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a enfermedad celiaca (EC), descrita inicialmente

por SAMUEL GEE hace algo mds de un siglo (1887),
ha conocido recientes avances que merecen a nuestro juicio
un subrayado. Estos progresos se refieren a facetas clinico-
diagnésticas y etio-patogénicas principalmente, aunque tam-
bién hay algunas novedades terapéuticas.

I. Existe acuerdo general en que la EC estd subdiagnosticada
(1), y ello porque junto a las formas cldsicas con semiologia
tipica de diarrea crénica, distensién abdominal, pérdida de
peso y malnutricién generalizada, hay otras subclinicas de
expresién oligo- o monosintomdtica, que comportan aisla-
damente, p.e., un retraso estaturoponderal, una anemia fe-
rro- o folicopénica, una polineuropatia o una osteopenia (2),
etc. Existen incluso muchos casos latentes, con una latencia
que puede ser sélo clinica en el sentido de MARSH (3) —es de-
cir, con lesiones mucosas en el delgado discretas pero evo-
cadoras: atrofia villositaria parcial-, e incluso latencia his-
tolégica como la que sefiala FERGUSON (4) —con sélo infiltracién
intraepitelial de linfocitos como sugerencia— susceptible de
manifestarse, por ejemplo, entre parientes de sujetos afectos
de EC.

Pues bien: para conocer la magnitud del problema se puede
hacer un despistaje poblacional estudiando la presencia de
ciertos anticuerpos. Asi lo han hecho CATASSI (5) et al. en Ita-
lia, investigando entre estudiantes de 11 a 15 aiios los nive-
les de anticuerpos antigliadina A (IgG-AGA) y antiendomi-
stales (IgA-AEA); obtienen positividad en el 0,54% de los
3.351 jévenes censados, confirmando luego la biopsia de mu-
cosa enteral (que sigue siendo el estdndar de oro para el
diagnéstico) una histopatologia compatible en la totalidad
de los casos. El escrutinio de anticuerpos anti-reticulina
(ARA) también puede resultar informativo (6), y en un re-
ciente symposium sobre Celiaquia celebrado en Ancona se con-
Jfirmaron estas previsiones, estimdndose ahora para los an-
ticuerpos una sensibilidad del 90% y especificidad superior
al 95%, lo que justifica su uso en poblaciones de alto riesgo
o con semiologta sugerente (7). De acuerdo con HALSTED (7),
puede concluirse para la EC una incidencia de 1 entre cada
300 sujetos caucdsicos, aunque el porcentaje es netamente in-
ferior en negros y asidticos. Entre nosotros, por tanto, una
enfermedad nada rara.

Cada vez se conoce mejor el gran contingente de procesos que
pueden asociarse a la EC, entre los que se incluyen: dermatitis
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herpetiforme, nefropatia IgA, cirrosis biliar primaria, colan-
gitis esclerosante, diversas conectivopatias, sindrome de Sjé-
gren, hiposplenismo, trastornos tiroideos de génesis autoin-
mune vy diabetes mellitus insulindependiente (17).

La frecuencia de DMID se eleva hasta el 5,4% en los pacien-
tes con EC; a su vez, la prevalencia de ésta es alia en los dia-
béticos tipo 1, hasta 1 caso por cada 38 sujetos, 8 veces su-
perior a la incidencia entre la poblacién general (8). En el
Reino Unido, COUNSELL et al. (9) han comprobado altas ta-~
sas de coexistencia de tiroidopatia: 10% de hipotiroideos y 4%
de hipertireésicos. No sabemos mucho acerca de la génesis del
hipoesplenismo en este proceso, pero si nos atenemos al test
de eliminacién de hematies marcados por el calor (a cuenta
del bazo), su tasa puede oscilar entre el 15 y el 40% de todos
los pacientes con EC (10). Parece que el paulatino descenso
de la funcién esplénica (que puede ser vicariada por otros pa-
rénquimas, particularmente el hepdtico) tiene menos in-
fluencia en la defensa frente a infecciones (especialmente por
organismos capsulados) que la pérdida brusca del bazo, por
trauma o esplenectomia; no obstante, O’DONOHUE publicé un
caso de sepsis neumocdcica fulminante (11).

Sefialemos para concluir este apartado que un carcinoma gas-
trointestinal o un linfoma se desarrollan hasta en el 15% de
los pacientes con EC (7), y de ello tenemos experiencia per-
sonal en dos casos, ambos con linfoma Hodgkin; especialmente
esa tasa la ofrecen las celiaquias no tratadas o refractarias,
de ahi la importancia de su descubrimiento oportuno y te-
rapia adecuada (12).

II. La fisiopatologia de la EC se ha clarificado considera-
blemente cuando se han ido conociendo hechos, que en forma
puntual vamos a resumir:

* La «toxicidad» de la harina de trigo corresponde a un de-
terminado dominio de la gliadina A, concretamente a 19
aminodcidos en posicién 31-49 dentro de su estructura mo-
lecular (13).

* Estos epitopos téxicos son procesados por células presen-
tadoras de antigeno que habitualmente contienen el HLA
clase II tipo DQ2 (14), y de este modo resultan eficazmente
reconocidos por los receptores de linfocitos T4 tipo helper.
¢ El complejo trimolecular integrado por gliadina-hendidura-
receptor, induce en el linfocito de ayuda un RNA mensajero
para interleukina 2 y especialmente interferén gamma, con
activacién por tanto de toda una cadena de citokinas me-
diadoras (15).

* Se ha demostrado que la alimentacién con gluten provoca
en la mucosa enteral de estos sujetos un imbalance entre ci-
tokinas proinflamatorias (interleukinas 2 y 6, interferén
gamma, factor de necrosis tumoral alfa) y citokinas anti-
flogisticas (interleukinas 4 y 10), con predominio de las pri-



meras (16). De acuerdo con la experiencia de investigadores
noruegos (NILSEN et al.) (17), el papel de interferén gamma
puede ser decisivo si se atiende al beneficio obtenido in vitro
e in vivo con anticuerpos monoclonales contra esta citokina.
* El daifio citopdtico final corresponde en buena parte a la
liberacién de especies de oxigeno reactivo (15).

Todas estas consideraciones patofisiolégicas tendrdn a no
dudar relevancia como base de futuros ensayos terapéuticos.

III. En lo concerniente a tratamiento, también cabe una re-
ferencia a ciertos hechos recientes:

¢ Por ejemplo, se han publicado ensayos no controlados, en
pacientes con EC refractaria a dieta exenta en gluten, a base
de ciclosporina A. Uno de ellos es el ofrecido por LONGS-
TRETCH en Ann. Intern. Med. (16), con resultados favorables.
* Elempleo de otro cereal del género Triticae —la avena—en
lugar del trigo para la alimentacién de estos pacientes sigue
dando lugar a controversia. Es cierto que la fraccién prola-
minica de ese cereal -las aveninas— tienen una estructura ami-
noacidica similar a la de ciertos dominios (IIl y V) de la
gliadina A. Ello no obstante, en un ensayo reciente aparecido
en New England (18), JANATUINEN et al. han defendido su
buena tolerancia en el paciente celiaco. En todo caso, te-
niendo en cuenta que la fraccion proteica en la avena importa
s6lo el 10% en forma de avenina en contraste con el 40% para
la gliadina de la harina de trigo, la provocacién que con
gluten se hace sistemdticamente —segiin criterio de la Socie-
dad Europea para Gastroenterologia y Nutricién Pedidtrica—
mediante la ingestion de 40 g diarios, deberia elevarse en el
caso de la harina de avena a 400 g por jornada, cuantia que
es pobremente tolerada por la mayoria de individuos incluso
normales.

* Es muy interesante el control que se estd llevando ahora
a cabo de los alimentos «sin gluten» mediante anticuerpos
monoclonales murinos dirigidos especificamente contra el
epitopo culpable en la gliadina A, certificando asi en su caso
la carencia absoluta en gluten ofensor (20). De este modo, el
Codex Alimentarius editado bajo los auspicios de la OMS,
podra redefinir mds certeramente los estdndares aceptables
para productos sin gluten.

* Se estdn investigando activamente péptidos andlogos a
las gliadinas, capaces de enlazarse a HLA-DQ vy a su través
a linfocitos T4, pero con la potencialidad de inhibir la res-
puesta citokinica de éstos (21). Se trata de una forma real-
mente sugestiva de paralizar la reaccién inmune alterada que
estd en la base del proceso.

Al término de este sucinto relato, podemos concluir que sin
duda progresan nuestros conocimientos acerca de la EC, y
que los mds de 100 articulos importantes publicados a su res-
pecto durante el pasado afio no lo han sido en vano. «
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