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Resumen

Introduccidn: Trastornos relacionados con el gluten y su
caracter de enfermedades inmunomediadas se acrecientan,
surgiendo la necesidad de explorar la enfermedad celiaca (EC),
sensibilidad al gluten no celiaco (SGNC) y alergia al trigo (AT).
Objetivo: investigar similitudes y diferencias clinicas,
bioquimicas e histolégicas, de patologias asociadas al gluten en
nifios. Método: Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal.
Pacientes con patologias asociadas al gluten evaluados en 3
afios. Variables: edad, sexo, introduccion del gluten, destete,
sintomatologia, marcadores serolégicos, genéticos, histolégicos
y nutricionales. Resultados: 70 pacientes, 37/70(52,86%)
masculinos, predominando edad 1-2afios (34,29%). EC
17/70(24,29%), SGNC 19/70(27,14%) y AT 34/70(48,57%).
Introduccion temprana de gluten <4 meses 70,58%, 68,42 y
64,70% en EC, SGNC y AT respectivamente, p>0,05. Destete:
<6 meses 60,56%, mayor porcentaje en SGNC 78,94%, p
<0,05. En EC, sintoma frecuente diarrea cronica 64,70%;
SGNC, distension abdominal 52,63% y AT, distension
abdominal y diarrea, 41,17% y 32,35% respectivamente,
p>0,05. Predomind anemia como sintoma extradigestivo en
EC(47,05%), manifestaciones en piel SGNC(47,36%) vy
respiratorias AT(50%), p<0,05. Marcadores seroldgicos anti-
transglutaminasa IgA+ EC 10/17(58,8%), IgE/IgG-trigo
32/34(94%) AT, anti gliadina+ 5/19(26,31%) SGNC, p<0,05.
Estado nutricional; afectacion en peso/talla 100% EC; no
afectacion SGNC 73,68% y AT 76,47%, p<0,05. Genética: HLA
9/70 DQ2+(12,85%) y 4/70 DQ8+(5,71%) EC; 48/70 no
realizaron pruebas genéticas (68,57%) p<0,05. Hallazgos
histologicos: alteracién de mucosa intestinal 13/17(76,47%) EC,
6/19(31,57%) SGNCy 2/32(6,25%) AT, p<0,05. Conclusiones:
patologias asociadas al gluten constituyen un desafio
diagnéstico, éste estudio a través de similitudes y diferencias
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caracterizo los factores de riesgo, la sintomatologia clinica, las
pruebas serolégicas, genéticas e histoldégicas que permiten
realizar el diagndstico. De importancia el conocimiento de
avances para orientar mejor los casos para un tratamiento
adecuado y oportuno.

Palabras clave: Gluten, enfermedad celiaca, sensibilidad al
gluten no celiaca, alergia a trigo.

GLUTEN ASSOCIATED PATHOLOGIES:
CLINICAL, BIOCHEMICAL AND HISTOLOGICAL
DIFFERENCES AND SIMILARITIES

Summary

Introduction: Disorders related to gluten and their character of
immunomediated diseases are increasing, the need to explore
celiac disease (CD), sensitivity to non-celiac gluten (SGNC) and
wheat allergy (AT). Objective: to investigate clinical,
biochemical and histological similarities and differences of
pathologies associated with gluten in children. Method:
Retrospective, descriptive, cross-sectional study. Patients with
pathologies associated with gluten evaluated in 3 years.
Variables: age, sex, introduction of gluten, weaning,
symptomatology, serological, genetic, histological and
nutritional markers. Results: 70 patients, 37/70 (52.86%) male,
predominantly age 1-2 years (34.29%). EC 17/70 (24.29%),
SGNC 19/70 (27.14%) and AT 34/70 (48.57%). Early
introduction of gluten <4 months 70.58%, 68.42 and 64.70% in
EC, SGNC and AT respectively, p> 0.05. Weaning: <6 months
60.56%, higher percentage in SGNC 78.94%, p <0.05. In CD,
frequent symptom chronic diarrhea 64.70%; SGNC, abdominal
distension 52.63% and AT, abdominal distension and diarrhea,
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41.17% and 32.35% respectively, p> 0.05. Anemia prevailed as
an extradigestive symptom in CD (47.05%), manifestations in
SGNC skin (47.36%) and respiratory AT (50%), p <0.05.
Serological markers anti-transglutaminase IgA + EC 10/17
(58.8%), IgE / IgG-wheat 32/34 (94%) AT, anti gliadin + 5/19
(26.31%) SGNC, p <0.05. Nutritional condition; involvement in
weight / height 100% EC; Non-involvement SGNC 73.68% and
AT 76.47%, p <0.05. Genetics: HLA 9/70 DQ2 + (12.85%) and
4/70 DQ8 + (5.71%) EC; 48/70 did not perform genetic tests
(68.57%) p <0.05. Histological findings: alteration of intestinal
mucosa 13/17 (76.47%) EC, 6/19 (31.57%) SGNC and 2/32
(6.25%) AT, p <0.05. Conclusions: pathologies associated with
gluten constitute a diagnostic challenge, this study through
similarities and differences characterized risk factors, clinical
symptomatology, serological, genetic and histological tests that
allow diagnosis. Of importance is the knowledge of progress to
better guide cases for adequate and timely treatment.

Key words: Gluten, celiac disease, sensitivity to non-celiac
gluten, wheat allergy.

Introduccién

El consumo de cereales ha sido crucial para el progreso de la
humanidad, siendo los cereales con gluten el tipo mas
consumido en todo el mundo.! El gluten es uno de los
componentes mas abundantes del trigo, cebada, centeno y
granos como avena, espelta, kamut vy triticale?. El trigo esta
compuesto 80% de gluten y 20% por mas de 10000 proteinas
diferentes. Las principales proteinas que componen el gluten
se denominan gliadinas y gluteninas. La gliadina esta
constituida por 300 aminoécidos, el organismo humano no tiene
las enzimas necesarias para su total digestion y las peptidasas
del intestino solo pueden hidrolizarlas hasta péptidos de 30 o0 40
aminoécidos con propiedades antigénicas. Ademas, aumentan
la permeabilidad del intestino delgado e inhiben el crecimiento
del epitelio celular, induciendo apoptosis.3

La prevalencia en conjunto de los trastornos relacionados con
el gluten se ha estimado en un 10% de la poblacion pediatrica.*
Actualmente se ha observado un aumento en la misma, y
aunado al caracter de enfermedades inmunomediadas,
surgiendo la creciente necesidad de explorar estas patologias.

La enfermedad celiaca (EC) fue la primera patologia en la que
se establecio relacidn causal con estas proteinas alimentarias.
Recientemente se han descrito otras patologias como la
sensibilidad al gluten no celiaca (SGNC), alergia al trigo (AT),
dermatitis herpetiforme (DH) y ataxia por gluten; siendo las 2
primeras ademas de la enfermedad celiaca, las mas estudiadas
y las Unicas que hasta ahora tienen probada respuesta a la dieta
de exclusién de gluten/trigo.t®

La EC se ha definido actualmente como una enfermedad
cronica, sistémica e inmunomediada, gatillada por la ingesta de
gluten y prolaminas relacionadas, en individuos genéticamente
susceptibles y caracterizados por una combinacion variable de
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manifestaciones clinicas, anticuerpos especificos, haplotipos
HLA DQ2 y DQ8 y enteropatia.®

Por su parte, la SGNC es un nuevo sindrome de intolerancia al
gluten, plantedndose su diagnéstico en aquellos pacientes con
intolerancia al gluten que no desarrollan anticuerpos que son
tipicos de EC ni de AT y que no sufren lesiones en la mucosa
duodenal.”

La AT es considerada una reaccion de hipersensibilidad a las
proteinas del trigo (no solo gluten) mediada por un mecanismo
inmune que implica la activacion de los mastocitos. Se
caracteriza por la presencia de sintomas digestivos,
respiratorios y/o cutaneos, desencadenados por la exposicion a
trigo a través de mucosas (digestiva o respiratoria) y piel.®

Si bien los trastornos asociados a la ingesta de gluten pueden
ser similares en cuanto a presentacion clinica y su relacién con
la ingesta; sus mecanismos patogénicos, forma de diagndstico
y tratamiento difieren entre si. Por lo que resulta necesario que
los médicos de atencion primaria, pediatras y gastroenterélogos
se familiaricen con estas patologias para diferenciarlas y
enfrentarlas pertinentemente.® El objetivo de este trabajo fue
investigar las similitudes y diferencias clinicas, bioquimicas e
histologicas, de las patologias asociadas al gluten encontradas
en pacientes pediatricos que acuden a la consulta de
gastroenterologia.

Pacientes y Métodos

Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal, no aleatorizado,
relacional. La poblacién estuvo compuesta por pacientes de 0 a
10 afios de edad que asistieron a consulta de la Unidad de
Gastroenterologia y Nutricién Pediatrica del Hospital Dr. Miguel
Pérez Carrefio, en el periodo comprendido entre enero de 2016
y enero de 2019. De los cuales 70 nifios cumplieron con los
criterios de inclusion.

Criterios de Inclusién

1. Pacientes que acudieron a la consulta y fueron
diagnosticados con patologias asociadas al gluten (alergia
al trigo, sensibilidad al gluten no celiaca, enfermedad
celiaca) sin distincion de sexo durante el tiempo del estudio.

2. Pacientes que contaran con marcadores serologicos para
estas patologias.

3. Pacientes con resultados histologicos de biopsia duodenal.
Pacientes con historia clinica completa.

Criterios de Exclusiéon

1. Pacientes con patologias asociadas a trastornos del
espectro autista

2. Pacientes que no se realizaron marcadores seroldgicos o
sin resultados histologicos

3. Pacientes con datos incompletos en historia clinica
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El procedimiento consistié en la elaboracién de una ficha para
recoleccién de datos de las historias, las variables estudiadas
fueron: edad, sexo, edad de introduccion del gluten, duracion de
la lactancia materna, sintomatologia clinica, marcadores
serologicos y genéticos, hallazgos histolégicos en biopsia de
duodeno y estado nutricional mediante antropometria P/E en
menores de 2 afios y P/T en mayores de 2 afios y talla. Los
pacientes fueron distribuidos segin patologia asociada al gluten
para facilitar el analisis de los resultados.

Analisis de Datos

Los datos obtenidos en la ficha fueron vaciados en una base de
datos del programa EPI-INFO, donde se realiz6 el analisis
cuantitativo, mediante frecuencias absolutas y relativas. Asi
mismo para la comparacion de las variables e interpretacion de
los resultados se aplicd el test del chi2, tomando como
referencia estadistica significativa una p < 0,05.

Resultados

De un total de 70 pacientes con edades comprendidas entre 6
meses y 10 afios, 37/70 fueron del sexo masculino (52,86%),
predominando el grupo etario 1 - 2 afios de edad con una media
de 2,10 afios * 1,29; los cuales representaron el 34,29%. Se
agruparon segun el diagnéstico de patologias asociadas al
gluten, se obtuvo 17/70 con EC (24,29%), 19/70 con SGNC
(27,14%) y 34/70 con AT (48,57%), tabla 1.

Tabla 1. Distribucién segin sexo, edad y diagnostico de
patologias asociadas al gluten.

Variable Estadisticos
n=70 n %
SEXO
Masculino 37 52,86
Femenino 33 47,14
EDAD
<1l 5 7,14
1-2 24 34,29
34 17 24,29
5-6 11 15,71
7-8 11 15,71
9-10 2 2,86
DIAGNOSTICO
Enfermedad celiaca 17 24,29
Sensibilidad al gluten no celiaca 19 27,14
Alergia al trigo 34 48,57

Al relacionar las patologias asociadas al gluten y la edad de
introduccién del mismo en la dieta, se evidenci®6 una
introduccion temprana de gluten antes de los 4 meses de edad
en la mayoria de los pacientes de los tres grupos de estudio, en
70,58%, 68,42 y 64,70% de EC, SGNC y AT respectivamente,
sin significancia estadistica entre ellas, p=0,94, tabla 2.
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Tabla 2. Relacion entre edad de introduccion del gluten y
diagnostico de patologias asociadas al gluten.

Edad de introduccion del gluten

(meses) Total

Diagnostico <2 23 4-6 >7
Emiermedad 3 9 4 1 17
celiaca
Sensibilidad gl 2 11 4 > 19
gluten no celiaca
Alergia al trigo 7 15 8 4 34

Total 12 35 16 7 70

X?2=1,6612; p > 0,05

En la tabla 3, se muestra la duracién de la lactancia materna y
su relacién con las patologias asociadas al gluten, en general
se reporta que 43/70(60,56%) fueron destetados antes de los 6
meses de edad, con el mayor porcentaje en 78,94% de los nifios
con SGNC. La lactancia materna se mantuvo después de los 12
meses se mantuvo solo en 10/70 (14,28%) de ellos 2 con SGNC
y 8 en AT. No recibieron lactancia 8/70 (11%), con una
diferencia entre los grupos al correlacionar estas variables p
<0,05.

Tabla 3. Relacion entre tiempo de lactancia materna y
diagnostico de patologias asociadas al gluten.

Tiempo de lactancia materna (meses)

S <2 26 712 >12 Sin Total
Diagnéstico R
Enf,ermedad 2 7 4 0 4 17
celiaca
Sensibilidad gl 11 4 1 2 1 19
gluten no celiaca
Alergia al trigo 9 10 4 8 3 34

Total 22 21 9 10 8 70

X? = 23,1609; p < 0,05

Entre los sintomas gastrointestinales en la tabla 4, se observa
gue en EC la diarrea crénica fue el sintoma predominante en
64,70% y la distension abdominal en SGNC en 52,63%, para la
AT tanto la distension abdominal como la diarrea estuvieron
presentes en 41,17% y 32,35% respectivamente. No hubo
diferencias entre los grupos con respecto a la clinica, p > 0,05.
Se registran otros sintomas extradigestivos, en EC todos los
nifios refirieron sintomas, la mayoria anemia (47,05%) y otros
como dermatitis o urticaria y Ulceras aftosas. En SGNC y AT las
manifestaciones de piel y respiratorias fueron mas prevalente,
dominando las de piel en 47,36% en SGNC y las respiratorias
en AT en 50%, con una diferencia entre los grupos, p < 0,05,
tabla 5.
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Tabla 4. Distribucion de la sintomatologia digestiva en tienen pendiente el perfil genético. Un grupo de 10/70 pacientes
patologias asociadas al gluten. tuvieron resultados negativos para HLA DQ2-DQ8, concluyendo
Sintomas Digestivos que estos no son EC, 6 con SGNC y 3 AT, 48/70 pacientes no
. _ Digr(ea Distensjén Estreiiimi Dolor Vémitos Prolapso Total Iograron realizarse pruebas genét|cas (68,57%), por lo que no
DIEGNEEHED ookt mebihel e bl pecta se puede afirmar con certeza que no sean celiacos y se
m— o mantiene con los diagnésticos correspondientes de SGNC por
nrermeda . . .z
aslitE 11 5 0 1 0 0 17 una respuesta positiva a la dieta de exclusion de gluten'y en AT
Sensibilidad por los resultados de inmunoglobulinas y respuesta a la dieta.
al gluten no 3 10 1 4 0 1 19 Se encontraron diferencias entre los grupos p<0,05, tabla 8.
celiaca
ﬁi'g(')gia al 11 14 0 8 1 0 34 Tabla 6. Distribucién de estado nutricional, talla y diagndstico
de patologias asociadas al gluten.
Total 25 29 1 13 1 1 70 Estado Nutricional* Total
A L Nutricién  Desnutricién Desnutricién Desnutricién Desnutricién ota
X2 = 12,9317; p> 0,05 Diagnostico normal zona critica leve moderada severa
En(ermedad 0 7 8 1 1 17
celiaca
Tabla 5. Distribucién de la sintomatologia extradigestiva en —
i . Sensibilidad
patologias asociadas al gluten. al gluten no 14 3 1 0 1 19
Sintomas Extra Digestivos Total  Celiaca
. Ar . Urticaria/ Asma/ Ulceras No Alergia al
Diagnostico  Anemia . ritie Rinitis aftoides  presente trigggla a 26 6 2 0 0 34
Enfermedad
celiaca 2 © & L v 2 Total 40 16 11 1 2 70
Sensibilidad ;
al gluten no 1 9 6 0 3 19 Talla Total
celiaca . e Talla Talla Normal Talla ota
A UG E Normal Baja Baja
] 1 9 17 0 7 34
trigo Enfermedad 3 7 7 17
celiaca
al gluten no 16 2 1 19
X2= 39,9099, p< 0,05 celiaca
_ N , f.'erg'a e 31 1 2 34
En la tabla 6, se relaciona el estado nutricional y las patologias [
asociadas al gluten. Todos los nifios con EC presentaron un
Total 50 10 10 70

grado de afectacion en peso y talla, estando el 47,05% en
desnutricion crénica leve. No se encontr afectacion nutricional
en el 73,68% de los niflos con SGNC y ni en los que
presentaban AT con un 76,47%. Por lo que en este caso si hubo
resultados estadisticamente significativos, tanto en peso como
en talla, cada uno con una p < 0,05.

En cuanto a pacientes con marcadores seroldgicos positivos y
patologias asociadas al gluten, se obtuvo que 10/17 nifios con
EC mostraron anti transglutaminasa IgA positiva (58,82%),
respuesta con elevacion de la IgE o IgG especifico para trigo en
32/34 pacientes con AT (94,11%), en la mayoria de los nifios
con SGNC se reporta serologia negativo, con un registro de
anti-gliadina positiva en 5/19 pacientes con SGNC (26,31%), la
relacion entre las variables fue estadisticamente significativas
p< 0,0001, tabla 7.

Los pacientes a los cuales se les realiz6 pruebas genéticas para
determinacion de HLA asociados a estas patologias se
distribuyeron de la siguiente manera, 9/70 presentaron HLA
DQ2 positivo (12,85%) y 4/70 pacientes HLA DQ8 positivo
(5,71%), los cuales fueron diagnosticados como pacientes
celiacos; sin embargo 4 nifios con serologia positiva para EC

*X2 = 35,2212; p<0,05 | IX2=32,3994; p < 0,05

Tabla 7. Relacion entre positividad de marcadores seroldgicos
y diagnéstico de patologias asociadas al gluten.
Sintomas Digestivos

. IgA Anti- . Total
. A Anti- 5 i, IgE 19G Negati
Diagnéstico {TGIgA* antiendo  gliad T G VoS
misio Ina

Enfermedad
celiaca 11 5 0 1 0 0 17
Sensibilidad
al gluten no 3 10 1 4 0 1 19
celiaca
Azl 11 14 0 8 1 0 34
trigo

Total 25 29 1 13 1 1 70

*anti-tTG: anti-transglutaminasa IgA

X? =78,439; p < 0,05
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Tabla 8. Relacion entre perfil genético y diagndstico de
patologias asociadas al gluten.

Marcador genético HLA

Total

Diagnostico Dqg2 Dg8  Negativo | iv6
Enfermedad 9 4 0 4 17
celiaca
Sensibilidad gl 0 0 6 13 19
gluten no celiaca
Alergia al trigo 0 0 3 31 34

Total 8 4 10 48 70

X2 = 50,5030; p < 0,05

Tabla 9. Distribucién de hallazgos histoldgicos y diagnéstico de
patologias asociadas al gluten.

Hallazgos histolégicos
MARSHO MARSH MARSH MARSH MARSH MARsH lotal

Diagnostico 1 > 3a b 30

SUEMEEE 0 11 1 0o 17

celiaca

Sensibilidad

al gluten no 13 2 3 1 0 0 19

celiaca

Alergia al

trigo 32 0 2 0 0 0 34
Total 49 2 6 12 1 0 70

X? = 43,4399; p < 0,05

De acuerdo a los hallazgos histoldgicos utilizando la escala de
Marsh-Oberhuber modificada8 se encontr6 en las diferentes
patologias asociadas al consumo de gluten, alteracion de la
mucosa intestinal en 13/17 (76,47%) pacientes celiacos, en 6/19
(31,57%) con SGNC vy solo en 2/32 (6,25%) con AT, con una
diferencia estadisticamente significativo, p < 0,05, tabla 9.

Discusioén

Los trastornos asociados a la ingesta de gluten pueden tener
similitudes y diferencias en cuanto a la sintomatologia clinica y
su relacion con la ingesta; no obstante, difieren en la
fisiopatologia, en su respuesta serolégica y el tiempo de
tratamiento dietético, por lo que resulta necesario el estudio de
pacientes con sospecha de estas patologias para diferenciarlas
y enfrentarlas pertinentemente a edad temprana.® En especial
cuando la poblacion tiene limitaciones de recursos econémicos
y acceso a examenes especiales como los pacientes
evaluados.

Entre los pacientes diagnosticados con patologias asociadas al
gluten se observo que la mayoria pertenecia al sexo masculino
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y en menores de dos afos. Vaquero y cols,* en su revision de
las patologias asociadas al gluten, encontré mas frecuencia en
el sexo femenino en una proporcion 2,5:1 mujer/hombre, pero
similar en edad a nuestro estudio entre 1y 3 afios.

La prevalencia mayor de patologia asocia al gluten en este
estudio fue para AT, seguido de SGNC y menos frecuente la
EC, hallazgos que concuerdan con lo reportado en la literatura.
El estudio de Ortiz y cols,® determino que la prevalencia de AT
a nivel mundial era de alrededor del 10%, seguida por la SGNC
en un 6% y por ultimo la EC en un 1% de la poblacion.® Sin
embargo, es importante tomar en cuenta investigaciones como
el de Rodrigo y cols,® en donde resalta que la EC es
generalmente infradiagnosticada y subestimada, ya que por
cada paciente diagnosticado hay 7 a 10 casos del total de los
afectados, sin diagndstico, constituyendo lo que se ha
denominado “iceberg celiaco”.

Con la consideracion de la relacion de la patologia con la edad
de introduccion del gluten, hubo una introduccién precoz antes
de los 4 meses, probablemente por razones culturales, a pesar
del control pediatrico y las recomendaciones en las guias
mundiales de alimentacion.%!! En tal situacion, en este trabajo,
los datos obtenidos no fueron significativamente estadisticos
para plantear que la edad temprana de introduccion del gluten
sea un factor de riesgo para la aparicion de estos trastornos, ya
que hubo similitudes entre las 3 patologias en este factor. Una
revision sistematica reciente que incluye siete estudios mostrd
que la introduccién temprana de trigo o gluten probablemente
reduzca el riesgo de sensibilizacion al trigo temprano en la vida,
pero no afecta el riesgo de alergia.*?

En el mismo sentido, y a pesar de la evidencia, el meta-analisis
publicado en 2016 por Pinto y cols,’® concuerda con esta
investigacion, los autores mencionan que no encontraron
significancia estadistica en el riesgo de desarrollo de EC con la
introduccion del gluten a los 6 meses o0 a los 12 meses de edad.
Datos similares fueron reportados también por Aronsson y
cols,** que sefialan que no hay asociacién entre edad de
introduccion del gluten y riesgo de enfermedad inmunomediada
en personas predispuesta, al igual que Silano y cols®> que
tampoco evidenciaron diferencia entre la edad de introduccién
del gluten en la dieta y el posterior desarrollo de EC. A diferencia
de los resultados encontrados en Suecia, donde se concluyeron
que la edad de introduccion del gluten puede ser importante ya
gue puede haber un cierto intervalo de edad que proporciona
una “ventana de oportunidades" con respecto al desarrollo de
tolerancia oral al gluten. Dicha ventana se produce entre los 4y
6 meses de edad; aunque, la evidencia sobre la edad mas
favorable para introducir el gluten todavia no es concluyente,
refieren que es preferible la introduccién del gluten entre los 4 'y
6 meses, en contraste con su introduccion a temprana (< 4
meses) o evitar el gluten hasta los 12 meses.1®

La lactancia materna también juega un papel importante en
relacion con el diagndstico de las patologias asociadas al
gluten, se encontraron diferencias, la mayoria de los nifios
tuvieron un destete temprano, en especial los nifios con AT y
SGNC Yy el 50% de los nifios que no recibieron lactancia materna
presentaron diagnéstico de EC, con lo cual se deduce que el
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destete temprano influye en el desarrollo de estas patologias.
Ivarsson y cols,'® comentan multiples estudios a nivel
internacional donde asocian la lactancia materna con menor
riesgo de desarrollar enfermedades autoinmunes y alergias.
Incluso demostraron que diferencias en la composicién de la
microbiota entre los lactantes alimentados con férmula y los
lactantes alimentados con leche materna, podrian implicar un
mayor riesgo de enfermedad inmunomediadas especificamente
en EC.

El hallazgo clinico diagnostico fue heterogéneo, con
predominancia de diarrea en EC, sintoma usual en nifios
pequefios. y en SGNC como en AT la distensiéon abdominal fue
lo mas frecuente, probablemente por inflamacion de bajo grado
y fermentacién de carbohidratos y proteinas presente en el
trigo,1” y en AT se reporté6 ambas. No por ello, en general los
sintomas pueden ser inespecificos y referidos en forma
simultanea por un mismo paciente, lo cual no es significativo,
sin diferencia. En forma paralela, si hubo diferencia con
respecto a los sintomas extradigestivos, donde las
manifestaciones alérgicas abarcaron otros sistemas como piel
y vias respiratorias, y la anemia persistente y el déficit
pondoestatural en EC. Similares resultados fueron obtenidos
por Bascuiian y cols,! expresando la necesidad diagnostica de
estas patologias a través de marcadores seroldgicos, genéticos
y hallazgos histologicos en vista de la similitud de clinica en
estos pacientes al consumir gluten.

La afectacion nutricional fue completa en todos los nifios con
EC, posiblemente por el compromiso sistémico, la cronicidad de
la diarrea y malabsorcion intestinal, lo que influye en el
desarrollo pondoestatural normal. Algunos estudios apuntan a
la alteracion de la grelina, al encontrar concentraciones
elevadas e indice de masa corporal (IMC) disminuida en
celiacos, independientemente de la inflamacion de la mucosa,*®
e incluso puede ser el resultado de un aumento de la expresion
de las interleucinas especificas de gluten Th17.1° Con respecto
a SGNC, un estudio en adultos mostro una distribuciéon de por
IMC similar a los pacientes con EC, pero las caracteristicas
clinicas diferian entre los pacientes con bajo peso y con
sobrepeso u obesidad.?°

Se dice que los nifios con alergia al trigo tienen un déficit de
crecimiento en comparacion con los sujetos no afectados que
muestran una correlacién positiva con el nimero de alimentos
excluidos y la duracion de la dieta, y el déficit de crecimiento ya
es evidente durante el primer afio de vida, independientemente
del tipo de dieta, aunque la fisiopatologia no esta bien
comprendida la inflamacion que caracteriza a la enfermedad
alérgica puede dar como resultado una biodisponibilidad
reducida de nutrientes o una pérdida excesiva de los mismos
debido al aumento de la permeabilidad.? Los pacientes
alérgicos la mayoria se encontraban en peso normal y solo el
23,52% afectado, probablemente se modifique el porcentaje
dependiendo de la disponibilidad de alimentos.

Los marcadores seroldgicos y la genética son trascendentales
al momento del diagnéstico de patologias asociadas al gluten.
Esto estableci6 una diferencia fundamental en las tres
patologias por gluten y permiti6 el diagnostico. Estudios
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realizados por Tovoli? y Barrionuevo,® concluyeron que la
mayoria de nifios con EC tienen marcadores serologicos
positivos de los cuales el de mayor sensibilidad y especificidad
es la anti-transglutaminasa IgA, lo que concuerda con esta
investigacion, aunque también refiere gran valor diagnostico a
marcadores como antiendomisio, péptido de gliadina
deaminada. Ademas, se logré realizar en los nifios con EC de
estos estudios las pruebas genéticas en donde se observo
haplotipo HLA DQ2- DQ8 positivos.

Otra diferencia entre las patologias asociadas a gluten es que
en la SGNC no existen marcadores especificos, los posibles
mecanismos incluyen activacion inmune innata y adaptativa,
alteracion de la barrera epitelial intestinal y cambios en el
microbioma intestinal, siendo obligatorio validar el diagndstico
mediante una evaluacioén bien definida que implique un desafio
dietético.1"?2 Se reportd antigliadina positiva en varios paciente
con SGNC, se ha demostré que en el 50% de los casos se
encuentra positivo antigliadiana 1gG y respecto a la genética el
40% de estos pacientes pueden presentan HLA DQ2-DQ8
positivo® lo que concuerda con esta investigacion. Asi mismo al
estudiar AT sugiere que la mayoria de los casos son reacciones
IgE mediadas por lo que un resultado positivo de dicho andlisis
es de alto valor diagndstico. En este estudio mas del 80% de
nifios con AT presento6 IgE especifica para trigo positiva pero no
se les solicitd estudio genético ya que en su mayoria no
presentaban factores de riesgo para pensar en los otros
trastornos, sin embargo se tuvo la limitante que un porcentaje
de pacientes no se realiz6 la prueba genética debido a su alto
costo econdmico y poca disponibilidad de instituciones para
realizar estudio genético actualmente en Venezuela, por lo que
tal vez pacientes con EC quedan aun sin diagnostico
permaneciendo en el denominado “iceberg celiaco”, y
probablemente se sigue catalogando como SGNC mientras no
se cuente con este criterio.

Una diferencia importante entre los grupos estudiados fue la
inflamacién de la mucosa duodenal. Los hallazgos de la biopsia
intestinal en las patologias asociadas al gluten cada dia
obtienen mas auge y es que diversos autores como Vaquero?,
Ros® y Ortiz® citan que permiten realizar diferencias en el
diagnostico de estas patologias. Lo que se correlaciona con
este estudio donde pacientes con EC presentaban el mayor
porcentaje de inflamacion y afectacion de las vellosidades que
los otros con SGNC y AT. En esta Ultima patologia, casi sin
alteraciones, pero con la relevancia de la infiltracidn eosinofilica.
Dichos resultados nos permiten seguir manteniendo la biopsia
como la prueba estandar para el diagndstico diferencial del
resto de las patologias asociadas al gluten. Se concluye, que
las patologias asociadas al gluten constituyen un desafio
diagndstico y este trabajo a través de similitudes y diferencias
caracteriz6 los factores de riesgo, la sintomatologia clinica y las
pruebas serolégicas y genéticas que permiten realizar el
diagndstico. De importancia el conocimiento de los avances
para orientar mejor los casos para un tratamiento adecuado y
oportuno.
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