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Enfermedad celiaca y sindrome de Budd-Chiari:

una asociacion infrecuente
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RESUMEN

La enfermedad celiaca puede presentar una enorme hetero-
geneidad clinica y se asocia con una frecuencia superior a la
normal con una serie de enfermedades intestinales y extrain-
testinales, mediadas inmunolégicamente o no. Presentamos
un paciente diagnosticado de enfermedad celiaca y de un
sindrome de Budd-Chiari, este iiltimo con una etiologia des-
conocida. Esta asociacion sélo se ha descrito previamente en
casos aislados del norte de Africa. La aparicion de este caso
en Espaina hace poco probable que la coexistencia de ambos
procesos en un mismo paciente sea debida a factores am-
bientales o geograficos.

CELIAC DISEASE AND BUDD-CHIARI SYNDROME:
AN UNCOMMON ASSOCIATION

Celiac disease can present great clinical heterogeneity. Its
association with a series of intestinal and non-intestinal dise-
ases, whether immunologically mediated or otherwise, pre-
sents a higher than normal frequency. We present a patient
with celiac disease and Budd-Chiari syndrome of unknown
cause. This association has previously been described only in
isolated cases in northern Africa. The appearance of this
case in Spain reveals that the coexistence of both processes
in a single patient is unlikely to be due to environmental or
geographical factors.

La enfermedad celiaca (EC) o enteropatia sensible al glu-
ten es un proceso crénico en el que existe una lesion ca-
racteristica, aunque no especifica, de la mucosa del intes-
tino delgado (atrofia de las vellosidades e hipertrofia de
criptas), que provoca una malabsorcién de nutrientes y
mejora con la retirada del gluten de la dieta'. Estd demos-
trado que la gliadina del gluten es la causante de la lesién
mucosa, pero el mecanismo patogénico se desconoce, y
se han implicado distintos factores genéticos, inmunold-
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gicos y ambientales como posibles contribuyentes’. La
EC se ha descrito con mds frecuencia en la raza blanca, y
es rara en Africa, China y Japén®. La prevalencia de la
enfermedad en Europa oscila segin los diferentes paises
entre un 1/300 y un 1/1.000, y se ha observado un incre-
mento significativo en las tltimas 2 décadas. Ello se debe
fundamentalmente al aumento del nimero de pacientes
diagnosticados con formas subclinicas de EC, ya que,
principalmente en el adulto, el modo de manifestacion de
la enfermedad es muy variable, y es probable que en el
momento del diagnéstico puedan estar ausentes los sinto-
mas claramente digestivos. No obstante, la asociacién con
una variedad de procesos intestinales y extraintestinales,
de base autoinmune o no, como la diabetes mellitus tipo
1, las enfermedades tiroideas, la deficiencia de IgA, el lu-
pus eritematoso sistémico, la colangitis esclerosante pri-
maria y la cirrosis biliar primaria, pueden alertar al médi-
co sobre la existencia de una EC*.

Presentamos a un paciente diagnosticado de EC y de un
sindrome de Budd-Chiari; esta asociacion es infrecuente
y s6lo ha sido descrita en casos aislados del norte de
Africa’.

OBSERVACION CLINICA

Var6n de 14 afos sin antecedentes personales ni familiares de interés,
que ingres6 por dolor abdominal, diarrea, pérdida ponderal progresiva y
distension abdominal de 2 meses de evolucion. En la exploracion fisica
presentaba un hébito asténico, la auscultacion cardiopulmonar era nor-
mal y el abdomen aparecia globuloso, con presencia de circulacion cola-
teral, hepatomegalia de 2 cm y matidez en flancos. En la analitica desta-
caba una leve hipertransaminasemia (AST: 57 U/l, ALT: 49 U/l) y
GGT: 95 U/l, y el resto de pardmetros bioquimicos y hematoldgicos es-
taban en rango normal. El proteinograma y la dosificacién de inmuno-
globulinas fueron normales. El estudio de coagulacion reveld una activi-
dad de protrombina del 70%, un tiempo de cefalina de 31 s (control, 29
s), un fibrinégeno de 309 mg/dl, un recuento de plaquetas de
152.000/ul, y la dosificacion de factores de la coagulacion fue: F V,
68%; F 11, 60%; F VII, 25%; F X, 51%, resto dentro de rango normal.
Los anticuerpos antinucleares (ANA), anti-ADN, ENA y anti-Ro fueron
negativos. La serologia de los virus de la hepatitis B, C, y de otros virus
hepatotropos fue negativa, y se descartaron otras causas de hepatopatia
(estudios metabdlico y autoinmune normales). Se practicé un estudio fe-
cal: grasas, 35,40 g/24 h (normal < 6 g); quimotripsina, 1,36 mg/g, test
de D-xilosa (con 14 g de D-xilosa), 11,6 mg/100; ionotest, 34 mEq; an-
ticuerpos antigliadina IgA e IgG elevados y anticuerpos antiendomisio
positivos a titulo de 1/320. La endoscopia digestiva alta puso de mani-
fiesto varices esofdgicas de grado II, y en la biopsia intestinal aparecio
atrofia intensa de las vellosidades, con infiltrado inflamatorio en la 1a-
mina propia, compatible con EC. Un estudio de HLA evidencié A30
B13 Cw6 BW4 DR7 DRw53 DQw2/A3 Bw62 Cw3 Bw6 DR3 DRw52

Gastroenterol Hepatol 2002;25(3):159-61 159



MANZANO M L, ET AL. ENFERMEDAD CELIACA Y SINDROME DE BUDD-CHIARI: UNA ASOCIACION INFRECUENTE

DQw2. En la ecograffa-Doppler abdominal no se visualizaban las venas
suprahepdticas, y se observo ascitis y circulacion colateral. Mediante ca-
vografia se confirmé la ausencia de relleno de las venas suprahepaticas.
Los hallazgos histolégicos en la biopsia hepdtica de dilatacién sinusoi-
dal y fibrosis difusa apoyaron el diagnéstico de sindrome de Budd-Chia-
ri. Se practic6 un estudio de médula 6sea que descart6 la existencia de
un sindrome mieloproliferativo subyacente, y no se demostraron trastor-
nos trombofilicos: anticoagulante lipico y anticuerpos anticardiolipina
negativos; proteinas C y S, antitrombina III y plasminégeno dentro de la
normalidad; factor V de Leiden normal y ausencia de mutacién del gen
de la protrombina.

Con los diagnésticos de EC y sindrome de Budd-Chiari el paciente ini-
ci6 una dieta sin gluten, y se trat quirtrgicamente la hipertension portal
mediante una derivacion mesoiliaca. En el seguimiento evolutivo del
paciente se ha comprobado la normalizacion de las lesiones histologicas
intestinales y el control de la ascitis, sin recidiva posterior de ésta, asi
como la desaparicion de las varices esofdgicas.

DISCUSION

Los sintomas cldsicos de la EC son la diarrea, la pérdida de
peso, la distensién abdominal, el malestar general, y en al-
gunos casos la desnutricién importante. Sin embargo, estos
sintomas son cada vez mds infrecuentes, principalmente en
el adulto, y el modo de presentacién de la enfermedad es
muy variable. En el momento del diagndstico, no mas del
25% de los pacientes adultos se presenta con diarrea y pér-
dida de peso, y el resto tiene sintomas abdominales vagos o
bien sintomas extraintestinales: constitucionales o metabdli-
cos, neurolégicos, o alteraciones psiquidtricas (depresion),
sin sintomatologia gastrointestinal®. Por tal variabilidad, el
espectro de la sensibilidad al gluten se compara con un ice-
berg, en cuya punta se situaria la EC activa o sintomdtica, y
en sentido descendente la EC asintomatica, subclinica o si-
lente y 1a EC latente’.

Por otra parte, en la actualidad estd bien documentado
que la EC se asocia con una frecuencia mayor de la nor-
mal con otras enfermedades, de base autoinmune o no, al-
guna de ellas autoalérgicas y otras de etiologia especifica.
Collin y Miki® dividen las enfermedades asociadas a la
EC en tres grupos en funcién de que la asociacién sea fir-
me (avalada por numerosos estudios), probable (avalada
por bastantes estudios) o posible (avalada por algunos es-
tudios). Entre las que existe una firme asociacién se en-
cuentran la dermatitis herpetiforme, la diabetes mellitus
tipo 1 y el déficit de IgA; la asociacién es probable con
las enfermedades tiroideas autoinmunes, el asma y la ato-
pia, la epilepsia con calcificaciones cerebrales y el sindro-
me de Sjogren; la asociacién es posible con la enferme-
dad de Addison, la demencia, la enfermedad inflamatoria
intestinal, la cirrosis biliar primaria y otras enfermedades
hepéticas cronicas, la insuficiencia pancredtica, la artritis
reumatoide y otras conectivopatias.

El paciente que presentamos comenzé con una clinica in-
testinal cldsica de diarrea y pérdida de peso, y ademds
presentaba datos de hipertensién portal con ascitis, y fue
diagnosticado de EC y de sindrome de Budd-Chiari me-
diante las pruebas complementarias.

El sindrome de Budd-Chiari consiste en la obstruccién
parcial o total del drenaje venoso hepatico. En la mayo-
ria de las ocasiones, esta obstruccion es debida a la trom-
bosis de las venas suprahepaticas, en el contexto de tras-
tornos trombofilicos (sindrome antifosfolipido, déficit de
proteina C y S, déficit de antitrombina III, etc.)?, enfer-
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medades mieloproliferativas y hemoglobinuria paroxisti-
ca nocturna. Mds excepcionalmente, la dificultad al dre-
naje venoso es consecuencia de la presencia de membra-
nas en la vena cava inferior, de lesiones traumaticas, o de
la compresion venosa por lesiones ocupantes de espacio,
tumorales o infecciosas'. El sindrome de Budd-Chiari
puede presentarse durante el embarazo y en el posparto,
y parece que los anticonceptivos orales podrian ejercer
un papel como coadyuvantes al desarrollo de trombosis
de las venas suprahepéticas'!. Se han descrito casos es-
poradicos asociados con enfermedad de Behcet y con la
enfermedad inflamatoria intestinal. Sin embargo, en la
actualidad no es posible filiar la etiologia de este sindro-
me hasta en un 10% de los casos, que se consideran idio-
péticos!>!3,

El sindrome de Budd-Chiari no es una entidad asociada a
la EC, pero si se han comunicado casos aislados en pa-
cientes del norte de Africa’, donde ademds son infrecuen-
tes ambas enfermedades. Entre las causas o los procesos
predisponentes al sindrome de Budd-Chiari no se encuen-
tra la EC. En el paciente que presentamos desconocemos
la etiologia de este sindrome, y entra a formar parte, por
tanto, de los casos denominados idiopaticos.

En la EC se produce una serie de alteraciones en los para-
metros de la coagulacién que podrian contribuir a la
trombosis de las venas suprahepdticas: puede existir
trombocitosis en grado variable; la malabsorcién de vita-
mina K en el {leon terminal da lugar a un descenso en la
sintesis de los factores de la coagulacion dependientes de
la vitamina K, entre los que se encuentran las proteinas C
y S, y los déficit de estas proteinas, como se ha mencio-
nado previamente®, son causa bien conocida de sindrome
de Budd-Chiari. No obstante, la deficiente produccién de
factores dependientes de la vitamina K generalmente se
traduce en didtesis hemorrdgica (epistaxis, gingivorra-
gias), que a veces constituyen la manifestacion inicial y
unica de la EC, mientras que no se ha comunicado la
existencia de fendmenos trombdticos en ningtin lugar en
estos pacientes sin otra causa subyacente que lo pueda
justificar'*!5. Ademds, debemos considerar que estas alte-
raciones hematoldgicas son frecuentes en los pacientes
portadores de una EC y varian considerablemente durante
la evolucidn, por lo que es dificil definir su posible in-
fluencia en el desarrollo de la obstruccion al drenaje ve-
noso hepatico del paciente que presentamos.

Las comunicaciones previas de EC y sindrome de Budd-
Chiari en pacientes norteafricanos exponian que la in-
fluencia de factores ambientales o genéticos, o incluso el
paso de sustancias protrombdticas, provenientes de la in-
gesta de hierbas en esas dreas geogréficas, a través de un
intestino dafado, podrian justificar el sindrome de Budd-
Chiari en estos pacientes®. Sin embargo, el paciente que
comunicamos no procede del norte de Africa, sino de una
zona de Espafia, Soria, no préxima, por lo que parece
muy poco probable la influencia de factores geograficos
en la coexistencia de ambos procesos, y es posible que su
asociacion sea algo mas que fortuita, por lo que habria
que realizar mas estudios epidemioldgicos para confir-
marlo.
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