
Tot allò que sempre ha volgut saber sobre 
l’enteritis limfocitària i mai s’ha atrevit a 

preguntar 
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Diagnosticar  una enteritis limfocítica,  ..... 
te alguna importància? 

 

Vellositat normal Enteritis limfocítica 



Michael Marsh  
Universitat de Manchester 
Març 2013 

Espectre histopatològic de 
la malaltia celiaca 

Tipus 1: 
Lesió infiltrativa 

Tipus 2: 
 Lesió hiperplàsica 

Tipus 3: 
Lesió destructiva 
Atròfia 
 

Marsh MN.  Gastroenterology 1992; 102:330-54  
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Freqüència de manifestacions clíniques 
relacionades amb la gravetat histològica 

Esteve M et al. Gut 2006;55:1739 
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Manifestacions clíniques relacionades 
amb el grau d’afectació histològica  

Esteve M et al. Gut 2006;55:1739 



Kurppa K et al. Gastroenterology 2009; 136:816 

Benefici de la DSG en pacients amb enteritis limfocítica sense atròfia i 
serologia positiva 



Dificultats en el diagnòstic de 
l’enteritis limfocítica deguda a ESG  

• ≈ 20% de pacients amb serologia positiva 

• Lesió inespecífica 

• No sempre acceptat que sigui malaltia celíaca 



Criteris diagnòstics de malaltia celíaca: 
Regla del ‘4 de 5’  

 Símptomes tipics de malaltia celiaca 

 Anticossos sèrics de M celiaca de classe IgA a titols alts 

 Haplotips HLA-DQ2 o DQ8* 

 Enteropatia tipus celiac a la biòpsia de budell prim** 

 Resposta a la DSG*** 

*S’accepta la  meitat B de l’heterodímer HLA-DQ2 (HLA-DQB1*02 positiu). 
**Inclou lesions  Marsh 1 a 3 associades a serologia celíaca positiva i lesions Marsh 1 a 3 associades a 

dipòsits subepitelials de IgA i/o augment de LIEs CD3 +. 

***Resposta clínica i histològica en pacients amb serologia negativa. 

Catassi et al. Am J Med 2010 



 Tots els pacients amb enteritis 
limfocítica tenen una 
enteropatia sensible al gluten? 



Etiologia de l’enteritis limfocítica 

 Malaltia celíaca                                                                         

 Infecció per Helicobacter  pylori   

 Ingesta fàrmacs  (AINEs)  

 Paràsits (Giàrdia lamblia, Blastocystis hominis)  

 Autoimmune  (associada a malaltia sistèmica)  

 Malaltia inflamatòria Intestinal (M de Crohn)  

 Colitis microscòpica                                        

 Deficiència Ig A        

RESPOSTA MOLT INESPECÍFICA A DIFERENTS NOXES 



 Individus de 2 comunitats del Nord de Suècia 
(Kalix i Haparanda).  

 Població diana  20-80 anys, n=21.610 
 Mostra aleatòria representativa n= 3000 
 Percentatge de resposta del  74.2%  
 Acceptació gastroscòpia i biòpsies: 1001 pacients  

Prevalença de l’enteritis limfocítica  
Estudi de base poblacional 

Prevalença serològica i histològica de ESG: 1.6% 
Prevalença enteritis limfocítica en pacients seronegatius:  3.8% 
 

Walker MM. Gastroenterology 2010; 139:112–119  





Aziz I. Aliment Pharmacol Ther 2010;32: 1392-1397 



 90 pacients   (64 dones) 
 

 Criteris d'inclusió: Pertànyer a grup de risc de malaltia celíaca i / o símptomes  
 Biòpsies duodenals de D2 i D3. 

Estudi genètic de Malaltia celíaca (HLA DQ2 i DQ8) 
Serologia celiaca   

 Estudi H pylori 
 Estudi de paràsits en femta. 
 Anamnesi ingesta de fàrmacs (AINES) 
 Valoració de la resposta  a tractament específic  
 (eradicació HP / retirada AINES / antiparasitari / DSG amb seguiment clínic i histològic 



Diagnòstic etiològic de l’enteritis 
limfocítica  
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Rosinach M et al. Digestive and Liver Diseases 2012; 44:643  
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Exclusió d’altres causes d’anèmia  



• Sempre hem d’establir un 
diagnòstic etiològic de l’enteritis 
limfocítica ? 

 
• I que hem de fer per establir-lo? 



 És important saber si la EL és malaltia celíaca. 
 Tenir en compte  ingesta de fàrmacs, sobre tot AINEs i 

retirar-los abans de fer biòpsia duodenal 
 Si H Pylori +, fer tractament eradicador abans de DSG i 

confirmar la seva eficàcia (eradicació i normalització del 
duodè). 

 Evitar un diagnòstic erroni de malaltia celíaca en pacients 
amb malaltia de Crohn i enteritis limfocítica 

Consideracions sobre l’estratègia diagnòstica 
de l’enteritis limfocítica  

• Estratègia basada en el tractament seqüencial per a 
establir un diagnòstic etiològic de certesa. 



L’enteritis limfocítica per infecció per Helicobacter 
Pylori te alguna rellevància clínica? 

37% (18/49) 

40% (14/35) 

Mucosa normal Enteritis limfocítica 

 89 pacients amb anèmia ferropènica d’origen incert.  
 H. Pylori es va considerar la causa en 32 pacients  

No relació entre l’anèmia i la 
presència  d’enteritis limfocítica  

Monzón H. World J Gastroenterol 2013; 19: 4166 



Error diagnòstic en pacients amb malaltia de 
Crohn i lesions duodenals de l’espectre celíac 

Freqüència ? 
 
20 pacients amb malaltia de Crohn 
  30% de lesions de l’espectre celiac 

Goswami P. Virchows Arch 2014; 465:521 



Crohn o celiaquia? 

 50 anys estudi d’anèmia ferropènica. Clínica digestiva lleu inespecífica 
 Enviada com a segona opinió: Sospita de MC refractària 
 Gastroscòpia i biòpsies: Marsh 3A. Revisades EL 47% LIEs (Marsh 1) 
 Serologia negativa, estudi genètic DQ2 + 
 DSG sense resposta  de l’anèmia. 
 Calprotectina fecal: <16 mg /Kg 

 Aftes i úlceres a ileon  i sobre vàlvula ileocecal.  
 Estudi citomètric: Patró no celiac. 
 Diagnòstic final : Malaltia de Crohn 



Dades a favor del diagnòstic d’ESG com a 
causa d’una enteritis limfocítica 

 

Positivitat autoanticossos sèrics específics 
 Estudi genètic positiu 
Pertinença a grup de risc : 

•  Familiar de primer grau,  
• Malalties sistèmiques organoespecífiques 

 
 

DIAGNÒSTIC DE CERTESA DE MALALTIA CELIACA:  
Resposta inequívoca a la dieta sense gluten, que en  pacients seronegatius 
ha de ser no només clínica, sinó histològica. 



JPGN 2012;54: 136–160 



Patró celíac:    C3+Υδ+    CD3 – Patró normal: CD 3+Υδ+ <8.5%; 
    CD3 - >10% 
 

Selectiva de CD3- 

Patró celíac incomplert:      selectiu C3+Υδ+  

A: Controls n=85   
          Enteritis limfocítica n=70 
B: Enteritis limfocítica serologia + 
C: Enteritis limfocítica x ESG serologia – 
D: Enteritis limfocítica x H Pylori 
E: Enteritis limfocítica idiopàtica 

Utilitat del patró citomètric en el diagnòstic diferencial de 
l’enteritis limfocítica 

 Fernández-Bañares F. Plos One 2014 



Utilitat dels dipòsits subepitelials de TG2 en el diagnòstic 
de la malaltia celíaca 

 

Mucosa 
normal 

Enteritis 
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Atròfia 

Negatiu 

Positiu 

Positiu 
 

20% controls sans + dèbil 

• Precisió diagnòstica no òptima 
• No considerar els + dèbil 
• La seva presència reforça el 

diagnòstic 

Fernández-Bañares F. Plos One 2014 
 



Utilitat de l’avaluació combinada de subpoblacions limfocitàries i de 
dipòsits subepitelials de TG2 per al diagnòstic de malaltia celíaca 

 

• Patró citomètric celíac complert 
• Patró citomètric celíac incomplert + dipòsits subepitelials de TG2 
 



S’ha de retirar el gluten de  dieta a tots els pacients amb 
enteritis limfocítica atribuida a malaltia celiaca?  
 



 No hi ha un consens definit sobre si s’ha de tractar 
amb DSG a tots els pacients Marsh I.  
 

 La retirada del gluten de la dieta sembla raonable 
per a la millora simptomàtica.  
 

 I ..... quines evidències tenim respecte a les 
complicacions associades a la malaltia celiaca?  

  

S’ha de retirar el gluten de  dieta a tots els pacients 
amb enteritis limfocítica atribuïda a malaltia celiaca?  



Manifestacions extraintestinals i 
prevenció de complicacions 

 Anèmia 
 Osteopènia/Osteoporosi 
 Hipertransaminasèmia 

 
 Limfoma (Mortalitat) 
 Malalties autoimmunes 



1868 individus reclutats en serveis de Medicina d’Empresa 
15 tenien lesions de l’espectre celíac  (9 Marsh I i 6 Marsh III) 
10 (5 Marsh I i 5 Marsh III) van acceptar fer la DSG. 
El principal motiu d’adherència a la DSG als  pacients Marsh I va ser 

la osteopènia.  

….Osteopènia / Osteoporosi 



 La DMO es va normalitzar en  2 de 6 pacients 
amb valors anormals a la determinació basal, 
després de 2 anys de DSG.  

Mariné M et al World J Gastroenterol 2009; 15:1331 
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p=0.608 
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Efecte de la DSG sobre les alteracions de la DMO 

Coll fèmur Columna lumbar 

T-score 



Reducció dels  T-scores de la columna lumbar als pacients amb MC en comparació 
amb controls   1.7 vs 0.9;  OR, 0.64  
Risc incrementat d’osteoporosi. Problema major en pacients amb MC  no detectada  
Afecta probablement a tot l’espectre de la MC 

Morbiditat entre individus no diagnosticats de MC  

Screening by serology 

Godfrey JD.Gastroenterology 2010; 139:763-9 



Tio M et al. Aliment Pharmacol Ther 2012; 35:540-51 

Associació entre malaltia celíaca, Limfoma T 
no-Hodgking i mortalitat 

 L’increment de la mortalitat es va observar tant en pacients Marsh III, Marsh I-II 
(anomenats com a  “inflammation”) i celiaquia  latent. 

Ludvigsson JF, et al . JAMA 2009; 16; 302:1171-8.  

 L’efecte beneficiós de la DSG reduint el risc de limfoma és controvertit. Alguns 
estudis troben un efecte beneficiós i d’altres no.  

 Aquest “end-point” s’hauria de valorar en estudis futurs.  



A quins pacients  amb enteritis limfocítica per ESG s’ha 
de retirar el gluten de la dieta?  
 

Als pacients amb: 
 
 Símptomes digestius 
 Manifestacions extradigestives   

• Anèmia  
• Hipertransaminasèmia 
• Osteopènia/osteoporosi  

No evidència que representi un risc de limfoma 



Les qüestions pendents  són moltes 
…. I la discussió està oberta per 
seguir preguntant ….. 
 
 
 
 

Moltes gràcies! 


