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¢Esta justificada la busqueda de enfermedad
celiaca en pacientes con diagndstico
de sindrome de intestino irritable?

Pros

El sindrome de intestino irritable (SII) es un tras-
torno funcional digestivo muy frecuente, y se es-
tima que afecta al 18% de la poblacién general.!
Multiples guias han propuesto que en pacientes
con sintomas tipicos y en ausencia de datos de
alarma, no es necesario la realizacién de pruebas
diagnésticas adicionales, ya que la probabilidad
de tener una patologia orgdnica es baja.'? Sin
embargo, la enfermedad celiaca (EC) o enteropa-
tia sensible al gluten, es una entidad clinica que
frecuentemente en su presentacién inicial puede
manifestarse con sintomas similares al SII, como
la inflamacién y el dolor abdominal que se acom-
pafia de alteraciones en la frecuencia y/o consis-
tencia de las evacuaciones, predominantemente
diarrea.’

Recientemente, multiples estudios han pro-
puesto que la realizacién de pruebas de escrutinio
para EC en pacientes con SII puede ser una estra-
tegia costo-benéfica, ya que demuestran que la
prevalencia de EC en sujetos con diagndstico de
SII es mas elevada que la poblacién general.*'® En
una revision sistemadtica de 7 estudios de casos y
controles, donde se analizaron 2978 individuos
(1052 con diagnéstico de SII), se demostrd que
3% de los pacientes con SII tuvieron pruebas se-
roldgicas positivas (anticuerpos antiendomisiales
(anti-EMA) vy/o anticuerpos antitransglutami-
nasa tisular (antitTG) para diagnosticar EC com-
parado con 0.7% de los controles (OR = 2.94, 95%
IC = 1.36-6.35)."! Si bien se pudiera cuestionar
este resultado con el hecho de que solamente se
basé en pruebas seroldgicas, en un anélisis por
separado de 5 estudios,***1° 34 de 1052 sujetos
con SII comparado con 12 de 1798 controles, tu-
vieron alteraciones histolégicas compatibles con
EC (3.6% vs. 0.7%, OR 4.34, 95% IC = 1.78-10.6).
Adn mds, dos modelos analiticos de decisiones
han evaluado la costo-efectividad, concluyendo
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due esta estrategia es benéfica si la prevalencia
de la enfermedad es mayor al 1% .!>!3 Con base en
lo anterior, el Colegio Americano de Gastroente-
rologia en la revisién sistemdtica mds actualiza-
da (2009), recomienda la realizacion rutinaria de
pruebas de escrutinio para EC en sujetos con SII
con diarrea (SII-D) y SII mixto (SII-M) (recomen-
dacién grado 1B).*

Si bien la alta seroprevalencia de anticuerpos
para EC en pacientes con el supuesto diagndstico
de SII es un hecho, es cuestionable si estos suje-
tos realmente pertenecen a alguna variante del
espectro de la EC, o solamente es un epifenéme-
no en una poblacién con una mayor sensibilidad
a antigenos alimentarios. En un estudio pionero,
Wahnschaffe y cols.,’” analizaron la precisién
diagnostica de la positividad de anticuerpos aso-
ciados a EC en combinacién con la expresién de
antigenos HLA-DQ2 en 145 sujetos con SII-D. En
este estudio, se demostrd que en los sujetos con
SII-D, la positividad para IgG antitTG y/o antiglia-
dina fueron significativamente mds frecuentes
que en controles (37% vs. 18%, p < 0.05). Mas
importante fue el hecho de que 39% de los SII-D
tuvieron la expresion de antigenos HLA-DQ2, y
que 60% de estos pacientes tuvo una significativa
mejoria sintomdtica después de 6 meses de dieta
sin gluten. Asi pues, la combinacién del HLA y los
antigenos de EC tienen valores predictivos positi-
vos y negativos de 56% (IC 95%, 30-80%) y 88%
(IC 95%, 69-97%), respectivamente. De acuerdo
a estos resultados, se sugiere que hasta un tercio
de los pacientes con SII-D realmente representan
sujetos con EC latente o potencial.

Aunque la evidencia parece ser contundente,
la mayoria de los estudios que demuestran la aso-
ciacion entre EC y SII han recibido criticas, pues
no todos los casos cuentan con biopsia intestinal.
Sin embargo, actualmente se sabe que la biop-
sia intestinal es un estdndar de oro “imperfecto”
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pues existen errores en el muestreo, falta de es-
tandarizacion respecto al sitio y ntimero de biop-
sias, ademds de que los hallazgos histoldgicos
atribuibles a EC (linfocitosis intraepitelial y atro-
fia de vellosidades) pueden observarse en otras
enfermedades como sobrepoblacién bacteriana,
parasitosis y esprue tropical.’¢¥’

Asimismo, el razonamiento de la busqueda
de EC en sujetos con SII parece razonable. Sin
embargo, el panorama de esta recomendacién
en nuestro pais, es un medio donde se conside-
ra a la EC como una patologia poco frecuente.
La poblacién mexicana debe considerarse como
“especial”, ya que estd compuesta en su mayoria
de mestizos que tienen una proporcién de genes
en 56% de indigenas nativos de América, 40%
caucdsicos y 4% afroamericanos.'® En el 2006, en
México se reportd el primer estudio de deteccion
seroldgica de EC en donadores de sangre sanos
(n = 1009), demostrando una inesperada alta se-
roprevalencia de antitTGA (2.6%)." Dos estudios
posteriores demostraron que la prevalencia real
fluctda entre 0.7 a 1.1% (IC 95%, 1.6-3.2%).2%2!
Aunque, nuestro grupo demostré que utilizando
los mismos marcadores serolgicos que en el estu-
dio de donadores de sangre, junto con el andlisis
histolégico de la mucosa duodenal, la prevalen-
cia de EC en sujetos con diabetes mellitus tipo 1
(una poblacién considerada de alto riesgo) es de
5.9%, cifras similares a lo reportado en la litera-
tura mundial.?

En conclusién, en los pacientes con presunto
diagndstico de SII-D, la estrategia de descartar EC
parece ser razonable. No obstante, se requieren
de mads estudios para determinar el costo-efecti-
vidad de esta medida en nuestro medio.

Dr. José Maria Remes-Troche

Laboratorio de Fisiologia Digestiva y Motilidad
Gastrointestinal.

Instituto de Investigaciones Médico Bioldgicas.
Universidad Veracruzana, Veracruz

Contras

El sindrome del intestino irritable (SII) y la en-
fermedad celiaca (EC) son dos padecimientos re-
levantes en la practica clinica actual. El primero
por su alta prevalencia, el deterioro en la calidad
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de vida y los altos costos que genera su atencion.
El segundo por el creciente interés que ha desper-
tado al reconocerse como una enfermedad global,
subdiagnosticada y con multiples variantes en su
presentacion clinica.

Existe una razonable preocupacién ante la
posibilidad de que algunos pacientes con SII en
realidad padezcan EC. Las implicaciones de es-
tablecer un diagndstico correcto van mds alld
de indicar el tratamiento adecuado, ya que el re-
conocimiento de la EC lleva implicito una modifi-
cacion permanente del estilo de vida, el potencial
desarrollo de enfermedades malignas, una posi-
ble disminucién de la expectativa de vida y la
transmisién del padecimiento a los descendien-
tes.? A pesar de todo lo anterior, la busqueda
sistemdtica de EC en todos los enfermos con SII
hasta el momento no se justifica, ya que no cono-
cemos la verdadera prevalencia de EC en México
y porque ambos padecimientos pueden coexistir
sin que necesariamente exista una relaciéon cau-
sal con los sintomas.

La busqueda sistematica de una enfermedad
se justifica si su prevalencia es elevada en la
poblacién que se desea estudiar.? En la ultima
década se han publicado estudios seroepide-
miolégicos que demuestran que la presencia de
anticuerpos para EC en México varia entre 0.5 y
2.6% en diferentes poblaciones estudiadas,??!
cifras muy similares a las informadas en zonas
endémicas de la enfermedad. Sin embargo, el
diagndstico definitivo de EC se sigue basando en
la presencia de los cambios histolégicos de la mu-
cosa intestinal y se recomienda siempre obtener
una biopsia en todos aquellos casos con serologia
positiva o discordante.?* En un estudio publicado
recientemente, 60 pacientes con SII (Roma II) y 40
controles sanos fueron sometidos a una evalua-
cién diagndstica exhaustiva que incluy6 anticuer-
pos antigliadina, antiEMA y endoscopia con toma
de biopsias duodenales sin encontrar un solo
caso de EC." En un estricto sentido, los estudios
seroepidemioldgicos hechos hasta ahora, sélo
permiten conocer la prevalencia de la EC poten-
cial, que es la categoria que se le da a aquellos
sujetos con anormalidades inmunoldgicas com-
patibles, pero en quienes nunca se ha tomado
biopsia intestinal. No existe hasta la fecha un es-
tudio publicado que determine la frecuencia de
anticuerpos positivos en pacientes mexicanos con
SII. Tampoco contamos con un estudio clinico en
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el que se hayan realizado biopsias sistemadticas en
sujetos con serologia positiva que nos permita co-
nocer la verdadera prevalencia de EC en México.

Lo que si es un hecho, es que el SII es un
padecimiento de alta prevalencia en todo el mun-
do y estudios en México las tasas van desde 16
al 35%.% La probabilidad de que el SII coexista
con otro padecimiento en un mismo enfermo es
alta, pero esto no establece una relacién causal.
En todo caso, la mejor prueba de que una enferme-
dad orgénica pudiera ser causante de los sintomas
de SII, seria la resolucion de las manifestacio-
nes digestivas después de tratar y controlar di-
cha enfermedad.? Sin embargo, esto no siempre
se ha demostrado en el SII. En un seguimiento a
largo plazo, la deteccién y el tratamiento de hi-
potiroidismo no modificé el uso de recursos en
pacientes con SII.?® De la misma forma, no exis-
ten estudios que demuestren que la deteccién y
tratamiento de EC en pacientes con SII modifique
el comportamiento clinico, el empleo de recursos
o0 la calidad de vida.

Debido a que los sintomas pueden ser co-
munes en ambas enfermedades, es posible que
algunos pacientes con SII en realidad padezcan
EC, pero también se ha demostrado que algunos
pacientes con EC cumplen criterios diagnésti-
cos de SII. O'Leary y cols.,* encontraron que 30
de 150 pacientes con EC comprobada completa-
ban criterios de Roma para SII en comparacion
con soOlo 8 de 162 controles (20% vs. 5%). Hau-
ser y cols.,?® encontraron que 96 de 412 pacientes
(23.3%) con EC comprobada, completaban crite-
rios de Roma I para SII.

A la luz de la evidencia disponible hasta
ahora no es posible recomendar la realizacién
de exdmenes seroldgicos en forma sistemadtica
para detectar EC en todos los pacientes con SII y
esta investigacién debe individualizarse. El con-
senso Latinoamericano del SII recomendd que
se debe buscar EC de acuerdo a la epidemiologia
local de esta enfermedad! y aunque los estudios
epidemioldgicos publicados muestran que el pa-
decimiento puede ser frecuente en México, auin
no contamos con elementos para saber su costo-
efectividad.

Sin embargo, se sabe que aquellos con pre-
dominio de diarrea han mostrado ser los de mayor
riesgo de tener enfermedades orgdnicas subya-
centes.?>*® En opinion de algunos expertos la
evaluacion de EC es razonable en pacientes con
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predominio de diarrea en quienes, ademads, ha
demostrado ser una estrategia costo-efectiva.

El SII es un padecimiento frecuente que se
diagnostica mediante sus manifestaciones clini-
cas y la EC puede presentarse con sintomas simi-
lares al SII. Solamente realizando mds estudios
en México podremos resolver nuestras dudas,
pero por el momento, la decisién de investigar
EC en pacientes con SII debe hacerse en forma
individual.

Dr. Ramon Carmona-Sdnchez

Servicio de Gastroenterologia
Departamento de Medicina interna
Hospital Angeles-Centro Médico del Potosi
San Luis Potosi, S.L.P.

El balance
“Buscar o no buscar, esa es la pregunta...”

Existe suficiente evidencia de que la prevalencia
de EC confirmada con biopsia de intestino en
enfermos que cumplen criterios clinicos para el
diagndstico de SII es mayor que la observada en la
poblacién general.**® Sin embargo, estos resulta-
dos pueden estar influidos por sesgos de selecciéon
o referencia y no ser del todo reproducibles en es-
tudios poblaciones,® por lo que es muy probable
que los sintomas en la mayoria de los enfermos
con SII atendidos en la comunidad, no tengan re-
lacién con una EC no diagnosticada. No obstante,
en algunos casos, la EC puede ser detectada (si
se busca activamente) en enfermos con sintomas
gastrointestinales, compatibles con el diagnostico
de SII, que acuden a centros de primer nivel de
atencién.’!

En dos estudios recientes que incluyen en
su conjunto 212 enfermos que cumplieron crite-
rios de Roma II para SII, no se encontraron casos
de EC después de una evaluacion que incluyé la
determinacién de anticuerpos antigliadina y an-
tiEMA! o sélo antiEMA?* y biopsia de intestino
en algunos casos. Por desgracia, los resultados
de estos estudios se ven limitados por algunas de-
ficiencias metodoldgicas: utilizar anticuerpos
antiEMA como método tnico de escrutinio y la
falta de poder estadistico debido a lo pequeno de
la muestra.

La busqueda activa de EC oculta en enfer-
mos con SII que cumplen criterios de Roma
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(especialmente, con diarrea) parece ser costo-
efectiva y benéfica en términos de buena cali-
dad de vida, incluso reconociendo que sélo una
minoria de los enfermos con SII tendrdn EC no
diagnosticada.>"® Ademads, al menos tres estudios
observacionales han demostrado un claro bene-
ficio clinico después del inicio de la dieta libre
de gluten en enfermos que cumplen criterios de
Roma II para SII en los que se detecta EC pre-
viamente no diagnosticada.*®® El efecto de la
dieta libre de gluten en estos sujetos es un drea
de activa investigaciéon a nivel mundial y por el
momento no existen estudios prospectivos que
tomen en cuenta el considerable efecto placebo
observado en enfermos con SIL."* Por lo tanto, no
es posible pronosticar en todos los pacientes, el
grado de respuesta que tendrdn los sintomas gas-
trointestinales después de la exclusién del gluten
en la dieta. Ademas, la relacion entre el SI y la EC
parece ser bidireccional, ya que el SII puede ser
causa de sintomas persistentes o recurrentes en
enfermos con EC confirmada con biopsia de in-
testino a pesar de buena adherencia a la dieta li-
bre de gluten.* Sin embargo, una vez establecido
el diagnéstico de EC resultaria poco ético no ini-
ciar el tratamiento adecuado dado el mayor riesgo
de complicaciones graves y la mayor mortalidad
observados en enfermos con EC no tratada.*

Por otro lado, estd claramente justificada la
bisqueda de EC en poblaciones de alto riesgo
para la enfermedad, tales como familiares de pri-
mer grado de casos con EC, incluyendo aquellos
con un diagnéstico previo de SII, especialmente
si tienen un genotipo compatible con EC (HLA-
DQ2 0 -DQ8).3*La buiisqueda de EC esta justificada
también en aquellos enfermos que cumplen crite-
rios de Roma para SII, pero que presentan algin
signo de alarma, especialmente anemia o pérdida
de peso.>!

El mejor método de escrutinio para identificar
EC no diagnosticada en enfermos con SII no esta
definido. El uso de pruebas serolégicas seriadas,
es una estrategia ampliamente usada en estudios
de investigacién.®***' La finalidad de las pruebas
seriadas es disminuir el nimero de falsos positi-
vos asociados con la prueba antitTG y los costos
asociados con endoscopias innecesarias. El diag-
nostico de EC requiere de ademas de la biopsia
intestinal, una respuesta clinica aparente después
de la exclusién de gluten en la dieta.?® Por lo tan-
to, cabe destacar que asi como la presencia de un
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anticuerpo antitTG por si solo no asegura el diag-
nostico de EC, la ausencia de autoanticuerpos no
descarta la presencia de EC como causa del sin-
toma gastrointestinal, y sélo la ausencia de los
genes necesarios para la enfermedad HLA-DQ2 y
-DQ8 puede excluir el diagndstico de forma defi-
nitiva.” Sin embargo, el estudio del genotipo en
la actualidad estd limitado por su disponibilidad,
costo y aspectos éticos relacionados al consejo
genético.”

En conclusién, reconociendo que existe la ne-
cesidad de mayor investigacién en México sobre
la prevalencia de EC en general y su relacién con
el SII en particular, si asumimos un valor conser-
vador de prevalencia (1%) en la poblaciéon mexi-
cana, similar al visto en otras poblaciones de
América y Europa, podemos proyectar que el nu-
mero de individuos que padecen la EC en México
puede ser tan alto como 1 millén, desafortunada-
mente, sélo una pequena porciéon de esos casos
han sido diagnosticados y tratados correctamen-
te.”2! El escrutinio de poblaciones de alto riesgo o
la identificacién activa de casos en enfermos con
sintomas que sugieren el diagnéstico de EC,
son estrategias de posible utilidad para incremen-
tar el nimero de personas con diagnéstico de EC
en México que de otra forma permanecerdn sin el
beneficio del tratamiento con una dieta libre de
gluten y expuestas a sus complicaciones.

Alberto Rubio Tapia, M.D.

Assistant Professor of Medicine

Celiac Disease Program

Division of Gastroenterology and Hepatology
Department of Medicine

Mayo Clinic, Rochester, Minnesota
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