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A. Parra-Blanco, C. Agliero, D. Cimmino, N. Gonzdlez, P. Ibdiiez, S. Pedreira

Resumen

La endoscopia por diferentes razones representa una técnica importante en el diagndstico de la
enfermedad celiaca. En primer lugar, es actualmente el método mas ampliamente utilizado para
la biopsia duodenal. Por otra parte, ciertos cambios en la mucosa duodenal deben advertir al
endoscopista sobre una posible enfermedad celiaca. Esto seria relevante, ya que es bien sabido
que la mayoria de las personas con esta enfermedad no se diagnostican.

Con el desarrollo de la endoscopia, diferentes marcadores pueden predecir la existencia de
atrofia de las vellosidades, pero un alto indice de sospecha es necesario. La correcta aplicacidn
de directrices a la hora de tomar biopsias para el diagndstico de la enfermedad celiaca,
especialmente si se tiene un numero suficiente de muestras, es importante para llegar a un
diagndstico. Ademas, debido a que el espectro de problemas de salud relacionados con la
enfermedad celiaca es muy amplio, tener en cuenta su posible asociacion y la toma de biopsias
duodenales debe fomentarse. Los avances tecnoldgicos en la Ultima década han facilitado en
gran medida el estudio del intestino delgado por endoscopia. Si bien estas técnicas avanzadas
generalmente no son necesarias en la mayoria de los casos, existen situaciones en las que
especialmente la videocépsula y/o enteroscopia permite llegar a un diagnédstico, especialmente
en casos de enfermedad celiaca refractaria. Otras técnicas de vanguardia, como
cromoendoscopia digital, tomografia de coherencia 6ptica, endocitoscopia, y endomicroscopia
confocal podrian ser utiles para predecir la existencia de atrofia de las vellosidades, y algunas de
ellas incluso podria asistir el endoscopista para reconocer grados mas leves de la enfermedad
celiaca. La relevancia de estas técnicas en la practica cotidiana todavia debe ser aclarada.

Abstract

Endoscopy for different reasons represents an important technique in the diagnosis of Celiac
Disease. First, it is currently the most widely used method for duodenal biopsy. Moreover, certain
changes in the duodenal mucosa should warn the endoscopist about a possible celiac disease. This
would be relevant as it is well known that most people with this disease remain undiagnosed.

With the development of endoscopy, different markers may predict the existence of villous
atrophy, but a high index of suspicion is required. The correct application of guidelines when
taking biopsies for the diagnosis of celiac disease, especially taking enough number of samples,
is important for reaching a diagnosis. Additionally, because the spectrum of medical conditions
related to celiac disease is very wide, having in mind their possible association and taking
duodenal biopsies should be encouraged. Technological advances in the last decade have
facilitated greatly the study of the small bowel by endoscopy. While these advanced techniques
are usually not necessary in most cases, there are situations in which especially the video
capsule and/or enteroscopy allows reaching a diagnosis, especially in cases of refractory celiac
disease. Other cutting edge techniques, such as digital chromoendoscopy, optical coherence
tomography, endocitoscopy, and confocal endomicroscopy could be useful to predict the
existence of villous atrophy, and some of them could even assist the endoscopist to recognize
milder grades of celiac disease. The relevance of these techniques in everyday practice should
still be clarified.
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1. Hallazgos endoscépicos en la enfermedad celiaca (EC)

La endoscopia representa por diferentes motivos una técnica importante en el diagndstico de la
EC. En primer lugar, actualmente constituye el método mas empleado para la toma de biopsias
duodenales. Por otra parte, existen cambios en la mucosa duodenal que pueden hacer
sospechar la existencia de EC, lo cual podria permitir el diagndstico en casos en los que no se
haya considerado esta patologia. Esto seria relevante, ya que como es bien sabido la mayoria de
personas con EC no son diagnosticadas.

Con el desarrollo de la endoscopia, se fueron describiendo diferentes marcadores que permiten
predecir la presencia de atrofia vellositaria asociada a la EC. Para su deteccion, especialmente
cuando la indicacion del examen no es el estudio de una posible EC, es necesario un elevado
indice de sospecha por parte del endoscopista.

Los avances tecnoldgicos en la ultima década han permitido que el intestino delgado deje de ser un
territorio vetado a la endoscopia. Si bien estas técnicas avanzadas no suelen ser imprescindibles en
la mayoria de los casos, si existen situaciones en las que especialmente la videocapsula y/o la
enteroscopia permiten llegar a un diagndstico, especialmente en casos de EC refractaria.

Numerosos autores han descrito hallazgos endoscépicos en el duodeno, y los han relacionado
con la existencia de atrofia vellositaria en las biopsias duodenales, y por lo tanto podrian
tedricamente permitir predecir la existencia de EC. Los mas citados son: la disminucion de los
pliegues en la segunda porcién del duodeno, los pliegues festoneados, el patrén en mosaico de
la mucosa, la nodularidad de la mucosa y la visualizacion de los vasos submucosos.

Las caracteristicas y definiciones de cada una de estas alteraciones en la mucosa se detallan a
continuacion.

1.1. Disminucion de pliegues duodenales (Figuras 1y 2)

Figura 1. Mucosa duodenal con prdctica desaparicion de pliegues.
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Figura 2. Mucosa duodenal con reduccion de pliegues y granularidad
(se observa una pequefia tlcera en relacion con toma de biopsia reciente).

La pérdida de los pliegues duodenales fue descrita por primera vez en los aifos 70 por Nicollet y
Tully en estudios radiolégicos de intestino delgado con bario® siendo publicada por primera vez
su descripcion endoscépica el afio 1988 por Brochi et al.? quienes describieron la perdida de
pliegues en el duodeno, definiéndolo como la vision de sdlo tres pliegues en la segunda porciéon
duodenal, con maxima insuflacién. Evaluado en pacientes con enfermedad celiaca describieron
sensibilidad de 88% y especificidad del 83 %.

Estudios posteriores que definieron este hallazgo de forma mas subjetiva como una alteracion
evidente a la inspeccién, mostraron una sensibilidad del 73% y una especificidad del 97%.

1.2. Patron en mosaico y pliegues festoneados (Figuras 3 a 6)

Figura 3. Mucosa duodenal con patrén en mosaico (patrén tenue).
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Figura 6. Aspecto festoneado de la mucosa duodenal.
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En 1988 se describid por primera vez el aspecto festoneado de los pliegues (en inglés,
scalloping), en los enfermos con enfermedad celiaca;’ la inspeccién correcta fue descrita como
aquella que se realiza con insuflacién maxima. En poblacién pediatrica tuvo una sensibilidad de
88% y especificidad del 87% para el diagndstico de atrofia vellositaria.®

Los surcos en la mucosa duodenal que aparentan un patrén en mosaico entre los pliegues
también han sido asociados a esta enfermedad y son probablemente manifestaciones del mismo

proceso, que provoca el festoneado de los pliegues cuando los surcos avanzan.

Los pliegues festoneados por si solos no son especificos de enfermedad celiaca, y se pueden observar
en pacientes con inmunodeficiencia, esprue tropical, giardiasis y gastroenteritis eosinofilica.®

1.3. Nodularidad de la mucosa (Figuras 7 y 8)

UNIVERS1 04D CATOLICA

Figura 8. Misma imagen que 7, con cromoendoscopia virtual computarizada obtenida
con tecnologia de mejora de color de Fuji (FICE).
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En la gran mayoria de los pacientes celiacos estudiados por via endoscépica, los hallazgos
caracteristicos (mencionados previamente) han sido encontrados en el duodeno descendente.
Sin embargo Brocchi et al.,” describieron la nodularidad en el bulbo en un paciente de 14 afios
con enfermedad celiaca y sin alteraciones en la segunda porcién del duodeno.

1.4. Visualizacion de vasos submucosos (Figuras 9 y 10)

FR:F/T
MM:FICE
AE:REC

Figura 10. Misma imagen que 9, con cromoendoscopia virtual computarizada
obtenida con tecnologia de mejora de color de Fuji (FICE).

La primera descripcion de este hallazgo corresponde a Stevens y McCarthy en el afio 1976;®
posteriormente Jabbari® describié la prominencia de los vasos submucosos duodenales en
pacientes con enfermedad celiaca. Estudios posteriores encontraron para este hallazgo
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endoscopico una sensibilidad de 2%, 5% y 14% respectivamente en pacientes que eran
sometidos a biopsia de duodeno.*** Por lo tanto, este signo parece el menos relevante y
confiable de los revisados.

El primer estudio sistematico que evalud globalmente las caracteristicas endoscdpicas en la
enfermedad celiaca incluyé 100 pacientes referidos especificamente a endoscopia para obtener
biopsia intestinal.’ Los hallazgos endoscépicos evaluados fueron patrén en mosaico, pliegues
festoneados, perdida de los pliegues y visualizacion de vasos sanguineos. Del total de pacientes
evaluados 36 tuvieron diagnostico histopatoldgico de atrofia vellosa severa, de los que el 39%
presentaron patrén mucoso atréfico, 75% pérdida de pliegues, 33% pliegues festoneados, y 14%
visualizacion de los vasos. La presencia de al menos un hallazgo endoscépico tuvo una
sensibilidad de 94% y una especificidad de 92 % para el diagndstico de enfermedad celiaca.

Posteriormente Niveloni et al. demostraron en un estudio prospectivo que la endoscopia
permitia determinar correctamente aquellos pacientes con enfermedad celiaca en 94% de los
casos, y que la cromoendoscopia con tinciones delineaba mejor el aspecto festoneado de los
pliegues y el patrén en mosaico aunque sin haber impacto en el diagnéstico.’ La concordancia
“interobservador” fue excelente para los hallazgos pliegues festoneados (kappa 0.83) y patrén
en mosaico (kappa 0.76), y regular para la pérdida de pliegues (kappa 0.41)

En los pacientes que se sometieron a endoscopia para tomar biopsia de duodeno, el hallazgo de
al menos un marcador en la endoscopia tiene una sensibilidad que varia entre 77 y 94 % siendo
los pliegues festoneados y el patréon en mosaico los que se encuentran con mayor frecuencia en
las diferentes series.’®!!

Como se revisa en otros capitulos de este libro, escenarios clinicos muy diversos nos enfrentan a
pacientes con sospecha de celiaquia (Tabla 1).

Escenarios Clinicos Sensibilidad Especificidad
Pacientes con sospecha de celiaquia™ 94% 99%
Pacientes con dispepsia™ 50% 99%
Pacientes sin sintomas de celiaquia™ 87% 100%
Pacientes con anemia ferropénica® 59 % 92%

Tabla 1. Rendimiento de los hallazgos endoscdpicos para predecir atrofia vellositaria
en diferentes escenarios clinicos de Enfermedad celiaca.

En el diagndstico diferencial de anemia por déficit de hierro se debe evaluar la posibilidad de
encontrarnos frente a la EC. Cerca del 5-12 % de los pacientes con anemia ferropénica tiene
marcadores endoscopicos de enfermedad celiaca y cuando éstos estan presentes, la sensibilidad
se ha mostrado cercana al 60% con especificidad de 92%-100%. Los hallazgos mas frecuentes
varian segun las publicaciones sin lograr demostrar le hegemonia de uno sobre otro.’*** Cuando
se realiza endoscopia digestiva alta en pacientes con anemia ferropénica, y no se han estudiado
con anterioridad marcadores seroldgicos de celiaquia, se recomienda tomar biopsias del
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duodeno.’ Cuando los marcadores son negativos, en general no se recomienda tomar biopsias
excepto en pacientes muy sintoméaticos.’® Sin embargo existe discrepancia sobre este punto.”

Un area de controversia es la necesidad de tomar biopsias duodenales en pacientes con
dispepsia (especialmente de tipo dismotilidad), sin hallazgos en el estudio endoscdpico. Existe
marcada variabilidad en las series publicadas sobre la proporcion de pacientes con estos
sintomas en los que puede confirmarse la EC, con un rango entre 1-19%."**°

El hallazgo de un marcador endoscépico en forma inesperada en un paciente sin indicacion a
priori de biopsia duodenal también ha sido evaluado; los resultados en este escenario han
mostrado concordancias dispares entre la identificacion de los marcadores endoscdpicos y su
correlacién anatomopatoldgica, con sensibilidad de 50 % y especificidad de 99.6%.">%°

En resumen, diferentes estudios han mostrado un alto grado de correlacién entre los hallazgos
mencionados y la presencia de atrofia vellositaria por enfermedad celiaca. La elevada
especificidad de estos signos endoscépicos justifican la toma de biopsias en su presencia, y por
lo tanto el endoscopista deberia buscarlos activamente en el curso de las exploraciones que
realice, incluso en pacientes no referidos por sospecha de EC.

2. Técnicas avanzadas de diagndstico: cromoendoscopia, magnificacion,
cromoendoscopia virtual computarizada obtenida con tecnologia de mejora
de color de Fuji (FICE=Computed virtual chromoendoscopy obtatined with
Fuji Intelligent Color Enhancement), Imagen de Banda Estrecha (NBI:
Narrow Band Imaging), tomografia de coherencia éptica, endomicroscopia
confocal y endocitoscopia

Con el objetivo de mejorar la deteccion endoscépica de atrofia vellositaria, se han implementado
varios métodos diagndsticos, entre ellos la endoscopia de magnificacion con o sin
cromoendoscopia, cromoendoscopia virtual computarizada obtenida con tecnologia de mejora
de color de Fuji, la Imagen de Banda Estrecha (NBI: Narrow Band Imaging), la tomografia de
coherencia Optica, y técnicas de ultra magnificacion como la endocitoscopia y la
endomicroscopia confocal.

Estas innovaciones tecnoldgicas serian potencialmente Utiles para identificar sitios de atrofia con
distribucion parcheada, permitiendo por tanto, la toma de biopsias dirigidas de zonas
sospechosas, mejorando asi la rentabilidad diagnéstica en comparaciéon con las biopsias
aleatorias. Otra utilidad potencialmente relevante, con las técnicas endoscépico-microscopicas,
seria su posible capacidad para discriminar los grados de lesidn histolégica mas leves
(Marsh 1y 2).

2.1. Endoscopia de magnificacion y cromoendoscopia (Tabla 2 y Figuras 11 a 14)

Badreldin et al. incluyeron pacientes con EC en tratamiento, y pretendieron evaluar esta técnica
no en su capacidad de predecir la existencia atrofia vellositaria, sino para determinar su grado.?
La concordancia entre la clasificacion endoscépica y la histoldgica en el grado de atrofia fue
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regular-buena (kappa 0.631), el valor predictivo positivo y negativo para predecir atrofia
vellositaria fue de 83% y 77% respectivamente .

La endoscopia de magnificacién ha sido considerada en el diagndstico y evaluacién del grado de
atrofia vellositaria en la EC, existiendo algunas clasificaciones que intentan caracterizar los distintos
patrones endoscopicos de las vellosidades (Tabla 2). Como se conoce, esta técnica permite
aumentar el tamafo de la imagen, accionando un botdn en los controles del endoscopio, siendo
una ayuda para predecir el diagnédstico histoldgico. Sin embargo, en lo que respecta a la EC, el
numero de estudios es reducido, y los resultados obtenidos son contradictorios.

En un trabajo prospectivo descriptivo, Cammarota et al. estudiaron pacientes referidos para
toma de biopsias duodenales, en los que se aplicé endoscopia de magnificacién.? La evaluacién
se realizd sin y con técnica de inmersidon en agua. Los resultados fueron excelentes, con
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo para predecir atrofia vellositaria
de 95%, 99%, 95%, y 99%, respectivamente, valores que no mejoraron en el examen con agua.

Técnica Pacientes (n) Sensibilidad Especificidad
Maurino 1993° EC 100 94% 92%
Dickey 2001™ EC 129 77% -
Cammarota 2004* EM 191 95% 99%
Badreldin 2005% EM 53 77% 63%
lovino 2010% EM +IC 50 98% 100%
Singh 2010% EM+ NBI 21 93% 98%

EC: Endoscopia convencional; EM: Endoscopia de Magnificacion; IC: indigo carmin; NBI (Narrow Band Imaging): imagen
de banda estrecha.

Tabla 2. Sensibilidad y especificidad de la endoscopia convencional y de la magnificacion
para el diagndstico de atrofia duodenal.

Figura 11. Patron en mosaico, con indigo carmin.

180




Enfermedad celiaca y sensibilidad al gluten no celiaca
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Figura 12. Patrén en mosaico en bulbo, observado con cromoendoscopia virtual
computarizada obtenida con tecnologia de mejora de color de Fuji (FICE).

Figura 13. Imagen con imagen de banda estrecha y magnificacion de mucosa duodenal normal.

Figura 14. Imagen con imagen de banda estrecha y magnificacion de
mucosa duodenal con atrofia vellosa parcial a total.
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En un estudio efectuado en 12 pacientes con EC, que compard el uso de la magnificacion
asociada a acido acético al 3% versus endoscopia convencional, la sensibilidad fue mayor para la
técnica combinada comparado con la standard (100% versus 58%).%*> Ademas, la endoscopia de
magnificacion identificd zonas parcheadas de atrofia vellositaria en 5 pacientes, mientras que la
endoscopia convencional no los identificé en ningun caso.

En otro estudio reciente se evalud la utilidad de la endoscopia de magnificacion (EG 490 ZW;
Fujinon, Omiya, Japan) asociada a tincidon con indigo carmin para reconocer alteraciones en el
patrén de las vellosidades duodenales en pacientes con diagndstico dificultoso de EC.?* Esto se
definié como la falta de concordancia entre pruebas diagndsticas, o inicio del estudio en una
etapa en la que el gluten ya habia sido retirado. En el grupo control 100% de los casos fueron
diagnosticados con exactitud, y en aquellos con EC en 97%. Sin embargo, en el grupo de dificil
diagndstico, la sensibilidad fue sélo del 67%.

Se ha propuesto un sistema para clasificar la atrofia vellositaria mediante endoscopia de
magnificacidn asociada a la imagen de banda estrecha.? Se incluyeron 21 pacientes (3 con ECy 18
controles), y se utilizé una clasificacién simple: 1) patrén normal (vellosidades normales con
proyecciones digitiformes), 2) patron de atrofia (vellosidades con patrén cerebroide/acortadas o
ausencia de vellosidades). La sensibilidad y especificidad para distinguir correctamente la presencia
o ausencia de vellosidades fue de 93,3% y 97,8% respectivamente, siendo ademas la sensibilidad y
especificidad para diferenciar atrofia parcial o total del 83,3% y 100% respectivamente .

A pesar de que la endoscopia de magnificacidn proporciona imagenes de alta calidad, y de que

los resultados de estudios disponibles son prometedores, son necesarios estudios amplios y bien
disefiados que confirmen que es mas eficaz que el examen endoscdopico convencional.

2.2. Tomografia de coherencia éptica (Tabla 3)

Autor, afio TOC | EMC | Endocistoscopia Pacientes Sensibilidad Especificidad
(n)

Leong, 2008* - Si - 31 94% 92%
Masci, 2009 Si - - 134 82% 100%
Venkatesh, 2010* - Si - 19 100% 80%
Giinther, 2010% - Si - 60 74% 100%
Matysiak-Budnik, - - Si 23 83% 100%
2010%

TOC: Tomografia coherencia éptica, EMC: Endomicroscopia confocal.

Tabla 3. Sensibilidad y especificidad de la tomografia de coherencia dptica, endomicroscopia confocal y
endocistoscopia para el diagnéstico de atrofia duodenal.

La tomografia de coherencia dptica es una técnica de imagen, que permite el estudio histolégico
de los tejidos “in vivo” e “in situ”, utilizando una sonda que se introduce por el canal de trabajo
del endoscopio, lo que ha llevado a utilizar el término de “Biopsia Optica”.* La técnica fue
demostrada por primera vez en 1991 con una resolucion axial de ~30 pum. En cada generacion
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esta técnica ha evolucionado con mayor resolucién, en 2001 la tomografia de coherencia dptica
alcanzé una resolucidn submicrométrica debido a la introduccién de fuentes de luz de banda
amplia (fuentes que emiten longitudes de onda sobre un rango de ~100 nm), existiendo
actualmente equipos de ultra-resolucién. En el momento actual, la tomografia de coherencia
Optica estd ampliamente aceptada, ofreciendo una penetracién 2-3 mm de profundidad con
resolucion axial y lateral de escala micrométrica (1 y 3 micras).

En el 2006, Masci et al , realizaron un reporte preliminar sobre la utilidad de la tomografia de
coherencia dptica (Pentax; Lightlab Imaging, Westford, Massachusetts, USA) en la EC.”
Incluyeron 18 pacientes con EC y 22 controles, se realizd tomografia de coherencia dptica en
todos los casos y se tomaron biopsias en el mismo momento. Posteriormente se evaluaron a
ciegas las imagenes y los hallazgos histolégicos de manera independiente por un
gastroenterdlogo con experiencia en tomografia de coherencia dptica, que desconocia los datos
clinicos y el aspecto endoscdpico de la mucosa duodenal, y por un anatomopatdlogo. Hubo
100% de concordancia entre la tomografia de coherencia dptica y la histologia para determinar
la morfologia vellositaria en ambos grupos.

En otro estudio mas reciente del mismo grupo, se incluyeron de manera prospectiva 134
pacientes pediatricos, 67 con una sospecha seroldgica de EC (grupo 1) y 67 con histologia
negativa para atrofia (grupo 2).2 También se realizé en todos los casos tomografia de coherencia
Optica de la segunda porcion duodenal y se tomaron biopsias de la zona donde la tomografia de
coherencia dptica se habia hecho. Se consideraron 3 patrones de las vellosidades : el patrén 1
sin atrofia; patron 2 atrofia leve, y patrén 3 atrofia marcada. La concordancia de la TCO con la
histologia fue de 100%, 94% y 92% respectivamente para los patrones 1,2 y 3. La sensibilidad y
especificidad fueron del 82% y 100% respectivamente. En el grupo control, hubo un 100% de
concordancia entre la tomografia de coherencia dptica y la histologia.

De acuerdo a estos resultados, la tomografia de coherencia dptica parece ser un método
prometedor para identificar correctamente atrofia de las vellosidades, pudiendo ayudar en la
seleccion de pacientes para la toma de biopsias intestinales.

2.3. Endomicroscopia confocal (Tabla 3)

La endomicroscopia confocal es una nueva técnica de imagen que permite la observacién de la
morfologia celular en el momento del examen endoscépico (histologia in vivo). La microscopia
confocal se refiere al uso de un rayo laser fino que escanea el espécimen. Actualmente, un
microscopio confocal miniaturizado fue desarrollado para integrarse en la punta distal de un
endoscopio convencional (empresa conjunta entre Pentax, Japdn y Optiscan, Australia).?® Esta
tecnologia permite realizar endoscopia con luz blanca convencional y microscopia confocal
simultdnea. Mas importante aun, el canal de trabajo permite realizar biopsias guiadas por
endomicroscopia y/o terapia endoscdpica inmediata y especifica.

Los endoscopios convencionales proporcionan una magnificacion dptica de 50x, mientras que la
endomicroscopia confocal permite una magnificacién de 1000x.*® Por lo tanto, para el uso de
esta tecnologia, es necesario que el endoscopista tenga conocimientos anatomopatoldgicos
basicos de la mucosa para poder reconocer e interpretar los hallazgos. Con esta técnica, se
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pueden obtener imdgenes en profundidad hasta la ldmina propia, 250 um aproximadamente.

La endomicroscopia confocal requiere del uso de un agente de contraste fluorescente que es
excitable y tiene espectros de emision en el rango de luz azul (longitud de onda de excitacion de
488 nm). El agente de contraste mas utilizado es la fluoresceina sddica, la cual se administra por
via intravenosa, no es tdxica y se distribuye a través de los tejidos en pocos segundos.*

Los resultados de la endomicroscopia confocal en la EC fueron descritas en un ensayo pediatrico
de 9 pacientes con sospecha de EC comparando los hallazgos con controles pareados.™
Endoscopistas y anatomopatdlogos fueron cegados para el diagndstico. Se obtuvieron 1384
imagenes de los pacientes, y 5 imagenes por paciente fueron seleccionadas y se compararon con
una muestra de biopsia del mismo sitio. Segun los datos aportados por este estudio, la
sensibilidad de la endomicroscopia confocal fue del 100%, la especificidad del 80% vy el valor
predictivo positivo del 81%; la relativamente baja especificidad se relacioné con el score que se
empled para definir el diagndstico de sospecha de EC segun los hallazgos en la endomicroscopia
confocal. Con criterios mas estrictos, la especificidad hubiera sido del 100%.

En un ensayo clinico efectuado en 30 pacientes adultos con EC, incluyendo 6 con enfermedad
refractaria a la dieta libre de gluten, la sensibilidad de la endomicroscopia confocal fue buena
para la deteccién de aumento linfocitos intraepiteliales (81%), pero disminuyd a 74% para el
diagndstico de atrofia vellositaria (74%) y para la hiperplasia de las criptas (52%).>* En este
mismo estudio, 30 pacientes sin EC, a los que se les realizé endomicroscopia confocal y biopsias
mostraron una arquitectura duodenal normal en la endomicroscopia confocal y en la histologia
en todos los casos, resultando en una especificidad del 100%. Hay que destacar que para la
determinacién (semicuantitativa) de linfocitos intraepiteliales, es necesario aplicar un segundo
contraset (acriflavina topica).

En el estudio mas amplio, se evaluaron 31 pacientes (17 con EC, 14 controles) y se compararon
mas de 7000 imdagenes de endomicroscopia confocal con 326 pares de muestras de biopsia.* La
sensibilidad para el diagndstico de EC fue de 94% con una especificidad del 92% y con buena
correlacion con el sistema de puntuacién Marsh. Este estudio concluye ademas, que por dirigir
las biopsias a regiones microscépicamente anormales, la endomicroscopia confocal puede ser
una modalidad prometedora para investigar pacientes con sospecha clinica de EC pero con
resultado de biopsias negativo .

De acuerdo a los resultados aportados por los escasos estudios publicados, la endomicroscopia
confocal parece ser una técnica con elevada sensibilidad y especificidad para el diagndstico de
atrofia vellositaria, pudiendo ademas valorar los linfocitos intraepiteliales y las caracteristicas de
las criptas, si bien el rendimiento diagndstico para este ultimo fin no es tan elevado.

2.4. Endocitoscopia (Tabla 3)

La endocitoscopia es una modalidad de ultra-alta magnificacién, que permite la visualizacion de
la arquitectura de la superficie epitelial a nivel celular y subcelular, pudiendo establecer
anomalias celulares y otras caracteristicas como la densidad celular, el tamafio y organizacion
celular, forma de los nucleos, patrén de tincién, asi como también, la relacidn nucleo citoplasma.
Se trata de una técnica de microscopia, donde se requiere el contacto fisico con la superficie de
la mucosa para obtener las imagenes (Figuras 15 a 18).%
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Figura 15. Imagen de microscopia de duodeno normal con tincién de Hematoxilina Eosina
(reproducido con permiso de Elsevier, de referencia 38).

C

Figura 16. Imagen de endocitoscopia de duodeno normal (mismo caso que W)(x450). La capa mucosa
muestra vellosidades largas, finas y epitelio con baja relacién estroma/epitelio, y capilares v ellositarios de
aspecto normal (reproducido con permiso de Elsevier, de referencia 38)

Es necesario el uso de un agente de contraste para la visualizacion de las entidades subcelulares.
Para un adecuado rendimiento de esta técnica, la mucosa debe de estar previamente tratada

con un agente mucolitico, tal como N-acetilcisteina, y luego directamente se puede realizar
tincién con azul de metileno al 0,5%-1% o 0,25% de azul de toluidina.*®
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Figura 17. Mucosa duodenal con atrofia villositaria compatible con Marsh IlI (tincion
de Hematoxilina-eosina) (reproducido con permiso de Elsevier, de referencia 38).

Figura 18. Imagen de endocitoscopia (x450). La mucosa muestra vellosidades atrdficas, irregulares,
ausencia de vellosidades amplias, epitelio irregular (flecha corta), con una alta relacion estroma/epitelio
(flecha larga), y ausencia de capilares vellositarios (reproducido con permiso de Elsevier, de referencia 38).

La endocitoscopia esta limitada por su capacidad de imagen sélo para la capa superficial de la
mucosa y por tanto no es una técnica adecuada para el analisis de la profundidad de las lesiones.

Existen dos tipos de instrumentos de endocitoscopia, si bien actualmente no se encuentran
comercialmente disponibles: uno basado en sondas (Olympus. Tokyo, Japan; modelos XEC-300 y
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XEC-120) y otro basado en el endoscopio (Olympus models XGIF-Q260EC1 y XCF-Q260EC1). Los
dos modelos basados en sondas son capaces de proporcionar magnificacion de 450 x, lo que
representa un campo de vision de 300 um x 300 um. Los modelos basados en el endoscopio,
tienen un endocitoscopio integrado al endoscopio y proveen magnificacién de 580 x.

Para su aplicacion en la EC, la endocistoscopia ha demostrado la presencia de tres patrones
histopatoldgicos “in vivo” distintos : patron normal, patron de atrofia vellositaria subtotal, y
patrén de atrofia duodenal total.*’

En un ensayo clinico de 40 pacientes, (32 con EC conocida, y con 8 sospecha de esta
enfermedad) 166 grabaciones de endocitoscopia fueron prospectivamente obtenidas y se
compararon con la histopatologia (clasificacion de Marsh).*® Se utilizdé un endocitoscopio con un
aumento de 450x, la prediccion fue precisa para la atrofia moderada a severa (Marsh 1), sin
embargo, no fue fiable en la deteccion de atrofia en las etapas iniciales (Marsh 1). El uso del
endocitoscopio con magnificacion 1100 x no proporciond ningun valor adicional para el
diagnéstico.

En otro reciente trabajo , en el que se utilizd un endocitoscopio con aumento de 450x, se
incluyeron 16 pacientes con diagndstico de EC y 7 controles.®® En este trabajo se identificaron
también los 3 patrones mencionados anteriormente. La sensibilidad y especificidad para el
diagndstico de atrofia vellositaria, calculada por pacientes fue de 88% y 100% respectivamente.
sin embargo, no fue posible determinar la presencia de los linfocitos intraepiteliales.

Por lo tanto, segun los resultados de los trabajos existentes, la endocitoscopia permite la
visualizacidn en tiempo real de la mucosa duodenal y la caracterizacidn de la arquitectura de las
vellosidades, pudiendo considerarse un método promisorio en la evaluacién in vivo de la mucosa
duodenal para el diagnéstico de atrofia vellositaria. Sin embargo tiene limitaciones para la
visualizacién de los linfocitos intraepiteliales y la hiperplasia de las criptas, en consecuencia, el
diagnostico en etapas iniciales de la enfermedad celiaca mediante endocitoscopia actualmente
no es posible.

Técnicas Linfocitos intraepiteliales Hiperplasia criptica Atrofia vellositaria
Magnificacion - - T+
EMC ++ + 4+
TOC Sin datos Sin datos +++
Endocitoscopia - - ++

EMC: Endomicroscopia confocal; TOC: Tomografia coherencia éptica; (-) Mala; (+) Regular; (++) Buena; (+++) Muy buena.

Tabla 4. Utilidad diagndstica de las diferentes técnicas para la visualizacion de linfocitos intraepiteliales,
hiperplasia de las criptas y atrofia vellositaria.

En resumen, las nuevas técnicas apoyadas en la endoscopia permiten predecir con elevada
exactitud la existencia de atrofia vellositaria, aunque son menos precisas para determinar el
grado histoldgico de lesion (Tabla 4). Aunque en casos de diagnéstico dificil o sin confirmacion
histoldgica serian potencialmente Utiles para dirigir la toma de biopsias, son necesarios estudios
gue avalen su utilidad y coste eficacia en el diagndstico general y manejo de la EC.
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3. La toma de biopsias: écdmo, donde y a quién biopsiar?

Para confirmar el diagndstico de EC se deben tomar biopsias del duodeno mientras el paciente
ingiere una dieta que contiene gluten. Se establecid que deben tomarse 4 a 6 biopsias para
hacer el diagnéstico, incluyendo muestras del bulbo duodenal.®®

Histéricamente las biopsias se obtenian mediante técnicas de succidon peroral (capsula de
Watson, de Crosby y tubo multipropdsito). Varios estudios demostraron que la biopsia
endoscopica del duodeno era comparable a la de la cadpsula para detectar atrofia vellositaria. **
El lugar recomendado para la biopsia era la segunda porcién del duodeno, distal al bulbo, dada
la presencia de glandulas de Brunner o duodenitis, que pueden interferir con el reconocimiento
de atrofia vellositaria.*

Investigaciones posteriores demostraron que pueden ocurrir cambios atribuidos a la
enfermedad celiaca en el bulbo duodenal’ e incluso éste ser el Unico sitio de atrofia.”’*®

Se sugiere una estrategia de multiples biopsias para disminuir el riesgo de falsos negativos, dado
que la afectacion de la mucosa puede ser salteada, lo que se conoce como “atrofia vellositaria
en parches”. Es por ello que, como se dijo, la recomendacidn es tomar entre 4 a 6 biopsias, una o
dos del bulbo y el resto de la segunda porcidon duodenal para obtener los mejores resultados
(Tabla 5).%*3

Estudios posteriores demostraron que utilizando técnicas de inmersion y endoscopia de
maghnificacién es posible tomar biopsias dirigidas;*** en este sentido los avances tecnoldgicos
mencionados antes (imagen de banda estrecha, Cromoendoscopia virtual computarizada
obtenida con tecnologia de mejora de color de Fuji (FICE), endomicroscopia confocal) nos guian
en la toma de muestras endoscopicas, mejorando el rendimiento diagndstico. Estudios futuros

deberan confirmar la utilidad practica de dichas técnicas frente a la toma aleatoria.>®*’

La orientacidn de la biopsia duodenal es fundamental para un adecuado estudio histopatoldgico.
La colocacidn de la superficie luminal de la biopsia hacia arriba y la superficie cruenta sobre un
papel de filtro, facilita la orientacion correcta del espécimen evitando el corte tangencial de las
vellosidades y permitiendo el diagndstico certero de atrofia vellositaria.*®

Con respecto a quién biopsiar, el concepto fue cambiando en el tiempo. Hace mas de dos
décadas, la biopsia solo se efectuaba en pacientes con sintomas floridos (diarrea, pérdida de
peso o distension abdominal) o con alteraciones de laboratorio significativas (déficit de
minerales, proteinas o lipidos), o con anticuerpos positivos. En los Gltimos afios, con la aparicion
de nuevos anticuerpos mas sensibles, y la difusion de la enfermedad en otras especialidades, la
indicacion de la biopsia duodenal fue aumentando. La biopsia intestinal debe realizarse siempre
que se sospeche la enfermedad celiaca y antes de retirar el gluten de la dieta.**® Aunque se
menciona en otros capitulos, recordaremos las situaciones en que deberiamos considerar la
toma de biopsias para descartar EC: diarrea crénica (sintoma mas comun), pérdida de peso,
anemia, distension abdominal. En presencia de sintomas/alteraciones no gastrointestinales:
dermatitis herpetiformis, neuropatia periférica, densidad dsea reducida e infertilidad no
explicada. Deficiencia de acido félico, hierro, vitamina B12 , reducciéon de la albuminemia,
hipertransaminasemia sin causa hepdtica. En pacientes con riesgo aumentado: familiares de
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primer y segundo grado (5-15%), portadores de HLA-DQ2 o HLA-DQ8 (10-30 %), sindrome de
Down (12%), enfermedad tiroidea autoinmune (5%), hepatitis cronica activa , diabetes mellitus
tipo 1 (5-6%), colitis linfocitica (15-27%), sindrome de fatiga crénica (2%) y sindrome de intestino
irritable. También es indispensable la biopsia, cuando como hallazgo casual el endoscopista
detecta signos de sospecha descritos previamente.

En conclusién son muchas las situaciones que nos llevan a la biopsia duodenal en busca de la
celiaquia, y a pesar de ser ésta el “patron oro” en el diagndstico, no debemos de olvidarnos de la
existencia de la enfermedad en parches, por lo que debemos efectuar el muestreo multiple del
duodeno distal y la obtencidon de muestras del bulbo duodenal, ya que de esta forma evitaremos
el subdiagnéstico (Tabla 5).

Autor Pacientes | Anticuerpos | HLA Biopsias Atrofia Atrofia |Sensibilidad
(n) Vellositaria | sélo en
parcheada | Bulbo

Bonamico, 95 EMA + DQ 2+ Bulbo (1) 13/95 4/95 _
2004 tTGA + DQ 8+ Duodeno distal (4) (13.7%) (4.2%)
Ravelli, 112 EMA + 110 Bulbo (1) 8/110 _ _
2005* tTGA + DQ 2+ | Duodeno (3) proximal - (7.2%)

DQS8 + intermedio - distal)
Hopper, 56 EMA + _ Bulbo (1) 10/53 1/53 100%
2007 tTGA + Duodeno proximal (4) (18.8%) (1.8%) | (3 biopsias)

Duodeno distal (4)

Gonzalez, 40 _ _ Bulbo (2) 5/40 5/40 72%
2010 Duodeno proximal (4) (12.5%) | (12.5%)

EMA (anticuerpos antiendomisio), tTGA (anticuerpos antitransglutaminasa), DQ 2 (gen HLA-DQ 2 ), DQ 8 (gen HLA-8).

Tabla 5. Rendimiento de la toma de biopsias con diferentes protocolos.

4. Papel de la capsula endoscdpica en la enfermedad celiaca

La Capsula Endoscdpica ha permitido la exploracion del intestino delgado, que por sus
caracteristicas anatémicas y de localizacion, previamente ha sido limitada y menos accesible a
los estudios endoscépicos tradicionales, constituyéndose la cdpsula endoscépica en una util
herramienta diagndstica para las patologias que afectan este segmento del tubo digestivo.®®
Numerosas publicaciones muestran que la capacidad de la capsula endoscépica es superior a las
técnicas de imagen tradicionalmente empleadas para detectar lesiones en el intestino delgado.5*
® La capsula endoscdpica fue utilizada por primera vez en seres humanos en 1999 y en el 2001
fue aprobada para su uso clinico por la FDA (Federal Drug Administration).®” La cépsula
endoscopica permite la obtencion de 2 fotos por segundo y cuenta con un lente de
magnificacion de 8 veces y un domo dptico en contacto estrecho con la mucosa, lo que permite
una muy buena evaluaciéon del patrén vellositario. La principal indicacion para el estudio por es
la hemorragia digestiva de origen oscuro, sin embargo hay numerosos estudios que buscan
conocer el valor de la en otras patologias del intestino delgado.®®
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Los marcadores serolégicos para la EC, como los anticuerpos Antiendomisio y Anti-
Transglutaminasa, han mostrado un muy buen rendimiento, con valores predictivos positivo y
negativo cercanos al 96%. Sin embargo, la objetivacidén de la atrofia vellositaria identificada por
medio del estudio histopatoldgico en las muestras de duodeno constituyen el estandar para el
diagndstico.>%

La capsula endoscopica en el contexto de la EC ha tenido un creciente interés por ser

investigada, existiendo varios escenarios de posible utilizacion, por lo que analizaremos cada uno
de ellos a continuacion.

4.1. Diagnostico de EC (Tabla 6)

Publicacién n Sensibilidad % Especificidad % VPN % VPP %
Petroniene, 2005™ 10 70 100 77 100
Hopper, 20077 21 85 100 89 100
Rondonotti, 20077° 32 87 90 71 96
Biagi, 2006” 26 90 63 77 100
Maiden, 20097 19 67 100 60 100
Lidums, 20117 22 93 100 89 100
Total 130 82 92.1 77.1 99

Tabla 6. Resumen de estudios de sensibilidad, especificidad, VPN y VPN de cdpsula endoscdpica para la
enfermedad celiaca.

Como se menciond con anterioridad, la determinacion de la presencia de atrofia de las
vellosidades es un hecho central para el diagndstico de EC. Los métodos endoscopicos han
avanzado en la calidad de la imagen, pudiendo distinguirse alteraciones que sugieren EC y que
permiten al endoscopista decidir la toma de biopsias frente a ciertos hallazgos. La capsula
endoscdpica al contar con una magnificacion de 8 veces y un domo Optico que entrega una
visién directa de la mucosa, permite distinguir alteraciones que tienen una alta correlacién con
el diagndstico de EC, referidas previamente en este capitulo.”

Los hallazgos de la capsula endoscdpica, muestran una buena correlacién con el diagndstico
seroldgico e histoldgico, sin embargo existen variaciones inter-observador que pueden ser una
limitante del método en términos de su fiabilidad y reproducibilidad. Un estudio de cohorte de
pacientes con EC evalud la utilidad de la capsula endoscdpica realizada en pacientes con
diagnéstico equivoco de EC (definido como la presencia de atrofia vellositaria con anticuerpos
negativos o bien con alteraciones histolégicas no concluyentes (Marsh 1 o 2), comparado con el
rendimiento diagndstico de la capsula endoscdpica en una cohorte de pacientes con diagndstico
confirmado de EC pero con persistencia de sintomas. Los autores encontraron en el primer
grupo de pacientes una utilidad diagndstica de un 28% (9/32) en el subgrupo de atrofia y
marcadores negativos, y de un 7% (2/30) en el subgrupo de pacientes con hallazgos histolégicos
leves.”>"
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En una serie retrospectiva de 8 pacientes evaluados con capsula endoscdpica por sospecha de EC,
pero con biopsia no diagndstica o bien con imposibilidad de realizar estudio endoscépico, los
hallazgos caracteristicos de la cdpsula endoscopica fueron seguidos del inicio de una dieta sin
gluten, demostrandose mejoria clinica y/o de los marcadores serolégicos en 7 de los 8 pacientes.”

En general los estudios publicados en este sentido cuentan con un nimero limitado de pacientes

y tienen un alto grado de sospecha diagndstica, muestran en promedio una sensibilidad de 82%
especificidad de 92%, y valores predictivos positivo 99% y negativo de 77% (Tabla 6)./*7°

4.2. Evaluacion de la extension de la afectacion de la EC

20 Apr 09

PillCam®SB 2
Figura 19. Imagen de cdpsula (GIVEN): patrén en mosaico.

01:05:12 13 Apr 10
NG

PillCam®SB 2

Figura 20. Imagen de cdpsula (GIVEN): mucosa festoneada.
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La capsula endoscdpica al permitir una evaluacién completa del intestino delgado, puede
distinguir si la extension de la afectacién de la mucosa esta limitada al duodeno, alcanza el
yeyuno o involucra todo el intestino delgado, y puede ademas identificar areas o parches de
afectacion con atrofia que puedan explicar o sostener el diagndstico. Las implicaciones clinicas
de la extension aun no estan bien definidas, existiendo controversia entre diferentes estudios,
algunos indicarian que existe una correlacidon entre la severidad o intensidad de los sintomas de
ECy la extensidn en la mucosa, mientras que la publicacién de Murray no apoya ese hecho.® En
el trabajo publicado por Barret et al., encontraron una positiva correlacion entre la extension de
la ECy los niveles de albimina (Figuras 19 y 20).72%#

4.3. Evaluacion en pacientes con una EC refractaria o con pobre respuesta a la dieta libre de
Gluten (Tabla 7)

Autor Pais n Hallazgo tumores
Maiden 2009% Reino Unido 19 No

Kurien 2013%¢ Reino Unido 69 2

Daum 20073 Alemania 14 (7 tipo 1,7 tipo 1) 1Llinfoma T
Barret 20127 Francia 37 (11tipo | y 26 tipo 1) 2 Linfoma T

Tabla 7. Utilidad de la cdpsula endoscdpica en pacientes con EC refractaria o sin respuesta a dieta sin
gluten.

En este escenario clinico la principal sospecha es la aparicion de complicaciones de la EC como
son la presencia de adenocarcinoma de intestino delgado, el desarrollo de linfomas de células T
y la yeyunitis ulcerativa. Un estudio retrospectivo en 14 pacientes con EC refractaria (en
particular 7 con EC refractaria tipo 2) la capsula endoscépica identificd 2 pacientes con linfomas
de células T (Figura 21).

En un estudio donde se evaluaron 47 pacientes con alta sospecha de una complicaciéon de la EC,
basada en sintomas como baja de peso o dolor abdominal, se encontré hasta en un 50%
pacientes lesiones por medio de la cdpsula endoscépica.®® En una publicacion reciente en 37
pacientes con EC refractaria, la capsula endoscdpica tuvo una mayor correlacidn con la histologia
en comparacion con los estudios endoscépicos convencionales (Tabla 7).84%
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PillCam®SB 2

Figura 21. Imagen de cdpsula (GIVEN): yeyunitis ulcerativa (con linfoma T)
en paciente con enfermedad celiaca refractaria.

4.4. Vigilancia del desarrollo de neoplasias en pacientes con EC establecida

No esta claro en qué pacientes con EC y en qué momento deben hacerse examenes de vigilancia
del desarrollo de neoplasias. Es posible pensar que pacientes con EC de larga evolucion o con un
control irregular podrian beneficiarse de la deteccion de neoplasias en estadios tempranos.

4.5. Limitaciones de los estudios por capsula endoscépica en pacientes con EC

Las limitaciones de la capsula endoscépica en el contexto de pacientes con EC estan dadas en
primer lugar por las variaciones o discrepancias inter observadores que hacen del examen un
examen operador dependiente, si quienes realizan la evaluacion de la capsula endoscépica no
estan familiarizados con las alteraciones que se pueden encontrar en la EC. Otra de las
limitaciones es la incapacidad de evaluar la totalidad del intestino delgado ®*

Los estudios publicados muestran que hay una buena correlacién con el diagndstico de
enfermedad celiaca. Sin embargo, éstos en su mayoria han sido realizados en pacientes con una
probabilidad pre test alta, como lo son pacientes con sintomas sugerentes y/o marcadores
seroldgicos positivos o contrastado con pacientes con EC con estadios histoldgicos avanzados
(Marsh Ill). Es en etapas de alteracion vellositaria leve (Marsh | o Il) donde la dificultad
diagndstica puede ser mayor. En este sentido se esta investigando la posible utilidad de sistemas
de evaluacidon computarizada, que buscan diferencias en los patrones de brillo de la superficie
mucosa de los pacientes con EC respecto de normales, o bien del analisis espectral de las
imagenes obtenidas por capsula endoscépica.”®’

Finalmente podemos sefialar que la cdpsula endoscdpica es por ahora, un examen
complementario que puede utilizarse en la evaluacién de pacientes con EC en los escenarios

comentados previamente.

193



A. Parra-Blanco, C. Agliero, D. Cimmino, N. Gonzdlez, P. Ibdiiez, S. Pedreira

5. La enteroscopia en el diagnostico de la enfermedad celiaca

Hace poco mas de una década, el método endoscopico mdas empleado para el estudio del
intestino delgado era la enteroscopia de pulsion (longitud 2000 mm, didmetro 9.8 mm). Sin
embargo el procedimiento era frecuentemente frustrante, incluso a pesar de usar sobretubos,
por la incapacidad para progresar suficientemente en el intestino delgado. Con el nuevo milenio
se desarrollaron la cdpsula endoscépica y la enteroscopia de doble balén (2001) .2

La enteroscopia de doble balén emplea enteroscopios de 2000 mm y 8.5 mm (diagndstico) o
9.3 mm (terapéutico), y un sobretubo de 12.2-13.2 mm de didmetro, y permite progresar mas
profundamente que la enteroscopia de pulsion.® La enteroscopia de un solo balén consigue
resultados similares; sin embargo la enteroscopia espiral, que emplea un sobretubo con esa
forma, no consigue progresar con tanta profundidad.®

Existen pocos estudios que hayan evaluado la eficacia de la enteroscopia en el estudio de la
enfermedad celiaca, y se trata de series no extensas. Una revision sistematica reciente mostré
que de las publicaciones sobre enteroscopia de doble balén existentes hasta 2010, sélo en 51
(0.4%) de mds de 12.000 exploraciones la indicacién habia sido enfermedad celiaca.™

La utilidad de la enteroscopia en la EC residiria por una parte en la posibilidad de tomar biopsias
intestinales multiples de porciones distales a la segunda porcién duodenal, en pacientes con
sospecha clinica pero con resultado negativo de las biopsias. En un estudio (publicado en forma
de resumen) se realizé enteroscopia de pulsién a 20 pacientes pedidtricos con sospecha
seroldgica de enfermedad celiaca, con toma de biopsias de bulbo, segunda y cuarta porcion de
duodeno, y yeyuno proximal (30 cm desde el angulo de Treitz) y distal (60 cm desde el angulo de
Treitz).*> El objetivo era mapear la lesién histoldgica evaluando asi la distribucién parcheada.
Hubo lesion histoldgica de celiaquia en 90%, 90%, 95%, 90% y 90% respectivamente en las
diferentes localizaciones. La afectacion en bulbo nunca fue la localizaciéon exclusiva. En un
paciente (5%) el diagnédstico sélo pudo ser confirmado con biopsias del yeyuno proximal.

Otro estudio evalud la utilidad de la enteroscopia de pulsién para conseguir un diagndstico
confirmatorio de EC en pacientes con serologia positiva, pero resultado negativo de biopsias.**
De 31 pacientes incluidos, 23 tenian positividad para anticuerpos antigliadina y la enteroscopia
con nuevas biopsias de duodeno y yeyuno no aportaron diagnostico histoldgico de EC. Sin
embargo en 5/8 con antiendomisio hubo diagndstico de EC en las nuevas biopsias, y en 3/5 sélo
hubo positividad en las muestras yeyunales.

Otra utilidad potencial de la enteroscopia, y probablemente la mas importante, seria en el
estudio de la enfermedad celiaca refractaria. La enteroscopia de pulsion fue util en pacientes
con EC refractaria en un estudio; de los 8 pacientes incluidos, la enteroscopia mostré yeyunitis
ulcerativa en cinco, en 7/8 habia atrofia vellositaria severa en el duodeno, y en todos en el
yeyuno.*

En otro estudio se realizé enteroscopia de doble balén y toma de biopsias a 21 pacientes con la
indicacion de enfermedad celiaca refractaria.” En 5 pacientes (24%) se detectaron ulceraciones
yeyunales cuyo estudio histoldégico reveld linfoma T, en uno de ellos con estenosis asociada. En
3/5 casos la mucosa proxima mostrd lesion grado Marsh lll. En otros 2 pacientes (9%) hubo
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Ulceras sin linfoma, siendo diagnosticadas como yeyunitis ulcerativa. En los 14 (66%) pacientes
restantes, se objetivaron cambios mucosos compatibles con enfermedad celiaca, y fueron
diagnosticados como enfermedad refractaria; en todos ellos las biopsias duodenales revelaron
lesién Marsh Ill, pero sélo en 8/14 habia lesidn histoldgica en tramos mas distales. En dos de los
pacientes con linfoma se hicieron enteroscopia de doble balén de seguimiento. En base a estos
estudios, la enteroscopia debe considerarse una técnica de primera linea en el estudio de la
enfermedad celiaca refractaria por aunar posibilidad de imagen y biopsia.

Por otra parte, la enteroscopia de doble baldn se ha empleado en pacientes con malabsorcién
de causa no aclarada, y el procedimiento con toma de biopsias permitié un nuevo diagndstico en
33% de los casos (enfermedad de Crohn, amiloidosis, y linfangiectasia intestinal primaria).*®
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