a méas del 30 por 100
enterocitos

Etapa2 Hiperplasia de las criptas. Ademas del aumento de LIE, hay un aumento de la
profundidad de las criptas sin reduccion de la altura de las vellosidades. La
estimulacién con gluten puede inducir estos cambios, que también se pueden
ver en 20% de los pacientes no tratados con dermatitis herpetiforme y con
enfermedad celiaca

Etapa3 Atrofia de las vellosidades: A, parcial, B, subtotal, C, total. Esta es la lesion
celiaca clasica. Se encuentra en el 40% de los pacientes con DH. A pesar de
presentar lesiones marcadas en la mucosa, muchos individuos son
asintomaticos y por lo tanto se los clasifica como casos subclinicos o silentes.
Esta lesion es caracteristica, pero no patognomonica de la enfermedad celiaca;
también se la puede ver con la giardiasis severa, sensibilidad a los alimentos en
los lactantes, enfermedad de injerto contra huésped, isquemia crénica del
intestino delgado, esprue tropical, deficiencias de inmunoglobulinas, y otras
deficiencias inmunitarias, y rechazo de aloinjertos

Consideraciones generales sobre el diagnéstico histolégico

Una biopsia del intestino delgado, junto con seiaqositiva, constituye el actual

patron oro para el diagnostico de la enfermedddazel Los hallazgos histologicos no
son patognomonicos del trastorno. Sin embargoxamen histolégico no siempre

permite un correcto diagnostico de la enfermedédaze Un diagndstico histolégico

correcto requiere una serie de factores relacicmado el nUmero de muestras, la
calidad, el procesamiento y la lectura de las magstJn andlisis reciente de la
adherencia a las directrices actuales mostr6 qué6® de los mas de 132.000
procedimientos de biopsias realizadas en los Estddidos obtenia menos cantidad
que la recomendada de las muestras. EI mismo estethostré que existia una
relacion directa entre el nUmero de muestras tomadacada procedimiento y el
numero de nuevos pacientes diagnosticados comeadiexd celiaca.

En vista del aspecto subjetivo del analisis higtapgico, es importante tener
acceso a la experiencia del patologo (Tabla 2)iteeatura muestra evidencia de un
rendimiento subdptimo en la histologia de la biappara el diagndstico de
enfermedad celiaca en la préactica clinica [36].

Tabla 2 Factores clave a considerar para garantizar un diagnéstico histolégico confiable

* Numero de biopsias obtenidas
® Calidad de las muestras de las biopsias
* Manipulacién de las muestras

* Darlo de la mucosa en parches

© World Gastroenterology Organization, 2012
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* Diferentes grados de lesion

® Interpretacion histolégica subjetiva

Papel de la endoscopia en pacientes con sospecha de enfermedad celiaca

Durante los ultimos 20 afios, la endoscopia gasestinal alta ha ganado

importancia como un procedimiento que permite laadae muestras histologicas de
la mucosa, ya que es menos invasiva y requiere sr@@rapo que la biopsia por via

oral. El procedimiento endoscoépico también pernlateobservacion incidental de

caracteristicas duodenoscopicas tipicas que sammetite predictivas de la

enfermedad [37,38]. Aunque la endoscopia puedeopcamar una indicacién de

realizacion de biopsia intestinal en pacientes egtdn siendo estudiados por otras
razones que no sean la sospecha de enfermedadacepaede no ser lo

suficientemente sensible como para detectar larraeftad [39]. Los hallazgos

caracteristicos en la endoscopia incluyen [40]:

» Pliegues festoneados, fisuras y un patrén en nmsaic

* Pliegues aplanados

* Pliegues de menor tamafio y / o desaparicién depliegues al hacerse una
insuflacién maxima

Si la endoscopia arroja hallazgos de este tipbase necesaria la realizacion de una
biopsia duodenal. Por el contrario, una sospeci@cal de enfermedad celiaca
determina la necesidad de biopsia del intestinogadi®, incluso con una
duodenoscopia de aspecto normal.

Anticuerpos séricos de sospecha y diagnéstico de la enfermedad celiaca

Las pruebas seroldgicas especificas de la enfedneleaca que han estado en uso
durante mas de 20 afios son importantes por dosaappara seleccionar pacientes
gue ameriten la realizacion de una biopsia, y pardirmar el diagnéstico en los
casos en que se haya detectado una enteropatil]36lay una serie de marcadores
serolégicos que han demostrado repetidamente emanuestudios ser altamente
sensibles y especificos de la enfermedad celiactatada. Sobre la base de los
antigenos diana, se puede dividir a las pruebatdg@ras para la enfermedad celiaca
en dos grupos [41,42]:

- Anticuerpos contra los péptidos de gliadina sicéé desamidados (DGPS)

Todos estos anticuerpos se basan en la inmunogiabdl(IgA) o inmunoglobulina
G (IgG). Especificamente, las pruebas basadas@sdg Utiles para la deteccion de
la enfermedad celiaca en pacientes con deficielecigA seleccionados.

e Autoanticuerpos:
— pruebas de anticuerpos antiendomisio (EMA) y-aatisglutaminasa tisular
(tTG) MA)

* Anticuerpos dirigidos contra el agente agresorddlna):
— Anticuerpos antigliadina convencionales (AGA) \lse consideran obsoletos
a los efectos diagndésticos)
— Anticuerpos contra los péptidos de gliadina siceé desamidados (DGPs)
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Todos estos anticuerpos se basan en la inmunogiabdl(IgA) o inmunoglobulina
G (IgG). Especificamente, las pruebas basadas@sadg Utiles para la deteccion de
la enfermedad celiaca en pacientes seleccionadadetimiencia de IgA.

IgA EMA

Los anticuerpos IgA EMA se unen al endomisio, gidte conjuntivo situado
alrededor del musculo liso, produciendo un patmtirtion caracteristico que puede
visualizarse con inmunofluorescencia indirecta [48] resultado de la prueba se
informa simplemente como positivo 0 negativo, y& ducluso los titulos bajos de
anticuerpos séricos IgA antiendomisio son espexfiiara la enfermedad celiaca. La
prueba es cara, es dependiente del observadoenendante desde el punto de vista
de personal de laboratorio, y su correcta integpgiéh requiere la colaboracion de
expertos. El antigeno diana ha sido identificadom@da transglutaminasa tisular
(transglutaminasa 2). Las pruebas de anticuerpo& #&mntiendomisio son
moderadamente sensibles (alrededor de 80%) y aitanespecificas (con cerca de
100% de especificidad) para la enfermedad celiadeatada (activa) [41].

IgA tTG

El antigeno contra el que se dirigen los EMAs &3.t[os anticuerpos anti-tTG son
altamente sensibles y especificos para el diagmode la EC [44]. Las pruebas de
inmunoensayo enzimatico (ELISA) para anticuerpo# lgnti-tTG estan muy
difundidas y son mas faciles de realizar; depenuemos del observador, y son
menos costosas que el ensayo de inmunofluorescepeiase usa para detectar
anticuerpos IgA EMA [41,42]. La exactitud diagnoéatide los ensayos de IgA anti-
tTG ha mejorado aun mas gracias a la incorporad@gbmso de tTG humana en lugar
de las preparaciones de tTG no humanas (con pemtitexi diagndstica) que se
utilizaban antes en los kits de inmunoensayo. Hoydi&, los anticuerpos tTG se
utiizan en todo el mundo, pero todavia hay difei@n sustanciales entre los
diferentes kits comerciales disponibles, los punties corte sugeridos por los
fabricantes, y la normalizacion de las técnicakmberatorio [42].

Recientemente se ha desarrollado un método rapddeteccion de anticuerpos
contra el antigeno auto-tTG (globulos rojos) qudilsera con la hemdlisis y que
forma complejos con anticuerpos tTG-especificosadelase IgA. La prueba puede
llevarse a cabo en unos pocos minutos, ya en lmanonsulta [45]. EI método
puede ayudar a tomar decisiones rapidas y su pineaiagndstica parece ser muy
similar a la de la prueba de tTG convencional [8h embargo, dado que la prueba
rapida puede tener resultados falsos positivodspganegativos, no debe sustituir al
diagndstico serolégico e histologico.

Ensayos AGA IgA y AGA IgG

Las gliadinas son los principales componentes deptateinas de trigo de reserva
conocidas colectivamente como gluten. La gliadinafipada es facil de conseguir y
se la utiliza como antigeno en pruebas de ELISAa pdetectar anticuerpos
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antigliadina en suero. Los niveles séricos de InSc@erpos antigliadina estan
frecuentemente aumentados en la enfermedad celdaratada, y durante unos afios
los ensayos antigliadina se utilizaron como unalaypara el diagndstico. A pesar de
gue la sensibilidad y especificidad de estas psisba moderadas, como las pruebas
de IgA son superiores a IgG, su valor predictiveifpm en la poblacion general es
relativamente pobre [41,42]. Las pruebas AGA ya@&oecomiendan de rutina para el
diagnéstico de la enfermedad celiaca, debido aeswnsensibilidad y especificidad,
pese a que actualmente son los Unicos biomarcadaeepueden estar presentes en
los pacientes con sensibilidad al gluten no celjaka

Anticuerpos DGP IgA e IgG

Hace unos afios se introdujo un ensayo de inmunaadsoligado a enzimas
(ELISA) que se basa en la deteccion de una combimate péptidos sintéticos de
gliadina desamidada (DGP); los estudios de invasithgy clinica han demostrado que
el nivel de exactitud clinica de este ensayo es aitoyen las poblaciones de alto
riesgo y de bajo riesgo, muy semejante a las psudbautoanticuerpos [47,48]. Los
estudios han demostrado que la deteccién de la g3 es altamente sensible y
especifica para la sospecha de enfermedad celfaggereral, y también para la
deteccion de la enfermedad en los casos tTG-setiveg y en pacientes con
deficiencia selectiva de IgA. Més recientements, das pruebas de DGP se han
combinado en un unico ensayo, incluyendo deterriinas de IgA y de IgG en tTG
[48]. Si bien los primeros estudios muestran um @iltel de sensibilidad, como era de
esperar, presentan baja especificidad. Sin embagjo,se puede mejorar agregando
otras pruebas adicionales.

Consideraciones generales sobre los anticuerpos séricos

La precision y la fiabilidad de las pruebas seral@g fueron establecidas en estudios
de investigacion realizados en condiciones experiates, y pueden no reflejar el
nivel de precision que luego se obtiene en la wadinica [41]. Los estudios que
informan el mejor desempefio de las pruebas deuanpios se realizaron con casos y
controles seleccionados y / o en poblaciones danpaévalencia de la enfermedad.
Las pruebas realizadas a pacientes de poblacienesjd riesgo han demostrado que
la sensibilidad y especificidad de todas las preeta anticuerpos se ven afectadas
[48]. En poblaciones de bajo riesgo, mientras qaevhlores predictivos negativos de
diferentes pruebas son muy altos, los valores gtieds positivos son bajos. En este
contexto, la precision diagnéstica de la serolqggiade mejorarse aumentando los
valores de corte hasta a 100% de los valores premgpositivos, o afladiendo otras
pruebas serolégicas de forma simultanea o secle@ga esta Ultima estrategia, la
concordancia los resultados (si los resultados mdbaa pruebas son positivas o
negativas) implicaria muy altos valores de senddadl, especificidad y de los valores
predictivos positivos y negativos. Los anticuerframsglutaminasa tisulares parecen
tener un valor limitado en nifios menores de 2-3 af@edad, y algunos estudios han
demostrado que las pruebas de DGP dan mejoredackssily permiten una mejor
deteccion. Solia ocurrir que los resultados serob&gfueran generalmente negativos
en pacientes con enteropatia leve (Grados 1, & de3Marxh) [33]. Sin embargo,
esto se basaba en los AGA y EMAs convencionalesdonitos biomarcadores. Con

© World Gastroenterology Organization, 2012



Guias Mundiales de la WGO (version largo) 6

la introduccion de tTG y DGP se ha logrado aumefdasensibilidad para la
deteccion de pacientes con enteropatia leve (Ma®hTabla 3).

Tabla3 Rangos de sensibilidad y especificidad de las pruebas seroldgicas para diagnostico
de enfermedad celiaca, segln revisiones sistematicas y estudios en poblaciones de bajo y
alto riesgo

Sensibilidad Especificidad

(%) (%)
IgA AGA * <70-91 80-95
lgG AGA * 17-100 80-95
IgA EMA * 75-100 98-100
IgA tTG *' 75-95 91-99
IgA DGP *' 82-96 93-96
lgG DGP ' 70-95 99-100
IgA + 1gG DGP ' 76-97 96-99
IgA e IgG DGP y tTG ' 83-100 88-93

Nota: Existe una considerable heterogeneidad entre los estudios. Los datos reportados
fueron obtenidos de revisiones sistematicas (*) [31,50,51] y de un estudio basado en la
poblacion que incluia poblaciones de alto y bajo riesgo (T) [48,52,53]. AGA: anticuerpos
antigliadina; DGP: péptido de gliadina desamidada; EMA: anticuerpos antiendomisio; IgA:
inmunoglobulina A; IgG: inmunoglobulina G; tTG: transglutaminasa tisular.

Eleccion de la prueba serolégica mas apropiada en diferentes escenarios
clinicos

1. Para confirmar que la enteropatia que presenta wetedninado paciente
depende del gluten (diagnésticeanto EMA IgA, tTG IgA e 1gG, como DGP IgA
funcionan de manera similar, ofreciendo los susttumas valiosos para la
dependencia del gluten. DGP IgG parece ser mugitibs pacientes con deficiencia
de IgA y para algunos pacientes EMA negativos y tiEGativos.

2. Para seleccionar a los pacientes que habria quraeter a biopsia duodenal
para reducir la necesidad de biopsias duodenalesbse la base de las diferentes
exactitudes de las pruebas seroldgicas, se utiizaserie de algoritmos serolégicos
para seleccionar a los pacientes para biopsiafererdies situaciones clinicas

* En la poblacién general (tamizajel G y DGP muestran un rendimiento similar
y tienen una alta sensibilidad. Estas pruebasrieatres predictivos positivos
bajos en poblaciones de bajo riesgo. Eso ha lleshdmplio uso de un algoritmo
serolégico que se vale de una serie de ensayosbd@l@ mas especificos (por
ejemplo, EMA), con el fin de mejorar la exactituhghdstica en la poblacién
general. Un estudio reciente sugiere que el engagaletecta los subtipos IgA e
IgG de tTG y DGP constituye la prueba mas senskileilso de dos pruebas en
forma simultanea o en serie (por ejemplo, DGP / {§i& e 1gG, ademas de ya
sea tTG IgA o DGP IgA o DGP IgG) proporciona lossmdtos valores
predictivos positivos y negativos. Por lo tanto,ctambinacion de las pruebas
mejora la deteccion de casos.
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* Busqueda activa de casos en las poblaciones deriabgo. Cualquiera de los
ensayos se puede utilizar como ensayo Unico, yatapes ellos muestran un
rendimiento similar, como una sola prueba, o en kination. Aqui, la
combinacion de pruebas no mejora el hallazgo descas

La prueba de EMA requiere observadores expertaslopgue en condiciones con
poca experiencia o pericia se deberia recomendagalaacion de pruebas de ELISA
para detectar anticuerpos tTG.

Aspectos clinicos y sintomas clave
1. En adultos con enfermedad celiaca clasica:

» Diarrea cronica (antiguamente se la consideraba @&rsintoma mas comun)
» Pérdida de peso

* Anemia

» Distension abdominal

e Lasitud y malestar

 Edema

2. En nifios con enfermedad celiaca clasica:

* Retardo pondoestatural, pérdida de peso, bajaiestat
e Vomitos

e Diarrea

* Dolor abdominal recurrente

*  Atrofia muscular

* Intestino irritable

* Hipoproteinemia

* lIrritabilidad y descontento

3. En adultos y nifios con enfermedad celiaca reicelala presentacion puede ser
monosintoméatica u oligosintomatica, o con bajarisigad:

* Distension abdominal

* Dolor abdominal

» Fatiga crénica

* Anemia ferropénica

* Migrafa cronica

» Dermatitis herpetiforme

* Neuropatia periférica

» Deficiencia de acido félico
* Reduccion de la densidad 6sea
* Infertilidad inexplicada

e Menarca tardia

* Aborto inexplicado

© World Gastroenterology Organization, 2012



Guias Mundiales de la WGO (version largo) 8

Evolucion clinica asintomatica

Los estudios de las familias han demostrado que etas0% de los pacientes
celiacos recién diagnosticados tienen un cursiceli@msintomatico. Es probable que
la mitad de la poblacién no diagnosticada tenga &stna clinica asintomatica. Sin
embargo, muchos pacientes con la enfermedad "asitita" relatan una "nueva
normalidad" después de comenzar una dieta librgluten, y la mayoria de ellos
continda con la dieta.

Debe considerarse EC en los siguientes casos (gmdréntesis se indica la
prevalencia estimada, si se encuentra disponiley4]:

* Familiares de primer y segundo grado de paciengtcos (10% y 5%,
respectivamente

* Anemia ferropénica inexplicada (3—-15%)

» Deficiencia inexplicada de acido folico, hierroyitamina B

* Reduccion de la albuminemia

* Aumento inexplicado de las transaminasas serica39/42

» Osteoporosis y osteomalacia de aparicion premé2u#io)

* Dolor o distension abdominal recurrentes

* Erupciones cutaneas

* Oftros trastornos autoinmunes: diabetes mellitus tlp (2—15%), disfuncion
tiroidea (2—7%), enfermedad de Addison, hepatitteiamune (3—6%)

» Ataxia y neuropatia idiopatica

* Sindromes de Down y Turner (6% cada uno)

* Sindrome de intestino irritable (3%)

¢ Por qué es dificil diagnosticar la enfermedad celiaca?

» Diagnosticos alternativos (a menudo sindrome dssiimo irritable)
» Laenfermedad puede ser oligosintomatica o asirttoméa
» La afeccion puede tener periodos latentes
* La complejidad de la presentacion clinica (enfermesistémica)
* Los clinicos no se percatan de la enfermedad yvhaps “mitos,” tales como
que:
— la EC esrara
— la EC solo aparece en caucésicos
— la EC se presenta fundamentalmente en Europs ydtados Unidos
— la EC solo ocurre en la infancia
— la EC solo ocurre en pacientes con diarrea cadnic
— la EC se puede curar después de (un periodajrtiexito

Diagndéstico diferencial

La EC tiene una presentacion muy compleja y proteie, y hay muchas
enfermedades que presentan alteraciones de la ensimidares a las de la EC
(Tabla 4).
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Tabla 4 Entidades nosologicas con alteraciones de la mucosa similares a las de la
enfermedad celiaca

® Esprue tropical

¢ Enteropatia por VIH

® Estados de inmunodeficiencia combinados
¢ Dafio producido por radiacion

®* Quimioterapia reciente

* Enfermedad injerto contra huésped

® [squemia crénica

® Giardiasis

* Enfermedad de Crohn

® Gastroenteritis eosinofilica

¢ Sindrome de Zollinger—Ellison

* Enteropatia autoinmune

¢ Linfoma de células T asociado a enteropatias
® Esprue refractario

® Esprle del colageno

¢ Por qué hay que detectar la enfermedad celiaca?

Para los pacientes con enfermedad celiaca sintamé& introduccion de una dieta
sin gluten (DSG) puede llevar a una mejora sigaifi@ en los sintomas, de las
medidas de los pardmetros bioquimicos anormalesteridro de la calidad de vida.
El tratamiento a largo plazo reduce el riesgo deplizaciones malignas y no
malignas. Otros asuntos siguen preocupando: tel easo de las consecuencias a
largo plazo en los pacientes con enfermedad cedisitaomatica, y el hecho de si
todos los pacientes necesitan mantener una dietglsien durante toda la vida.
Estudios recientes han sugerido que en los supetdss que se detecta EC durante la
investigacién de la poblacion, la mayoria de lcslesipueden ser considerados como
asintométicos, a largo plazo pueden mejorar sdadlde vida si se mantienen con
una dieta sin gluten [55,56].

Los pacientes con EC (no tratada a largo plaza)etieun riesgo elevado de
complicaciones benignas y malignas [57 a 59]:

» Céncer (incremento total del riesgo: 1.35)

* Linfomas malignos

* Neoplasia del intestino delgado

e Tumores orofaringeos

* Infertilidad inexplicada (12%)

»  Osteoporosis (30—40%)

* Fracturas Oseas (aumento del riesgo para los pesieon EC sintomatica
clasica) (aumento del riesgo: 35%) [60,61]
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Cascada para el diagnéstico de la enfermedad celiac a

Tabla5 Cascada para el diagnostico de la enfermedad celiaca

Patrdn oro:
biopsia intestinal y anticuerpos especificos de la enfermedad celiaca

l

Recursos intermedios

1. Evaluacién de anticuerpos como una Unica herrami  enta, como la Unica medida
diagnéstica cuando no se dispone de pat6logos entrenados

* Anti-tTG o EMA, o ambos (dependiendo de la disponibilidad y experiencia). Los ensayos
IgA son la prueba usada mas cominmente, siendo anti-tTG mas sensible pero menos
especifica que EMA IgA

® Anticuerpos DGP IgA y/o IgG: Tienen un comportamiento similar a IgA anti-tTG, y ambos
DGP son de gran utilidad para los nifios menores de 3 afos (en los que anti-tTG tiene un
peor desempefio) y en los pacientes con una deficiencia de IgA (uso de la prueba DGP
1gG)

2. Biopsiaintestinal: cuando se dispone de anatomia patolégica, tal vez en algun centro
lejano, pero los laboratorios clinicos no pueden cumplir con los estandares

* Son comunes los errores en el diagnéstico histoldgico, y se los debe considerar cuando
quienes evallan las biopsias son patélogos no expertos en el tema. Los resultados son
caracteristicos, pero inespecificos. La estrategia se puede combinar con la demostracion
de la mejoria clinica y / o histoldgica tras la introduccion de una dieta libre de gluten

l

Bajos recursos
® Cuando los recursos son bajos se puede considerar una sencilla prueba IgA anti-tTG

* LalgA anti-tTG IgA puede ser evaluada en el consultorio del médico usando la prueba
répida de autoanticuerpos, realizada en una muestra de sangre del pulpejo. La prueba es
sencilla, lleva solo unos pocos minutos y ha demostrado una alta sensibilidad y
especificidad.

¢ La identificacion endoscopica de marcadores duodenales indicativos de atrofia mucosa
no es diagnodstica de enfermedad celiaca, pero aumente fuertemente la sospecha del
trastorno

Nota: El diagndstico unicamente basado en la "evaluacion clinica" y la mejora después de
una dieta sin gluten debe ser totalmente desaconsejado. Esta ha sido una fuente equivocada
de diagndstico y s6lo puede ser Gtil en una minoria de los pacientes de la poblacion general
(personas con enfermedad celiaca manifiesta) y en areas con recursos muy limitados. Hacer
un diagnostico inespecifico de la enfermedad celiaca en pacientes con sensibilidad al gluten
gue no constituyen enfermedad celiaca podria provocar confusion. La dieta libre de gluten
puede producir un efecto inespecifico debido a modificaciones dietarias que no dependen del
gluten, o debido a un "efecto placebo" que pueden ser erréneamente atribuido al diagnéstico
de la enfermedad celiaca.
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5. Manejo de la enfermedad celiaca

Introduccioén

El dnico tratamiento para la enfermedad celiacanasdieta estricta libre de gluten
de por vida [15,25,31,54]. No se puede ingerir alitbs o medicamentos que
contengan gluten de trigo, centeno y cebada oeinsados, ya que incluso pequefias
cantidades de gluten pueden resultar perjudiciales.

Las avenas no son toxicas en mas del 95% de lesnpes con enfermedad celiaca,
pero hay un pequefio subgrupo (<5%) en los cualssmgeguras [62 - 66]. Ademas,
algunos paises son retiecentes a recomendar dibasal de la avena, por lo dificil
gue es garantizar que la avena disponible comarerdk no esté contaminada con
otros cereales. El arroz y el maiz pueden si sé& da una dieta libre de gluten.

La eliminacién completa del gluten de la dieta dg pacientes con enfermedad
celiaca lleva a la remision sintomatica, serolégdaistoldgica en la mayoria de los
pacientes [15,55]. Con la adherencia a la dietee litte gluten se normalizan el
crecimiento y desarrollo en los nifios, y se evitanchas complicaciones de la
enfermedad en los adultos [63,64].

Aproximadamente 70% de los pacientes relata unarfaejle los sintomas dentro
de las primeras 2 semanas de iniciar la dietalsterg[56]. Con un estricto control de
la dieta, los niveles de anticuerpos pueden dismmuy pronto después de instituir
la dieta. Por el contrario, no siempre se logreesolucion histolégica completa, o si
ésta se logra, su normalizacion puede llevar &%js [

Aunque la mayoria de los pacientes tienen una aagispuesta clinica a una dieta
libre de gluten, la velocidad de la respuesta vdr@s pacientes graves pueden
requerir hospitalizacion, reposicion de liquidoslgctrolitos, nutricion intravenosa vy,
en ocasiones, corticoides.

Cuando los pacientes presentan casos graves quiersgghospitalizacion se dice
gue cursan unarisis celiaca[l]. Los pacientes deben ser alentados a consumir
alimentos naturales ricos en hierro y folatos, sdmdo si se les documenta una
deficiencia de estos minerales. Los pacientes debasultar a un nutricionista bien
informado acerca de las dietas libres de gluten. tbbos los dietistas estan
familiarizados con la complejidad de una dietadlide gluten, y en algunos casos los
grupos de apoyo locales o dentro del pais puederastuente principal de la
informacion requerida.

Recomendacion tras el diagnostico
El siguiente es un resumen de las recomendaci@rasep seguimiento una vez que
se ha hecho el diagnéstico y las herramientas gi@éirsento de la adhesion a una
dieta libre de gluten [36,51,67], durante el prira@o después del diagndstico (con
visitas de control cada 3-6 meses):
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» Consultas clinicas: controlar los sintomas y praetia laboratorio. Pruebas
serolégicas de la enfermedad celiaca (mejores qtoees: determinacion
cuantitativa de DGP IgA e IgA tTG)

« Consulta a un nutricionista experto: evaluacion dsfado nutricional y la
adhesion a una dieta libre de gluten con base aeunftravista, un diario de
registro de los alimentos, y la frecuencia de swsumo (coincidiendo con la
consulta clinica).

Dieta libre de gluten [68-74]

Tabla 6 Los cereales, almidones y harinas no estan permitidos en una dieta libre de gluten

® Cebada

* Salvado

® Bulgur (trigo partido)
® Cuscls

® Harina Durum

* Einkorn*
*  Emmer*
* Farro*

® Gluten, harina con gluten

® Harina de Graham

* Kamut*

* Malta, extracto de malta, sabor a malta, jarabe de malta
®* Avena, salvado de avena, jarabe de avena #

* Centeno

® Semolina (harina durum)*

® Harina de escanda

* Triticale (hibrido mezcla de trigo y centeno)

® Germen de trigo, almiddn de trigo, salvado de trigo

® Cualquier articulo en cuyo nombre se incluya el trigo

En algunos paises se consigue avena pura, la que esta permitida en cierta cantidad. Si bien
muchos estudios han indicado que los pacientes con enfermedad celiaca pueden consumir
una cantidad moderada de avenas sin problemas, hay inquietud con respecto a la
contaminacion de las avenas con trigo y cebada durante el procesamiento de los cereales.

Tabla 7 Cereales, harinas y almidones libres de gluten permitidos en una dieta libre de
gluten

* Amaranto

* Harina del ribosoma de arrurruz, maranta o
sagu (Arrowroot)

* Harinas de legumbres

* Trigo sarraceno o alforfén
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* Maiz

® Garbanzos

®* Semillas

* Mijo

® Harina de Montina (Indian rice grass)
® Harinas de frutos secos

® Avenas (no contaminadas)

® Harina de papa, almidén de papa

® Quinoa

® Arroz, todas las formas (integral, blanco,
dulce, silvestre, jazmin, basmati, arroz
glutinoso, arroz pulido, salvado de arroz)

® Harina de sorgo
®* Harina de soja
* Tapioca

® Harina de Teff

Nota: aunque estos cereales, harinas y almidones sin gluten estan permitidos en una dieta
libre de gluten, hay preocupaciones sobre la contaminacién cruzada con el trigo y la cebada.
Por lo tanto, antes de aceptar su uso libre en las dietas de los pacientes con enfermedad
celiaca se hace necesario analizar los almidones y las harinas para detectar su contenido de
gluten.

Otros alimentos para una dieta basica libre de gluten

* Leche, crema, suero de leche, yogurt natural

* Todas las carnes frescas

* Huevos

* Legumbres: lentejas, chicharos (garbanzos), g@saototos (chauchas, frijoles,
judias), nueces (frutos secos), semillas

Frutas: frutas frescas, congeladas, y enlatadaglginos y jugos naturales

» Verduras: verduras frescas, congeladas, y enlagilaslitivos y jugos naturales

» Aceites vegetales liquidos

Miscelaneas

* Dulces: miel, jarabe de maiz, azucar (rubia y td@anc

* Meriendas: palomitas de maiz al natural (pochoalogces — frutos secos, y
porotos de soja

« Condimentos: pickles naturales, aceitunas, hianhgales, pimienta negra pura,
vinagres (de manzana o cidra, destilada blancaya® vino, alcohol)

Nota: La mayoria de los alimentos producidos industraite contienen
ingredientes no permitidos - es importante prestancion al etiqguetado, y se debe
revisar los alimentos permitidos. Es muy importambeler acceder a un grupo de
apoyo.
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La dieta libre de gluten tiene poca fibra. Se dadbeertir a los pacientes sobre lo
recomendable de comer una dieta rica en fibra cenmgtada con arroz integral,
maiz, papas, y abundantes vegetales. Se debemgicda® deficiencias en la dieta,
tales como déficits de hierro, acido folico, calgimuy raramente) de vitamina B12.

Seguimiento [67-74]

La estricta adherencia de por vida a la dieta ldwegluten es la mejor manera de
reducir el riesgo del paciente y de protegerlo reolats complicaciones malignas y no
malignas, al tiempo que mejora su calidad de iEdaumplimiento se hace dificil.
Ayuda si los pacientes y los familiares estan higformados, si cuentan con
asesoramiento de especialistas, y si se hace umnsegto de los avances y
resultados obtenidos. Los pacientes deben sertathsede la importancia que tiene
una estricta adherencia a la dieta. A pesar denfroritancia de estos aspectos, no
existen pautas claras para evaluar el resultadoa gxplorar la adherencia a la dieta
libre de gluten.

La amplia variedad de la clinica de la enfermedaihca también hace que sea
dificil evaluar la actividad clinica con medicioneglividuales. Es posible que un
enfoque multidisciplinario arroje informacion magrsficativa sobre los resultados.

No hay consenso sobre la periodicidad de los clestm las mejores medidas para
evaluar el cumplimiento y los resultados. Es espente importante ayudar a los
pacientes a cumplir el programa en el primer aficabte este periodo, la consulta
con un equipo de profesionales debe realizarse 8#&laeses. Después del primer
afo, y una vez que el paciente esta estable,daas/de consulta se pueden reducir a
una por afno.

Debe considerarse el tamizaje serologico de loslitaes de primer y segundo
grados.

Valoracion de laboratorio

Las pruebas serologicas especificas deben ser nimmeentes, dependiendo del
grado de adherencia y el tiempo transcurrido baja dieta libre de gluten. Hay
estudios recientes que sugieren que la realizad&pruebas periddicas para IgA
DGP y/o IgA tTG constituye el método preferido pseguimiento del cumplimiento.
Si bien estas pruebas no identifican indiscrecionesores de la dieta, una reduccion
continua de las concentraciones séricas ayudacaavadi un determinado paciente
sigue la dieta.

Consulta con nutricionista
Es preciso consultar a un nutricionista experta:par

» Valorar el estado nutricional actual del paciente
» Identificar la ingesta de macronutrientes y/o mmcroientes y detectar
deficiencias y/o excesos.
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Es importante que los pacientes con enfermedadazeléonsuman cantidades
adecuadas de calorias, tiamina, riboflavina, niagirfolato, hierro, calcio, y
fibra.

» Analizar los habitos alimentarios y los posiblesdees que afecten el acceso a la
dieta

* Proveer informacion e iniciar una dieta libre detgh

* Proveer educacion nutricional

e Seguir y evaluar el cumplimiento y reforzar el aastento alimentario

Los pacientes que no son capaces de adherir atk plieden requerir apoyo con
consejeria psicologica.

Persistencia de los sintomas

La persistencia de los sintomas casi siempre e@sgada por la ingestién continua de
gluten. Una dificultad comin con una dieta libre glaten es lacontaminacion
cruzaday la presencia de gluten sospechado en los aloeeptocesados y/o
medicamentos (si bien esto ultimo es raro). Elegiyiuede ser un ingrediente oculto,
por lo que es prudente que los pacientes verifigleerutina la lista de ingredientes
antes de adquirir cualquier producse; debe verificar las listas en busca de alimentos
permisibles La serologia puede detectar lapsos importantesontinuos en la
adherencia a la dieta. Entre las razones que eplitp persistencia de sintomas se
incluyen:

* Ingesta inadvertida de gluten (esta es la razonfredsente)
» Diagnostico equivocado

* Intolerancia a la lactosa o a la fructosa

» Otras intolerancias a alimentos

» Insuficiencia pancreatica

»  Colitis microscépica

» Sobrepoblacién bacteriana

« Colitis colagenosa o esprue del colageno

e Sindrome del colon irritable

*  Yeyunitis ulcerosa

» Linfoma de células T asociado a enteropatia
» Enfermedad celiaca refractaria

Los ultimos tres pueden aparecer como complicasideeuna enfermedad celiaca de
larga data.

Enfermedad celiaca refractaria

El diagndstico de la enfermedad celiaca refractsgiaealiza cuando los sintomas
persisten y cuando hay atrofia de las vellosidgdetta de respuesta a una dieta libre
de gluten [66]. Esto puede ocurrir en la preseataaiicial (primaria), o después de
gue ya hubiera una respuesta inicial a una dieta tie gluten (secundaria) [75]. La
enfermedad celiaca refractaria debe considerangeciaimente en pacientes con
enfermedad celiaca a los que se les diagnostieaféeamedad por encima de los 50
afios de edad.
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Hay dos subtipos de enfermedad celiaca refractaria:

* Tipo I, con linfocitos intraepiteliales normales
* Tipo Il, con expansion clonal de linfocitos intraepitekajeun fenotipo aberrante
con déficit de CD3, CD8, y receptores de células T

Se considera que la enfermedad de tipo Il es umaafae linfoma intraepitelial de
bajo grado, que se manifiesta con una malabsoseéera que no responde a una
dieta libre de gluten. Esta es la forma mas grage yasocia con una alta tasa de
mortalidad [76].
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