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Definicion

Tipicamente malabsorcion significa alteracion en la absorcion de grasa (esteatorrea), porque la medicion
de la absorcion de grasa ha sido y atin es el mejor indicador de la normalidad del proceso global de
absorcion de nutrientes. Sin embargo, en ciertas condiciones la absorcion de grasa puede ser normal y se
absorben mal otras sustancias especificas, como hierro, calcio, sales biliares o, en algunos padecimientos
hereditarios, aminoacidos especificos, disacaridos o monosacaridos.

Etiologia

Al considerar las causas de malabsorcion de grasas existen tres posibilidades generales: enfermedad del
intestino delgado, afeccion hepatica o de las vias biliares, e insuficiencia pancreatica exécrina [ver tabla

1].



Tabla 1 Causas de sindrome de malabsorcion

Enfermedades del intestino delgado Enfermedades del pancreas
e Enteropatia sensible al gluten ¢ Pancreatitis cronica
e Esprue tropical  TFibrosis quistica
e Esprue colagenoso e Cancer

¢ Enteritis eosinofilica
 Enteritis por radiacion
o Amiloidosis Enfermedades del higado y de las vias biliares
* Mastocitosis ¢ Cirrosis/enfermedad del parénquima hepético
e Abetalipoproteinemia
¢ Enfermedad de Whipple

e Linfangiectasia intestinal

¢ Sindrome de colestasis intrahepatica
¢ Colestasis debida a obstruccion extrahepatica

¢ Linfoma intestinal
e Enfermedad isquémica del Defectos combinados o multiples en la digestion y
intestino absorcion

e Infestacion por Giardia lamblia

¢ SIDA Sindrome de intestino corto * Hipertiroidismo

e Reseccién ileal  Diabetes mellitus

o Ileitis (v.gr., enfermedad de * Sindrome carcinoide

Crohn) ¢ Sindrome de Zollinger-Ellison
e Pastastrectomia (tipo Billroth II)

La afeccion del intestino delgado puede causar la presencia de cantidades moderadas de grasa en las
heces (7 a 30 g/dia con una dieta de 100 g de grasa). Los pacientes con enfermedad intestinal pueden
perder proteinas (enteropatia perdedora de proteinas) a través de la mucosa intestinal, lo que causa una
menor concentracion de albimina en suero. También pueden existir deficiencias de vitaminas
liposolubles (i.e., vitaminas A, D, E y K). Los pacientes pueden no absorber bien la vitamina B,, por

afeccion grave del ileon terminal o por reseccion del mismo (por lo general mas de 60 ¢cm). También
puede absorberse mal el 4cido folico y puede ocurrir hipocalcemia e hipomagnesemia.

Los pacientes con enfermedad hepatica o de las vias biliares suelen tener solo pequefos incrementos de
grasa en las heces (7 a 15 g/dia) y malabsorcién de vitaminas liposolubles.

Los pacientes con insuficiencia exocrina del pancreas pueden tener hasta 80 g de grasa/dia en las heces.
La grasa que pueden absorber es resultado de la accién de las lipasas gastricas.



Manifestaciones clinicas

Los sintomas de la malabsorcion son diversos. En el caso mas obvio el paciente refiere pérdida de peso a

pesar de un buen apetito. En estos casos existe un cambio claro en la calidad de las heces y aumento en el
nimero de evacuaciones. La consistencia del excremento disminuye y, cuando existe exceso de grasa, las
heces son fétidas y son dificiles de eliminar en el inodoro. Pueden aparecer gotas de aceite o una capa

lipida en el agua. El exceso de gas en las heces causa que estas floten.'

Dependiendo de los constituyentes de la dieta que no se absorban, los pacientes pueden sufrir distension
abdominal, borgborismos, colicos abdominales (intolerancia a la lactosa), equimosis faciles (deficiencia
de vitamina K), osteopenia o tetania (defciencia de vitamina D y malabsorcion de calcio), deficiencia de
hierro o ceguera nocturna (deficiencia de vitamina A). Los casos méas complejos son aquellos en los que
no se piensa en malabsorcién por falta de cambio en la calidad de las heces.

La diarrea de la malabsorcion se clasifica como osmética y suele desaparecer durante el ayuno. En la
malabsorcién de grasas la diarrea es causada no solo por las particulas osméticamente activas excesivas,
sino también por los acidos grasos, que estimulan la secreciéon de Cl” dependiente de monofosfato ciclico
de adenosina (AMPc).

Varios datos fisicos especificos de algunas enfermedades pueden acompaiar al estado de malabsorcion y
ayudar en el diagnostico. Por ejemplo, pueden existir cambios cutaneos de esclerodermia o dermatitis
herpetiforme, asi como signos de neuropatia diabética. Aunque la tirotoxicosis puede asociarse con
exceso de grasa en el excremento, los pacientes con tirotoxicosis suelen comer en forma exagerada pero
absorben un porcentaje normal de la grasa de la dieta (95 porciento) por lo que en realidad no sufren
malabsorcion.

Pruebas para investigar malabsorcion

Las pruebas para investigar malabsorcion incluyen la determinacion de si existe un exceso de grasa en las
heces [ver tabla 2]. La proteina es producida en grandes cantidades por el tubo digestivo, en especial el
pancreas, lo que hace que la creatorrea sea dificil de interpretar. Los carbohidratos mal absorbidos que
llegan al colon pueden ser metabolizados por las bacterias colonicas a acidos grasos de cadena corta, que
en parte se absorben en el colon. Esto hace que la medicion cuantitativa de la absorcion de carbohidratos
sea poco exacta, aunque ocurre reduccion en el pH de las heces, lo que indica la excrecion de una
cantidad excesiva de 4cidos grasos de cadena corta.






Anélisis de
grasa en heces

Cualitativo

Cuantitativo

Absorcién de
xilosa

Radiologia del
intestino
delgado

Biopsia del
intestino
delgado

Prueba
respiratoria

Caracteristicas

Estudio microscopico simple en busca de
aumento en los globulos de grasa

Anélisis quimico de la excrecion de grasa en un

periodo de 72 horas por medio de
cuantificacion con NaOH; es la prueba de
mayor sensibilidad para la asimilaciéon de
grasas; valor normal < 6 g por dia; no distingue
alteraciones del intestino delgado, pancreaticas

o luminales

Siendo una pentosa que no requiere de
digestion luminal o por la superficie intestinal,
la xilosa permite la evaluacion de la funcién del
intestino delgado; normalmente se excretan en
la orina mas de 4 g en cinco horas después de
la ingestion de 25 g; el valor de xilosa
plasmatica debera ser de 10 a 20 mg/dl por
1.73 m* de su perficie corporal entre 60y 75
min

Permite un anélisis de la continuidad del
intestino delgado, asi como identificacién de
diverticulos o alteraciones en la mucosa; un
pancreas afectado puede proyectarse sobre el
duodeno

Permite un examen histologico directo de la
mucosa; ocurren alteraciones caracteristicas en
varios padecimientos que producen
malabsorcién

Cuando existe proliferaciéon bacteriana en el
intestino delgado o enfermedad en el ileén que
produzca malabsorcion, el 4cido glucocolico-

Utilidad clinica

Una buena prueba de rastreo en
casos en los que existe un
aumento moderado de grasa de
las heces, pero es preferible el
anélisis cuantitativo de la grasa
en materia fecal

Es la prueba més importante para
la identificaci6én de maladigestion
o malabsorcidn; esti indicada en
todos los pacientes en los que se
sospecha mala asimilacion

Indicada siempre que la
determinacion cuantitativa de
grasa en heces sea anormal; no es
tan sensible como el anélisis de
grasa, pero lo caliza la alteracion
en el intestino delgado

Indicada cuando la excrecién
cuantitativa de grasa en heces
esté aumentada

Indicada cuando la excrecion de
grasa en heces esté aumentada
sobre todo si la prueba de xilosa o
la radiologia del intestino delgado
son anormales; puede efectuarse
un ensayo para disacaridasas en
una porcion de la biopsia

Indicada en pacientes con
esteatorrea comprobada en
quienes se sospeche que la causa



con acidos C'*(5 nCi) serd deconjugado, metabolizado y sea proliferacion bacteriana o

biliares excretado por los pulmones como CO," disfuncion ileal

Prueba de El péptido unido en esta arilamina se divide en = Indicada cuando la excrecion

bentiromida forma especifica por la quimiotripsina fecal de grasas estd aumentada;
intraluminal para producir PABA, que es menos sensible que el anélisis
absorbido con rapidez y excretado por el cuantitativo de grasa pero,
intestino cuando es positiva establece

insuficiencia de niveles de
enzimas digestivas pancreaticas
intraduodenales

MEDICION DE LA GRASA FECAL

La grasa fecal puede medirse en forma cualitativa y cuantitativa. La medicion cualitativa de la grasa fecal
usando la tincién Sudéan IT ha demostrado ser muy exacta,” en especial si se excretan cantidades
significativas de grasa. Como con muchas pruebas cualitativas, la destreza del observador es importante
para el éxito de la prueba.

La medicion cuantitativa de la grasa fecal es el parametro con el que se comparan todas las otras
pruebas. Es importante recordar que la prueba no puede realizarse a menos que el paciente sea capaz de
ingerir por lo menos 80 g, y de preferencia 100 g, de grasa por dia.

PRUEBA DE ABSORCION DE XILOSA

La capacidad del paciente para absorber el azicar xilosa evalia el area de absorcién del intestino. A
diferencia de la glucosa, la xilosa no se absorbe en forma activa por el intestino, sino por un proceso lento
de difusion pasiva. Se administran 25 g por via oral de xilosa y se recolecta la orina durante 5 horas. La
excrecion normal en orina es mayor de 4 g de xilosa en 5 horas. Para asegurar un flujo urinario adecuado
el paciente debe beber 500 ml de agua después de la xilosa. Esta ingesta debe producir un volumen
urinario de por lo menos 300 ml durante el periodo de recolecciéon. Deben excretarse mas de 4 g de
xilosa. La excrecion de xilosa puede ser baja en forma falsa en pacientes con menor funcién renal o con
ascitis, ya que la xilosa se diluye en el liquido de ascitis. Para evitar este error se aconseja medir la
concentracion de xilosa en sangre. La xilosa no absorbida alcanza el colon y puede ser metabolizada por
las bacterias locales a hidrégeno. El hidrogeno puede cuantificarse en la respiracion, y se ha reportado
que esta prueba es tan exacta como la medicion de xilosa en el suero o la orina.

ESTUDIOS DE IMAGEN

La placa simple o el ultrasonido abdominal no suelen ser ttiles en la mayoria de los casos de
malabsorcion. Sin embargo, el 30 porciento de los casos de pancreatitis cronica tienen calcificaciones



visibles en la placa simple de abdomen. La detecciéon de calcificaciones puede aumentar si se usa
tomografia computada o ultrasonido. La TC o el ultrasonido pueden identificar conductos pancreaticos
dilatados, otro signo caracteristico de la pancreatitis cronica. La pancreatografia endoscopica retrograda
(PER) puede también ser util cuando se observan cambios en los conductos indicativos de pancreatitis
cronica.

La placa simple del intestino delgado puede ayudar en el diagnostico de varias alteraciones. La presencia
de diverticulos del intestino delgado, de alteracion en la peristalsis, como se observa en la esclerodermia,
o de dismotilidad intestinal idiopatica, puede apoyar la sospecha de proliferacion bacteriana. El examen
cuidadoso del ileon terminal puede identificar enfermedad de Crohn. Pueden identificarse estenosis en
algunos pacientes con lesion por radiacion o lesion causada por antinflamatorios no esteroides. La
hipoalbuminemia que afecta al intestino delgado puede originar el llamado signo de pila de monedas.

BIOPSIA DEL INTESTINO DELGADO

Un patblogo experto puede ayudar en el diagnostico de la enteropatia sensible al gluten (con o sin
dermatitis herpetiforme), esprue hipogamaglobulinémico, esprue tropical, enfermedad de Whipple,
enfermedad por complejo Mycobacterium avium, sindrome de estasis, amiloidosis y linfangiectasia
intestinal.

EVALUACION DE LA FUNCION EXOCRINA DEL PANCREAS

Es necesario que se destruya méas del 9o porciento de la funciéon exocrina del pancreas antes de que
ocurra malabsorcion.? La prueba mas sensible requiere el paso de una sonda de doble luz.* Se administra
secretina o colecistoquinina (CKK) por via intravenosa y se recolectan en forma separada las secreciones
gastrica y duodenal. Cuando se administra la secretina se miden el volumen del liquido duodenal y la
concentracion de bicarbonato. Si se administra CKK se determina la actividad de la lipasa o la tripsina
usando sustratos apropiados.

La prueba no invasiva de bentiromida se basa en la accién de la tripsina sobre la bentiromida para
originar 4cido aminobenzoico (PABA) y benzoil-tirosina [ver figura 1]. El PABA se absorbe con facilidad
por el intestino y se excreta en la orina. En las personas sanas, cuando se ingieren 500 mg de
bentiromida, el 57 porciento o mas del PABA aparece en la orina en 6 horas. En los pacientes con
pancreatitis cronica la cantidad de PABA excretado es significativamente menor, en promedio de 42
porciento. Usando la excrecion de 57 porciento como limite, la sensibilidad es del 67 al 80 porciento y la
especificidad es del 95%.> El PABA puede también medirse en el plasma 120 minutos después de la
ingestion de bentiromida, lo que aumenta la sensibilidad de la prueba.® Las mediciones en plasma son
atiles en los casos de menor excrecion renal, que pueden ocurrir en ancianos. El PABA se identifica por
colorimetria y, por lo tanto, otras arilaminas pueden interferir con su determinacion (v.gr.,
acetaminofén, lidocaina, procainamida, sulfonamidas y diuréticos tiacidicos).” En los casos en los que
esta alterada la absorcion intestinal, como en el esprue, la absorcion de PABA liberado puede disminuir,



causando una recuperacion en orina falsamente baja. Por desgracia, la prueba de bentiromida se vuelve
positiva solo cuando la glandula esta destruida en méas del 9o porciento. De cualquier modo, al
considerar el estudio de un paciente con esteatorrea la prueba de bentiromida puede ser util porque se
requiere una destruccidon semejante de la glandula para provocar esteatorrea.

Figura 1

Bioquimica de la quimotripsina

Aunque la gran mayoria de las proteasas y lipasas pancreaticas se almacenan en granulos de cimégeno y
son liberadas de la porcion apical de la célula pancreatica ex6crina hacia el conducto pancreatico, un
pequeiio porcentaje se fuga al intersticio de la glandula, es transportado en la circulacion y puede ser
medido (i.e., por un ensayo de tripsindégeno en suero). Debido a que el péptido activador de tripsina atin
no es liberado y porque cualquier cantidad de tripsina activa se une con rapidez a la alfai-antitripsina, la
forma circulante libre de la tripsina es el tripsin6geno. En los pacientes con pancreatitis cronica e
insuficiencia pancreéatica la concentracién sérica de tripsindgeno es menor que en personas sanas (2 a 18
ng/ml, comparado con 29 a 79 ng/ml en gente sana).® El nivel bajo de tripsinégeno en suero parece tener
un mayor grado de especificidad para pancreattis cronica, aunque muy modesta sensibilidad.

PRUEBAS DE ABSORCION DE ACIDOS BILIARES

Los acidos biliares se sintetizan a partir del colesterol en el higado y requieren conjugarse con glicina o
taurina antes de ser excretados hacia el intestino a través del colédoco. Los acidos biliares conjugados
solubilizan los productos de la hidrolisis de triacilgliceroles en micelas complejas, lo que facilita la
absorcidn rapida de los lipidos de la dieta. Los acidos biliares no se absorben en el intestino proximal con
los lipidos de la dieta sino en el ileon distal. El reservorio de 4cidos biliares recircula seis veces al dia.
Alrededor del 95 porciento de los acidos biliares se reabsorben y recirculan en la circulacién
enterohepatica cada dia, y aparecen en las heces aproximadamente 0.5 g de acidos biliares, lo que
equivale a la tasa de sintesis hepatica en condiciones estables. Si los 4cidos biliares no se absorben en
forma adecuada ocurre diarrea (enteropatia colerética). En ausencia completa de sales biliares los acidos
grasos se absorben en forma menos eficaz y aparecen hasta el 25 a 50 porciento de los lipidos ingeridos
en el excremento. En los pacientes con diarrea idiopatica o con diarrea después de reseccion ileal (> 30
cm), la malabsorcién de sales biliares es una posibilidad etiologica. También los nifios que tienen diarrea
inexplicable pueden tener un defecto congénito del trasporte de acidos biliares dependiente de sodio en

el ileon terminal.®

Para probar la presencia de malabsorcion de sales biliares existen dos métodos, no disponibles en todos
los sitios. El primero es la prueba respiratoria con acido '#C-glicocélico y la segunda es la pureba de
absorcion de acido homocolico-taurina marcado con selenio 75 (7>SeHCAT). En la primera [ver figura

2], se administra por via oral una cantidad determinada de acido '*C-glicocolico. Muchas bacterias son



capaces de hidrolizar la unién amida y liberar la 14C-glicina; ésta es absorbida y se produce '“CO, en el
higado o es metabolizada en la luz intestinal a *CO,. En cualquier caso, aparece '*CO, en cantidades
mesurables en el aliento. El porcentaje de la dosis ingerida que se excreta en la respiracion aumenta si la
luz intestinal contiene mas bacterias de lo normal o si llega un exceso de sales biliares al colon. Incluso
un medicamento antisecretor gastrico puede aumentar la poblacion de bacterias en el intestino a un nivel
que cause una prueba del aliento anormal,’® como en el caso de la estasis intestinal. La utilidad de esta
prueba es como indicador de malabsorcion de acidos biliares, por lo que es limitada. La prueba
75SeHCAT tiene mayor utilidad clinica por su estrecha correlacion con la excreciéon de colato y la facilidad
de medicion de la retenciéon de 7°Se por la cAimara gama de cuerpo total. Las personas normales retienen
mas del 19 porciento de una dosis administrada por via oral de 7°Se después de 7 dias, mientras que los

pacientes con disfuncion significativa o reseccion de ileon retienen menos del 12 porciento."

Figura 2

Prueba del aliento para acidos
biliares

Enfermedades del intestino delgado que producen malabsorcion
ENTEROPATIA SENSIBLE AL GLUTEN

La enteropatia sensible al gluten (ESG) se denominé alguna vez enfermedad celiaca en nifios y esprue
idiopatico o no tropical en adultos. En 1960 se reconocié que estas enfermedades eran la misma, estaban
causadas por la principal proteina del trigo, el gluten, y mas especificamente, por su componente soluble

en alcohol, la gliadina.™
Factores genéticos y etiologicos

La ESG es menos comun en los Estados Unidos que en Europa occidental. Se asocia con los haplotipos
DqA1*0501, DgB1¥*0201, HLA-B8 y DRw3. En grupos de gemelos monocigotos, la mayoria de los
gemelos opuestos al caso indice no tienen ESG. Esto ha apoyado que existe otro factor desconocido (no
genético) que es importante como causa de la enfermedad.

Patogenia

Las causas de esteatorrea en la ESG son muchas. Las células que producen CCK estan disminuidas en
numero o son tan defectuosas que la cantidad de CCK presente en la mucosa duodenal esta muy
reducida.” Esto causa una menor cantidad de lipasa pancreatica y acidos biliares que llegan a la luz
intestinal en respuesta a los lipidos de la dieta. Las células de las criptas intestinales son las principales



células secretoras de fluido del intestino, por secrecion de Cl” dependiente de AMPc con abundante agua
asociada. En la ESG la porcion de la cripta del complejo velloso esta muy expandido, causando mayor
secrecion de agua. Debido a que las células de la punta de la vellosidad, que normalmente absorben el
agua, estan danadas y disminuidas en nimero, la absorcién de agua y electrolitos no es tan eficaz como la
normal y el intestino se vuelve secretor.”” Esto reduce atin més la concentracion de acidos biliares en la
luz intestinal, mas de lo esperado solo por la menor liberaciéon de CCK. La capacidad de los acidos
biliares para solubilizar los productos de la lip6lisis depende de la presencia de sales biliares a una
concentracén mayor de la concentraciéon micelar critica (CMC) de 1.4 mM."3 En condiciones normales, el
intestino tiene una concentraciéon posprandial de sales biliares de 10 mM.'* Los bordes en cepillo en la
superficie de los enterocitos maduros se afectan mucho en la ESG. Ademas, las estructuras vellosas se
aplanan. Estas dos condiciones causan reduccién importante de la superficie en la que se absorben los
lipidos. La severidad de la reduccion del area de absorcion puede calcularse por la prueba de absorcion
de D-xilosa. Los enterocitos en la superficie del intestino no son tan maduros como los enterocitos
normales porque su frecuencia de recambio estd muy aumentada. Es probable que esto reduzca la
capacidad para procesar los lipidos en forma normal.

Diagnéstico

Manifestaciones clinicas Aunque la ESG puede iniciar en la infancia y responder a la supresion de
gluten, los nifos con la enfermedad sufren remision en la adolescencia, incluso si ingieren una dieta que
contenga gluten. Como adultos, estos pacientes, 25 o mas de los cuales tuvieron sintomas en la infancia,
pueden presentar molestias diversas, por lo comun pérdida de peso, fatiga, colicos abdominales,
distension, meteorismo y diarrea (esteatorrea), aunque puede no haber pérdida del apetito. En algunos la
enfermedad tiene inicio insidioso y los sintomas son leves. Es solo después de que son tratados que estos
pacientes se dan cuenta, en retrospectiva, lo enfermos que estaban. En estudios de poblacién en los
cuales la presencia de la enfermedad se estableci6 por biopsia intestinal, las personas con trastornos que
justificaron la biopsia con frecuencia estaban asintomaticos, pero tenian menor estatura que los
hermanos no afectados. Debido a que no existe ningin dato especifico para el diagnostico, en especial si
no existe esteatorrea clinicamente evidente, el diagnostico de la ESG puede retrasarse. Esto es
especialmente cierto en pacientes que no tienen esteatorrea pero si osteoporosis, equimosis faciles como
resultado de la deficiencia de vitamina K o anemia por deficiencia de hierro inexplicable.

Pruebas de laboratorio El diagnostico depende de los datos en la biopsia del intestino delgado [ver
figura 3]. Los datos clasicos incluyen atrofia vellosa parcial o completa, enterocitos de apariencia
anormal en las puntas de las vellosidades, aumento de los linfocitos intraepiteliales, un infiltrado en la
lamina propia que consiste principalmente de linfocitos y macréfagos, aumento en el tamatio de las
criptas tanto vertical como horizontal, y aumento en el nimero de figuras mitéticas.'” Estas
caracteristicas, aunque tipicas, no son patognomonicas. Para que el diagndstico sea definitivo el paciente
debe responder al tratamiento dietético. Puede esperarse mejoria sintomética en el 80 porciento de los
pacientes en 1 mes, pero la mejoria histolégica es mucho mas lenta. Un 10 porciento de los pacientes no
responde sino hasta los 2 meses, y el resto puede tardar hasta 2 afios. Incluso bajo control dietético



estricto, la biopsia puede no normalizarse. Lo més frecuente es que el paciente permanezca bien
controlado mientras reciba la dieta, pero muchos pacientes rompen la dieta por situaciones diversas o
creyendo que estan curados. Esto causa en forma inevitable recurrencia de los sintomas, lo que confirma
el diagnostico.

Figura 3a Figura 3b
Esprue celiaco e insuficiencia Esprue celiaco e insuficiencia
pancreatica exdcrina: biopsias pancreatica exdcrina: biopsias

Ademas de la biopsia intestinal, la presencia de anticuerpos contra endomisio es la tinica otra prueba
atil. Este anticuerpo esta presente en hasta el 95 porciento de los casos y rara vez en sujetos controles."™
Otras pruebas de malabsorcion, como la prueba de absorciéon de D-xilosa o de grasas en las heces pueden
ser anormales. También puede existir reduccion en los factores de la coagulacion, anemia causada por
deficiencia de folato o hierro u osteoporosis. Sin embargo, ninguno de estos datos es especifico de ESG.

Tratamiento

El tratamiento de la ESG consiste en una dieta estricta de eliminacién de gluten, no trigo, centeno o
cebada. La avena parece ser segura, pero suele evitarse durante la fase temprana, cuando se esta
evaluando la respuesta a la dieta. En ocasiones es dificil seguir la dieta porque muchos alimentos tienen
un contenido oculto de gluten. Es importante la dieta con eliminacion con gluten porque los pacientes
que no reciben tratamiento tienen mayor posibilidad de desarrollar linfoma intestinal.'® Pueden ser
utiles al respecto los grupos de apoyo, como el organizado por la Sociedad Celiaca en los Estados Unidos,
en especial si la enfermedad es de diagnostico reciente. La informacion sobre qué buscar en las etiquetas
y recetas interesantes puede ser muy util para mantener al paciente en el regimen dietético. Durante el
periodo de prueba, incluso la cerveza, la ale y el whisky pueden contener suficiente gluten para
sensibilizar al paciente, por lo que no deben consumirse. Después de evaluar la respuesta a la dieta
pueden probarse estas bebidas, si se desea, para determinar si el paciente es sensible. Otro productos que
no suele pensarse que contienen gluten pero asi es incluyen los helados, las hostias de comulgar e incluso
algunos medicamentos (como excipiente). A pesar de las restricciones, existen muchas opciones
dietéticas para el paciente, incluyendo ciertos cereales, leche, queso, huevos, carne, pollo, pescado,
chocolate y productos hechos de maiz, arroz o harina de papa.

Si el paciente no responde a la dieta, la causa més probable es que la dieta no ha sido suficientemente
estricta. En este caso es ttil que un dietista revise la historia dietética del paciente.”” Con menos
frecuencia el paciente tendra un sindrome de estasis o insuficiencia pancreatica. Cuando se diagnostican
estos problemas y se tratan con éxito, el paciente presenta buena respuesta a la dieta.



OTROS TRASTORNOS SEMEJANTES AL ESPRUE
Dermatitis herpetiforme y ESG

Muchos pacientes con dermatitis herpetiforme tienen ESG." En las rodillas, codos, hombros y glateos
aparecen lesiones ampollosas muy pruriginosas. La biopsia de piel en la dermatitis herpetiforme
caracteristicamente muestra depoésitos de inmunoglobulina A (IgA). Al establecer la dieta sin gluten
mejoran las lesiones tanto dermatoldgicas como intestinales, lo que indica una relacién entre ambas. Sin
embargo, las lesiones de la piel responden al tratamiento con dapsona y las intestinales no, lo que sugiere
que también existen diferencias entre las dos.

Esprue tropical

El esprue tropical es una enfermedad de malabsorcion que aparece en ciertas areas del mundo, en
especial los tropicos, entre la pbolacion local y los turistas. Al considerar esta enfermedad, debe notarse
que las biopsias intestinales obtenidas de residentes normales de estas regiones o de turistas que viven
fuera de los grandes hoteles se clasificarian como anormales si se obtuvieran de personas residentes en
los Estados Unidos o Europa. En estas pbolaciones la arquitectura vellosa puede ser més irregular, en la
que varias vellosidades se fusionan en forma horizontal, mientras que otras parecen hojas o se aplanan y
su lamina propia esta infiltrada por células inflamatorias [ver figura 4], si se compara con las delgadas
estructuras vellosas que se observan en los norteamericanos [ver figura 3b]. En dos poblaciones
estudiadas con gran cuidado, el 5 a 13 porciento de los norteamericanos que vivieron en Puerto Rico
durante 6 meses o més desarrollaron sintomas de esprue tropical. Los expatriados que han regresado a
los Estados Unidos en forma permanente pueden desarrollar sintomas de esprue tropical incluso 10 afios
después de vivir ya en ese pais.'® Los voluntarios de los Cuerpos de Paz enviados a Pakistan tienen
lesiones demostrables en el intestino delgado y alteraciones funcionales que se normalizaron varios
meses después de su retorno a los Estados Unidos." Los hindues y pakistanies que viven en los Estados
Unidos pueden tardar méas tiempo (hasta 4 afos) en excretar cantidades normales de xilosa.*° No se
conoce la causa exacta de estos cambios en el intestino delgado, pero se piensa que el sindrome de esprue
tropical es ocasionado por una o méas especies de bacterias coliformes, como especies de Klebsiella,*' que
colonizan el tracto intestinal superior.

Figura 4

Esprue tropical: biopsia

Los sintomas del esprue tropical difieren de los de la ESG. La pérdida de peso causada principalmente
por anorexia es notable, lo mismo que la diarrea. La lengua escaldada (70 porciento), el edema en pies



(25 porciento) y la deficiencia de folato y vitamina B,, (75 a 100 porciento) son mucho més comunes en

el esprue tropical que en el no tropical.** Los sintomas pueden ser muy severos, causando en ocasiones la
muerte en areas endémicas. Esto fue especialmente cierto en prisioneros de guerra alemanes e italianos
apresados en la India durante la Segunda Guerra Mundial. Sin embargo, en la actualidad el pronostico
suele ser excelente para los pacientes que permanecen en los tropicos o regresan a los Estados Unidos. El
tratamiento se inicia con acido f6lico (5 mg/dia).*"* Esto se asocia con rapida mejoria en el apetito y
elimina la mayoria de los sintomas clinicos. En los pacientes con duracién breve de los sintomas es
suficiente con administrar el folato durante 6 meses a 1 afo. Para los que tienen sintomas de mayor
duracion (méas de 4 meses), deben agregarse antibidticos, como tetraciclinas (2 g/dia por 1 afio). La
mayoria de los pacientes que regresan a los Estados Unidos recuperan peso con rapidez, incluso si los
resultados de las pruebas de absorcidén o la biopsia intestinal no se normalizan.

Esprue colagenoso

El esprue colagenoso es una enfermedad rara y devastadora en la que existe una capa de colagena por
debajo de los enterocitos del intestino delgado. Su relacion con la colitis colagenosa no es clara, pero la
caracteristica histologica basica de deposito subepitelial de colagena es la misma. En el colon se deposita
colagena tipo 6, pero el tipo de colagena depositada en el intestino delgado se desconoce. En el colon los
sintomas suelen ser leves, pero el el intestino delgado son mas severos. Esto puede ser porque la colagena
constituye una barrera a la difusion, lo que impide que los nutrientes pasen hacia los capilares porta o los
linfaticos. El diagnostico se realiza por el cuadro histolégico clasico de atrofia vellosa y deposito
subepitelial de colagena. Sin embargo, si el diagndstico pasa desapercibido y se piensa que el paciente
tiene ESG por el aplanamiento de las estructuras vellosas, el paciente suele no responder a la dieta con
eliminacion de gluten. En estos casos el diagndstico real del paciente se aclarara si la biopsia se envia a
un patblogo especializado en enfermedades gastrointestinales. No existe un tratamiento especifico para
este padecimiento. El problema més comun es la diarrea osmética causada por el estado de malabsorcion
inducido por la enfermedad. En estos casos el paciente debe ser tratado como si tuviera sindrome del
intestino corto. Algunos pacientes responden al tratamiento esteroideo. Pocos pacientes responden a
esteroides y una dieta con eliminacion de gluten, y cuando el paciente mejora suele poderse disminuir la

dosis de esteroide en forma gradual.*”
Esprue hipogamaglobulinémico

El tracto digestivo es el 6rgano linfoide méas grande del organismo. El ambiente al que este sistema
inmune es expuesto esta lleno de antigenos extrafos que deben ser enfrentados, identificados y, en caso
necesario, atacados. Por lo tanto, no es sorprendente que pueda desarrollarse disfuncién intestinal en los
pacientes con inmunodeficiencia. Esto es especialmente cierto en el caso de la deficiencia de IgA porque
esta es la inmunoglobulina més importante en el intestino. Algunos pacientes que tienen uno de los
sindromes hipogamaglobulinémicos pueden tener malabsorciéon.>® Las biopsias de intestino no muestran
células plasmaéticas y son facilmente distinguibles de las de los pacientes con enteropatia sensible al
gluten, en las que estos tipos celulares son abundantes. Pueden existir también organismos Giardia



lamblia. Los pacientes con deficiencia de IgA también suelen tener historia de infecciones respiratorias
recurrentes®* que les distinguen de los pacientes con enteropatia sensible al gluten. La causa mas comtn
de malabsorcion en este padecimiento es la giardiasis. Con frecuencia los sintomas intestinales mejoran
si se administra metronidazol en dosis de 750 mg/dia durante 10 dias.

MALABSORCION SECUNDARIA A RESECCION MASIVA DEL INTESTINO DELGADO

La reseccion masiva del intestino delgado se usa para tratar varias enfermedades, incluyendo isquemia
mesentérica, volvulos y enfermedad de Crohn. Dependiendo de la cantidad de intestino resecado, los
resultados pueden variar desde catastroficos a leves. La retencion de la valvula ileocecal disminuye los
sintomas. El ileon responde a la reseccion yeyunal con hiperplasia en forma mucho mas eficaz de lo que
el yeyuno responde a una reseccion ileal. Existen también funciones especializadas presentes en el ileon
que no realiza el yeyuno, como el transporte de sales biliares y vitamina B,,. El mantenimiento de un

reservorio adecuado de acidos biliares es importante para la absorcion de grasa porque la menor
superficie de absorcion en estos pacientes hace necesario que la absorcion de grasas sea lo mas eficaz
posible. En forma alternativa, el ileon puede realizar la mayoria de las funciones del yeyuno excepto por
la absorcién de acido f6lico, Ca** y Fe**. Sin embargo, estos elementos pueden sustituirse con
medicacion adecuada.

Debido a que el intestino requiere de cierta area de superficie para que ocurra una absorcion adecuada, la
reduccion del area a menos de un valor critico suele causar malabsorcion. Las manifestaciones clinicas
del sindrome de intestino corto pueden incluir diarrea, esteatorrea, pérdida de peso, deficiencias de
oligoelementos, hiponatremia e hipocalemia. Las proteinas requieren la mayor area de absorciéon.** Por
lo tanto, el tratamiento en estos pacientes depende de qué partes y cuanto del intestino se haya resecado.
También se requieren vitaminas y minerales en el esquema terapéutico, dependiendo de la parte de
intestino que falte. El tratamiento puede incluir varios alimentos de escasa cantidad al dia, ingerir
alimentos de absorcién rapida, como los suplementos caléricos enlatados, picar o moler los alimentos, e
ingerir triglicéridos de cadena media, que pueden absorberse en ausencia de sales biliares.** Los
alimentos ricos en acidos grasos polinsaturados, como los aceites vegetales, se absorben con mas
facilidad que las carnes, que tienen grasas mas saturadas. Por altimo, los suplementos dietéticos, como el
Vivonex, son productos totalmente hidrolizados y se absorben con rapidez. Para disminuir el transito
intestinal puede emplearse difenoxilato con atropina, loperamida o tintura de opio deodorizada. Un
meétodo alternativo consiste en hacer que el paciente beba una pequena cantidad de aceite de girasol
antes del alimento. El lipido pasa con rapidez al ileon (cuando esta presente), el colon o ambos® y
elabora un péptido YY (PYY),?° que es el posible freno ileal, enlenteciendo el vaciamiento géstrico. Al
probar diferentes dietas en los pacientes se podra establecer la mejor dieta oral para ellos, intentando
evitar que requieran de nutricion parenteral total (NPT), que es la alternativa menos deseable.

ENTERITIS POR RADIACION

La lesion del intestino es una secuela muy comun de la administraciéon de radioterapia como tratamiento



oncoldgico. El sitio de lesion méas comin es el recto por estar fijo en su sitio y porque los tumores
cervicouterinos y prostaticos son comunes y con frecuencia se tratan con radioterapia locorregional. La
radiacion del abdomen por otros tumores puede causar lesion del intestino delgado. La afeccion del
intestino delgado es mas comun si el paciente tuvo una cirugia abdominal previa, que puede restringir el
movimiento del intestino. El ileon terminal puede afectarse durante la irradiacion pélvica. La lesion del
intestino delgado puede causar malabsorcion con esteatorrea.

ENFERMEDAD DE WHIPPLE

La enfermedad de Whipple es una enfermedad devastadora y rara causada por la bacteria Tropheryma
whippelii.”” Es indispensable el diagnostico exacto porque la mortalidad llega a ser del 100 porciento sin
tratamiento.

Clasicamente, la enfermedad ocurre en un varon de edad media con artritis no deformante que suele
iniciar afios antes del inicio de los sintomas intestinales. Otras molestias incluyen fiebre, distension
abdominal, diarrea, pérdida de peso, linfadenopatia, hiperpigmentacion de la piel y esteatorrea.?®
Muchos pacientes expresan el isotipo HLA-B27. En ocasiones pueden no existir sintomas intestinales,
incluso en algunos pacientes con afeccion del SNC.>° En un caso bien demostrado pero no habitual, no se
identifico afeccion intestinal, incluso después de biopsias costosas en dos laboratorios, a pesar del hecho

de que el paciente tenia por lo demés sintomas tipicos de la enfermedad.3°

El diagnostico se basa en la identificacion de macréfagos con tincion positiva acido-Schiff (PAS), que
contienen particulas falciformes.?® Con mucho, el sitio mas comtin de biopsia positiva es el intestino. La
lesion histologica muestra distension de las vellosidades (en palillo de tambor) con macréfagos PAS
positivos espumosos y dilatacion linfatica. En casos extremos puede observarse una superficie vellosa
plana. Estos datos deben distinguirse en el contexto clinico adecuado de los de la enfermedad por
complejo M. avium, en la que también se encuentran macrdofagos PAS positivos. La tincion para bacilos
acido-alcohol resistentes debe distinguir entre ambos padecimientos. Puede existir afeccion del SNC en
ausencia de sintomas neuroldgicos, en ocasiones asociada con macréfagos tipicos y apoyada por la
técnica mas sensible de reaccion en cadena de la polimerasa.?' En ocasiones se requiere una biopsia
cerebral, que puede ser guiada por resonancia magnética. También puede ser util la afeccion cardiaca y

pulmonar.3*

Debido a que la enfermedad es tan poco comun, es dificil establecer un plan de tratamiento bien
definido. El tratamiento originalmente propuesto era de penicilina y estreptomicina durante 2 semanas,
seguido de tetraciclinas por 1 afo. En la actualidad se administra trimetoprim-sulfametoxazol durante 1
ano. Aunque los sintomas intestinales y sistémicos responden a cualquier tratamiento, el problema lo
constituyen las manifestaciones del SNC. Por lo genral, en los pacientes que no tienen afeccién nerviosa
al inicio, los sintomas a este sistema aparecen un ano o més después del tratamiento de las molestias
sistémicas e intestinales. Puede observarse demencia progresiva, pero los signos patognomoénicos de la
enfermedad neurologica, cuando existe, son miorritmia oculomasticatoria y miorritmia oculofacial-



esquelética.?? Por lo tanto, se requieren antibi6ticos que crucen la barrera hemato-encefalica. Es
interesante que la administracion por un periodo corto de penicilina-estreptomicina es suficiente para
bloquear los sintomas del SNC, mientras que incluso la administraciéon prolongada de trimetoprim-
sulfametoxazol puede causar en ocasiones manifestaciones neurolégicas de la enfermedad de Whipple.34
La tetraciclina sola no erradica la afecciéon neurolégica y no debe administrarse, a pesar de que es eficaz
para tratar los sintomas intestinales y sistémicos. Una caracteristica importante que debe tenerse en
cuenta es que en el 50 porciento de los pacientes el LCR puede contener macréfagos tipicos o material
RCP-positivo en ausencia de cualquier sintoma del SNC.?' Una vez que ocurre afeccion del SNC el
tratamiento no suele ser 1til, aunque puede presentarse cierta mejoria y detenerse la progresion de la
enfermedad.

AFECCION INMUNOPROLIFERATIVA DEL INTESTINO DELGADO

La afeccion inmunoproliferativa del intestino delgado (AIPID), conocida antes como linfoma intestinal
primario, es una condicion rara en el mundo desarrollado en la que la lamina propia del intestino
delgado se infiltra en forma intensa con linfocitos y los enterocitos suprayacentes son morfologicamente
normales [ver figura 5]. En series de pacientes chinos, seis de 45 pacientes con linfoma intestinal tenian
este padecimiento.?> Los pacientes presentaban malabsorcién severa. Entre los pacientes sin AIPID, el 65
porciento tenia sintomas de dolor abdominal, pérdida de peso, una masa abdominal, obstrucciéon y
perforacion. La AIPID se asoci6 con enfermedad de cadenas pesadas alfa (de IgA), con paraproteinas en
el suero, orina o liquido yeyunal. Afecta poblaciones de escasos recursos, principalmente en la segunda o
tercera décadas de la vida, con predominio por el sexo masculino. Es un trastorno de las células B que
afecta al tejido linfoide asociado a la mucosa (MALT). La duodenografia muestra pliegues engrosados y
muchas elevaciones nodulares sin ulceracion. El diagnostico puede hacerse en la biopsia del intestino
delgado en el 85 porciento de los casos.3° En las etapas tempranas de la enfermedad el proceso parece
susceptible de tratamiento con antibidticos. Sin embargo, si se permite que progrese pueden

desarrollarse formas mas agresivas de linfoma.3”

Figura 5

Linfoma intestinal primario:
biopsia

LINFANGIECTASIA INTESTINAL

La linfangiectasia intestinal suele ser un trastorno congénito en el que los linfaticos deformados impiden
el transporte de quilomicrones de los enterocitos a los conductos linfaticos mesentéricos. Se adquiere un
cuadro fisiopatologico semejante en ciertos casos de linfomas intestinales, enteritis granulomatosa,
enteritis tuberculosa o enfermedad de Whipple, en la que se bloquea el drenaje linfatico normal. Esto
puede causar ascitis quilosa, quiluria o quilometrorrea en las personas afectadas.3® La enteropatia



perdedora de proteinas y la linfopenia son caracteristicas importantes. También existe esteatorrea
moderada, y la excrecion de grasa puede ser de 20 g/dia. En la forma congénita de la enfermedd se
observa linfedema de las piernas o de una pierna y un brazo. En la endoscopia pueden observarse
vellosidades blancas, nodulos blancos y elevaciones submucosas.?? La aparicencia blanca de la mucosa es
causada sin duda por el quilomicrén triacilglicerol retenido. El examen de rayos X con bario de doble
contraste muestra protrusiones nodulares suaves y pliegues gruesos de la mucosa sin ulceracion.*° Al
examen histologico se observan linfaticos dilatados con vellosidades en forma de palillos de tambor, en
ocasiones en pacientes asintomaéticos, en quienes la evolucion es benigna. El tratamiento se dirige a
identificar algin proceso causal. En los pacientes con el trastorno congénito, en quienes no se espera
mejoria de los linfaticos, suele ser atil administrar una dieta baja en grasas suplementada con
triglicéridos de cadena media. Puede usarse la cirugia para eliminar areas aisladas de disfuncion linfatica
cuando pueden identificarse dichas areas, o anastomosar un conducto linfatico al sistema venoso. En
ocasiones es ttil la derivacion de LeVeen.

ABETALIPOPROTEINEMIA

En la rara condicién congénita de la abetalipoproteinemia, los pacientes no tienen quilomicronemia
posprandial porque son incapaces de acoplar en forma adecuada la apolipoproteina B al quilomicron en
formacion. A diferencia de las primeras teorias sobre la etiologia de esta enfermedad, estos pacientes
tienen un ARNm de apolipoproteina B que se transcribe en forma normal, a partir del cual la proteina se
traduce de modo adecuado. Sin embargo, la apolipoproteina B no se secreta de la célula intestinal. El
defecto en este padecimiento consiste en diversas mutaciones en el gen que codifica la proteina
transportadora de triglicéridos microsomales.*' Esta proteina parecida a un chaperon, trasloca la
apolipoproteina a través de la membrana del reticulo endoplasmico.** Sin este paso la apolipoproteina es
degradada por las peptidasas citosoélicas y microsomales. El resultado de este defecto es que tanto el
intestino como el higado son incapaces de producir y secretar sus lipoproteinas ricas en triacilglicerol,
quilomicronaes y lipoproteinas de muy baja densidad. Esto causa un plasma que es pobre en
triacilglicerol y colesterol. Al examen histolégico los enterocitos se observan llenos de grasa. A pesar de
este fenotipo, la cantidad de esteatorrea es de solo 20 g/dia. Debido a que los quilomicrones no pueden
transportar la grasa fuera del enterocito, se supone, aunque no se ha comprobado, que el 80 porciento de

los lipidos que se absorben lo hacen por la vena porta.*3

Ademas de los sintomas intestinales, estos pacientes tienen problemas neuroldgicos severos, que pueden
ser causados en parte por deficiencia de acidos grasos esenciales y en parte por la llegada de lipidos a los
nervios o por interferencia con la sintesis local de lipidos. El resultado es una condiciéon desmielinizante
que causa ataxia sensorial por pérdida de sensaciones de posicion y de vibracion. Los sintomas son
semejantes pero menos severos que los de la ataxia de Friedreich.** Los pacientes pueden tener debilidad
muscular y movimientos atetoides. También desarrollan retinitis pigmentosa, por lo general con pérdida
leve de la agudeza visual pero conservacion de la vision central. Ademaés de las alteraciones neurologicas,
los pacientes tienen acantocitos en la sangre. Los acantocitos son eritrocitos espiculados cuyo promedio
de vida es cercano al normal pero que se ha demostrado tienen mayor propension a traumatismos



mecanicos en las pruebas in vitro.

La abetalipoproteinemia suele descubrirse en la infancia porque los pacientes no aumentan de peso y
tienen esteatorrea. En los adultos la enfermedad se detecta por la combinacion de datos neuroldgicos y
oftalmoldgicos, la morfologia de los eritrocitos, los niveles muy bajos de lipidos en plasma y la
esteatorrea moderada. En la biopsia de intestino delgado se observan enterocitos llenos de lipidos
incluso después de una noche de ayuno, lo que indica que el lipido absorbido no puede salir del
enterocito.* El tratamiento debe incluir vitamina E, asi como otras vitaminas liposolubles y triglicéridos
de cadena media para disminuir la esteatorrea.

GASTROENTERITIS EOSINOFILICA

La gastroenteritis eosinofilica es una enfermedad rara que se caracteriza por la presencia de infiltracion
eosinofilica de una o méas porciones del tubo digestivo, desde el es6fago al colon, junto con sintomas
gastrointestinales. No existe una causa identificable del infiltrado eosinofilico, como una infestacion
parasitaria. Aunque los eosindfilos son constituyentes normales del tubo digestivo, en estos casos son
mucho méas numerosos de lo normal y mas invasivos. Por ejemplo, la invasion eosinofilica de las criptas
en el intestino delgado es caracteristica de esta condicion. Con frecuencia se observa eosinofilia
periférica, pero esto no ocurre siempre.

La gastroenteritis eosinofilica puede dividirse en dos formas basicas: una masa tumoral de eosinofilos
que producen una lesion de tipo granulomatoso y una forma infiltrativa mas difusa. En el primer caso las
lesiones suelen observarse en la porcion distal del estbmago, donde producen sintomas obstructivos, o en
la porcion proximal del estémago, el intestino delgado o el colon. Cuando las lesiones se encuentran en el
intestino delgado o el colon el padecimiento debe diferenciarse de un linfoma o una enfermedad de
Crohn.“® En el caso de enfermedad difusa que afecte el intestino delgado, la infiltracién puede ser
mucosa, con sintomas de enteropatia perdedora de proteinas o malabsorcion. Si la infiltracion se localiza
principalmente en las capas musculares del intestino son comunes los sintomas obstructivos. Por tltimo,

la enfermedad puede encontrarse en el area subserosa del intestino, con ascitis eosinofilica resultante.*”

No se sabe el motivo por el que los eosinofilos se congregan en el tubo digestivo en este padecimiento,
pero evidencias recientes sugieren que, una vez activados, pueden producir citocinas que perpetian el
acumulo de mas eosinoéfilos. Estas citocinas son la interleucina-3 (IL-3), IL-5 y factor estimulador de
colonias de granulocitos y macrofagos (FEC-GM), que se han identificado en los eosindfilos de pacientes
pero no en los sujetos controles con colon irritable. Se ha sugerido la produccion local de estas citocinas
por el hallazgo de que las concentraciones séricas de IL-5 son normales en los pacientes con
gastroenteritis eosinofilica, a diferencia de los pacientes con el sindrome hipereosinofilico, que tienen

niveles aumentados de IL-5 en sangre.*®

ENFERMEDAD DE CROHN



La enfermedad de Crohn, una enfermedad estenosante y fistulosa del intestino, puede alterar la
absorcion intestinal por dos mecanismos, disfuncion ileal y sindrome de estasis [ver adelante, Sindrome
de estasis (proliferacion bacteriana)]. En el caso de la reseccion ileal o de afeccion ileal severa en la
enfermedad de Crohn, el ileo no puede absorber sales biliares en forma normal. En este caso ocurre
deficiencia posprandial de sales biliares en la porcion superior del intestino, que se vuelve méas severa
mientras mas tarde en el dia se ingiera el alimento.*® Ocurre deficiencia posprandial de sales biliares a
pesar de la respuesta del higado de incrementar la sintesis de acidos biliares ante la pérdida de acidos
biliares por la circulaciéon enterohepatica. El aumento en la sintesis de sales biliares no es adecuado
porque cada vez que la vesicula se contrae en respuesta a un alimento, se pierde mayor parte del
reservorio de sales biliares hacia el colon® si se ha resecado una cantidad importante de ileon. Por lo
tanto, el higado no tiene tiempo para generar sales biliares suficientes para la absorcién completa del
alimento recién ingerido o el siguiente. A esto se ha denominado enteropatia colerética y puede ocurrir
cuando se han resecado mas de 30 cm de ileon terminal. El exceso de liquido en el colon es causado por
secrecion de Cl” dependiente de AMPc, especificamente por los acidos biliares dihidroxilados
quenodesoxicolato y desoxicolato, y no el acido colico trihidrolado.>" La pérdida de acidos biliares hacia

el colon y de la circulacién enterohepéatica puede no asociarse con esteatorrea o esta ser minima.>”

Sin embargo, con la reseccidn ileal mas extensa, quiza de 100 cm o mas, la diarrea no es causada por los
acidos biliares, sino por los 4cidos grasos no absorbidos (esteatorrea).>3 Por lo tanto, la diarrea asociada a
la enfermedad de Crohn puede ser causada no solo por la enfermedad activa, sino también por la
reseccion ileal. Esto es apoyado por el hecho de que ocurre diarrea cuando el paciente come después de la
cirugia, un periodo en que la actividad de la enfermedad puede ser baja por la reseccion de la enfermedad
activa, o por el hecho de que el paciente que no tenia diarrea antes de la cirugia o esta era minima, puede
tener diarrea mas importante después.

Cuando la diarrea es causada por pérdida de acidos biliares el tratamiento consiste en colestiramina.”?
Esta resina se une en forma preferente a los acidos biliares dihidroxilados, disminuyendo su
concentracion acuosa y su proporcion en el reservorio total de 4cidos biliares. Ambos efectos son
benéficos. En el caso de resecciones ileales méas extensas en que la esteatorrea es mas importante, la
colestiramina puede incluso provocar mas diarrea porque reduce la concentracion de acidos biliares en el
intestino delgado cuando se toman antes de los alimentos. En este caso se usan acidos grasos de cadena
media para sustituir a los acidos grasos de cadena larga. Los resultados de esta estrategia no siempre son
tan buenos como se esperaria. Debe también evaluarse la absorcion de vitamina B,, en todos los

pacientes con reseccion ileal y si se encuentra que la absorcion es anormal debe administrarse esta

vitamina por via parenteral.

Algunos pacientes con enfermedad de Crohn sufren reseccion intestinal extensa y, por tanto, un
sindrome de intestino corto. En forma semejante, los pacientes con numerosas fistulas enteroentéricas
tienen sintomas de sindrome de intestino corto porque las fistulas causan que el quimo se brinque
trayectos largos del intestino delgado. Ambos grupos de pacientes deben tratarse como si tuvieran
sindrome de intestino corto.



Ahora que se ha clonado el transportador de acidos biliares dependiente de sodio en los humanos, se
estan descubriendo defectos congénitos que causan malabsorcion de acidos biliares y diarrea.” Esta
puede ser la causa de la malabsorcién primaria de 4cidos biliares.

Debido a las estenosis presentes en algunos pacientes con enfermedad de Crohn, puede desarrollarse
sindrome de estasis intestinal.

SINDROME DE ESTASIS (PROLIFERACION BACTERIANA)

El sindrome de estasis (o sindrome de proliferacion bacteriana) ocurre cuando existe estasis intestinal
que permite que las bacterias proliferen localmente. Muchos padecimientos pueden originar esta
situacion, destacando la diabetes, la esclerodermia, la diverticulosis intestinal, el asa aferente de la
gastroyeyunostomia y la obstruccién intestinal causada por estenosis, adherencias o cancer. Estas
enfermedades pueden existir por afios antes del desarrollo de los sintomas. Los sintomas pueden
aparecer en un paciente por lo demas estable debido a la administracion de un inhibidor de la bomba de
protones o un opiaceo que reduce la motilidad intestinal atin mas. Los sintomas son semejantes a los de
otros estados de malabsorcion e incluyen esteatorrea y anemia, El paciente puede tener deficiencia de

vitamina B,, por varias causas, incluyendo union de la vitamina a las bacterias®* y metabolismo

bacteriano de la vitamina a metabolitos ineficaces. Los niveles de acido folico suelen ser altos debido a la
produccion bacteriana de folato.>* Los niveles de albimina pueden ser bajos por la enteropatia
perdedora de proteinas y siguen bajos a pesar de un tratamiento adecuado. El diagnoéstico suele hacerse
en un paciente con malabsorcion y las caracteristicas clinicas sugestivas. La diverticulosis intestinal (casi
siempre yeyunal) puede no sospecharse hasta que se realizan radiografias del intestino delgado.

La disfuncion intestinal en el sindrome de estasis parece causada por las glucosidasas bacterianas, que
hidrolizan las moléculas de carbohidrato que forman la glucosilacion extensa de las proteinas del borde
en cepillo apical.5® Aunque en estas condiciones se observa deconjugacion de los acidos biliares, que en
teoria puede causar menor solubilizacion de los productos de la hidrolisis de triglicéridos, los estudios
han demostrado que, en realidad, la concentracion de acidos grasos en la fase acuosa del contenido
intestinal posprandial es normal.>” Sin embargo, las micrografias electronicas muestran que existe dafio
a los enterocitos debido a que los lipidos absorbidos y colectados en el reticulo endoplasmico no

progresan en forma normal hacia el aparato de Golgi.>”

No es facil establecer el diagnostico de sindrome de estasis intestinal. La forma mas exacta de hacerlo es
pasar una sonda hacia el intestino y realizar cultivos cuantitativos del liquido en medio aerébico y
anaerobico. En la mayoria de los casos se encontraran méas de 10° anaerobios. En forma alternativa,
puede usarse la prueba no invasiva de hidrogeno en el aliento. Puede usarse como dato positivo el nivel
de hidrogeno en reposo alto o el aumento rapido en el mismo en respuesta a un sustrato fermentable,

como glucosa o lactulosa. Otra prueba en el aliento es la prueba de administracion de 1 g de (**C)-D-



xilosa, en la que se mide el *CO, del aliento.

El tratamiento se dirige a la correccion quirargica de los defectos, como un asa aferente que acumule
bacterias o una fistula yeyunocolica. Si no existe esta opcidon, pueden emplearse dosis recurrentes de
antibioticos. La tetraciclina da buenos resltados, 1 a 2 g/dia durante 77 a 10 dias u otro antibidtico que sea
activo contra bacterias anaerobicas. El paciente puede requerir varios tratamientos si los sintomas
clinicos recurren.

AMILOIDOSIS

Con frecuencia se afecta el intestino en los pacientes con amiloidosis sistémica, en especial si tienen
polineuropatia. En los pacientes mayores de 85 afios el 36 porciento tiene afeccion intestinal con
amiloide,>® aunque la mayoria son asintoméaticos. Desde el punto de vista endoscopico puede observarse
erosion de la mucosa, friabilidad o protrusiones polipoides.”® El diagndstico se hace por biopsia
intestinal de espesor completo o perioral. Si se realiza una biopsia perioral, ésta debe ser suficientemente
profunda para que existan arterias visibles, de modo que pueda demostrarse el amiloide. Las arteriolas
tefiidas con rojo Congo que se vuelve verde manzana bajo luz polarizada confirman el diagnostico. Las
radiografias del intestino delgado pueden demostrar plicas intestinales edematosas, quizéa con asas
separadas de intestino. Si existe esteatorrea, ésta puede ser resultado de proliferacion bacteriana causada
por dismotilidad intestinal o menor absorcién de 4cidos biliares.°® No existe un tratamiento especifico
eficaz. Cuando existe proliferacion bacteriana deben administrarse antibi6ticos apropiados.

MASTOCITOSIS SISTEMICA

En esta rara condicion la piel (99 porciento de los casos), los huesos (9 porciento), el higado (12
porciento), el bazo (11 porciento), los ganglios linfaticos y el tracto digestivo se afectan por la
proliferacion de células cebadas. Pueden observarse diarrea, dolor abdominal o ambos (23 porciento de
los casos), tlcera péptica (4 porciento), prurito y rubor (36 porciento). En el 12 porciento de los pacientes
existe cefalea, fatiga y malestar. Puede haber también disfuncion cognitiva y se observa eosinofilia en el
12 a 50 porciento de los casos.®* Muchas de estas manifestaciones de la enfermedad son secundarias a
histamina, que es liberada de las células cebadas. Esta liberacion puede ser precipitada por alcohol,
aspirina, narcoticos y antinflamatorios no esteroides, causando alteraciones episodicas de rubor, diarrea,

dolor abdominal e hipotensién que puede progresar al sincope.®’

El exceso de histamina (H,) se excreta en la orina en alrededor del 75 porciento de los pacientes, lo que le
hace 1til como prueba diagnéstica.®' La excrecién urinaria de un metabolito de la prostaglandina D,

puede ser una prueba incluso mejor.% Los estudios de radiografias del intestino delgado pueden mostrar
pliegues engrosados o nodulaciones. Estos datos no son diagnosticos, pero indican un intestino delgado
afectado.



La sobreproduccion de acido gastrico mediada por histamina puede causar tlcera péptica. En este caso,
los bloqueadores H, y los inhibidores de la bomba de protones son eficaces para controlar lo sintomas.

En la piel la urticaria pigmentosa puede tratarse en forma eficaz con antagonistas de los receptores. Si
persiste la diarrea puede administrarse cromolin soédico en dosis de 100 mg por via oral cuatro veces por
dia.

Infestaciones parasitarias

Las infecciones por uncinarias y G. lamblia pueden causar malabsorcion leve que rara vez tiene
importancia clinica. La erradicacion de estos parasitos cura el defecto de absorcién. Estos padecimientos
se analizan mejor en otros capitulos de la obra.

Pancreatitis cronica con insuficiencia exécrina

La malabsorcion causada por pancreatitis se analiza en otro capitulo.
Defectos combinados o miltiples en la digestion y la absorcion
ESTEATORREA POSGASTRECTOMIA

Una de las consecuencias de la cirugia gastrica es la esteatorrea. Esto es especialmente cierto en los
pacientes con reseccion gastrica de tipo Billroth I con una gastroyeyunostomia. En esta operacion el
antro y una porcion variable del cuerpo del estbmago son resecados, el estbmago se cierra y se crea una
gastroyeyunostomia. Por lo tanto, el alimento brinca el duodeno y la porcion mas proximal del yeyuno, el
sitio de maxima concentracion de colecistoquinina y secretina, conjugacién de folato y sitios activos de
absorcidon de calcio y hierro. Alrededor de la mitad de esta poblacién tiene esteatorrea, con 10 a 15 g de
grasa/dia. Esta parece deberse a que el alimento entra al yeyuno sin que los sitios sensibles a hormonas
del duodeno reciban las sefiales apropiadas para su liberacion. Por lo tanto, no ocurre la mezcla 6ptima
del quimo con las enzimas pancreéaticas y los acidos biliares. El asa aferente, que drena el duodeno y el
yeyuno proximal puede bloquearse y acumular bacterias como consecuencia, lo que provoca un sindrome
de estasis. Debido a lo pequeino del estbmago, estos pacientes no pueden tomar una comida tan grande
como antes. Asociado a la esteatorrea, muchos pacientes se estabilizan a un menor peso del que tenian
antes de la cirugia. También pueden encontrarse osteopenia y anemia por deficiencia de hierro. Las
pérdidas constantes de pequeias cantidades de sangre por la ostomia gastrica contribuyen al estado de
deficiencia de hierro, que es la forma mas comun de anemia. También se encuentra deficiencia de folato
secundaria a la incapacidad para generar una forma absorbible de folato (monoglutamil folato) a partir
del folato heptaglutamil no absorbible (la forma mas comin en la dieta).®® Con menos frecuencia se
observa deficiencia de vitamina B,, causada por hipoclorhidria y reseccion de las células parietales

gastricas secretoras de factor intrinseco. No suele requerirse tratamiento para la esteatorrea porque esta
no es clinicamente significativa. El hierro, el calcio o la vitamina B,, y el 4cido folico se sustituyen segin

esté indicado. Si el paciente tiene saciedad temprana pueden ser adecuado administrar varias comidas



pequenas al dia.

Después de la cirugia pueden desarrollarse en algunos pacientes sintomas de ESG.%4 Es posible que estos
pacientes tengan ESG clinicamente silenciosa antes de la cirugia. La cirugia en si causa esteatorrea
moderada (10 a 15 g de grasa/dia) en el 50 porciento de los casos, incluso en pacientes con intestino por
lo demas normal. Sin embargo, en el paciente con ESG compensada, la cirugia es suficiente para causar
sintomatologia clinica. Por lo tanto, si los pacientes posgastrectomia muestran esteatorrea excesiva, se
justifica una evaluacién para determinar si existe ESG. La enfermedad inflamatoria del intestino que se
desarrolla en los pacientes después de la gastrectomia puede ser un indicador de la presencia de ESG
previamente silente.%

DIABETES MELLITUS Y MALABSORCION

La diarrea, una compliacién comtn de la diabetes, tiene multiples causas®® y puede provocar
malabsorcion . Las causas mas comunes son proliferacion bacteriana causada por la disfuncion
autondmica presente en esta condicion con estasis intestinal y la enteropatia sensible al gluten. Con el
uso de anticuerpos antiendomisio como escrutinio, se encontr6 enteropatia sensible al gluten en tres de
47 pacientes diabéticos (6 porciento), una incidencia mucho mayor de la esperada en la poblacién

general.®”
Reconocimientos
Figura 1 Janet Betries.
Figura 2 Dana Burns-Pizer.
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Figura 1 Bioquimica de la quimotripsina La degradacién de la molécula de bentiromida por la
enzima intraduodenal quimotripsina produce dos fragmentos, benzoiltirosina y 4cido aminobenzoico
(PABA). La bentiromida esta compuesta de benzoil (azul claro), tirosina (azul) y PABA (azul
obscuro). El PABA liberado se absorbe a través del intestino y se excreta en cantidades importantes
en la orina. La ausencia de quimotripsina como resultado de enfermedad pancreatica o de
obstruccién ductal causaré falla en la liberacion, absorcién y excrecion urinaria del PABA.
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Figura 2 Prueba del aliento para acidos biliares En la prueba respiratoria de acidos biliares, se
ingiere una pequefa dosis de acido glicocélico-C 14 y se determina su destino por medio de la
mediciéon del CO 2 14 excretado en la respiracién. En una persona normal, poco acido glicocélico-C
14 es metabolizado para su excrecion en la respiracion porque pasa a través del ileo intacto para su
absorcion y regresa a la circulacion enterohepatica. Si existe proliferacion bacteriana en el intestino
o disfuncion ileal, las enzimas bacterianas deconjugan el acido biliar (lineas azules discontinuas),
liberando acido colico y glicina-C 14 . La glicina radioactiva puede ser transportada a través de la
mucosa intestinal (linea gris discontinua superior) y después es degradada a CO 2 14 por las
enzimas tisulares; en forma alterna, la glicina-C 14 puede ser metabolizada dentro de la luz intestinal
a CO 2 14, que se difunde (linea gris discontinua inferior) hacia la circulacién y a los pulmones. En
consecuencia, la excrecion de CO 2 14 es 10 veces mayor cuando existe proliferacion bacteriana o
disfuncion ileal en comparacion con el estado normal.



Figura 3a Esprue celiaco e insuficiencia pancreatica exoécrina: biopsias Biopsia de intestino delgado
de un paciente con esprue celiaco no tratado ( a ) que muestra una superficie plana con infiltracion
plasmocitica de la region subepitelial (aumentada 400 veces). En comparacion, la biopsia de un
enfermo con insuficiencia pancreédtica exdcrina ( b ) es indistinguible del intestino normal y muestra
vellosidades altas, festoneadas y minima infiltracion subepitelial mononuclear (aumentada 100
veces).



Figura 3b Esprue celiaco e insuficiencia pancreatica exocrina: biopsias Biopsia de intestino delgado
de un paciente con esprue celiaco no tratado ( a ) que muestra una superficie plana con infiltracion
plasmocitica de la region subepitelial (aumentada 400 veces). En comparacion, la biopsia de un
enfermo con insuficiencia pancreatica exécrina ( b ) es indistinguible del intestino normal y muestra
vellosidades altas, festoneadas y minima infiltraciobn subepitelial mononuclear (aumentada 100
veces).



Figura 4 Esprue tropical: biopsia Biopsia de intestino delgado de un paciente con esprue tropical; las
vellosidades estan engrosadas y acortadas y las criptas son mas profundas; estos cambios alteran
la relacion vellosidad cripta a 1:1 (aumento de 100 veces).



Figura 5 Linfoma intestinal primario: biopsia Biopsia de intestino delgado de un paciente con linfoma
intestinal primario que muestra una vellosidad Unica engrosada (aumentada 400 veces). La
superficie del epitelio esta compuesta de células cilindricas normales, pero la lamina propia esta
llena de células plasmaticas y otras células mononucleares. Las biopsias quirdrgicas en este sujeto
mostraron datos de linfoma subepitelial histiocitico generalizado.



