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La enfermedad celiaca (EC) es una enfermedad crénica mul-
tifactorial en la que intervienen dos factores criticos y necesa-
rios, un factor genético, los genes HLA DOB1'02 y/o DOB1'03 y
un factor externo, la fraccion gliadinica presente en el gluten de
ciertos cereales como el trigo, la cebada y el centeno. Sin em-
bargo, la presencia de al menos el 30% de los genes de riesgo en
la poblacion general y el consumo universal de gluten, junto
con la prevalencia estimada de la EC en Europa en el 0,5-1% de
la poblacion general?, hacen pensar que debe de existir otros
cofactores ambientales afiadidos, que a dia de hoy no estan
confirmados. En este sentido se ha especulado con la posibili-
dad de farmacos como el interferdn, infecciones intestinales
como rotavirus o ciertas practicas o costumbres alimentarias?.
Igualmente se cree que pueden existir factores protectores; en-
tre estos, el mas conocido es la lactancia materna (LM).

El papel protector de la LM no es nuevo, hace mas de 50 afios
que se habla de que podria prevenir el desarrollo de las alergias
alimentarias y Ia EC. Se sabe que en la tolerancia inmunolégica
influyen varios factores, como el nivel de degradacién de los
epitopos, la via de exposicion del antigeno y los factores gené-
ticos. El recién nacido presenta una inmadurez tanto funcional
como inmunoldgica que le hace ser permeable a multitud de
sustancias y antigenos. La lactancia materna, mediante la pre-
sencia de sustancias como la inmunoglobulina A (IgA), 1a lacto-
ferrina y los oligosacaridos, tendria un papel privilegiado no
solo como factor antiinfeccioso sino también como inmuno-
modulador®. Clasicamente se ha realizado la introduccion tar-
dia de alimentos después del sexto mes de vida para prevenir Ia
aparicion de enfermedades alérgicas y atopicas, hecho que no
ha sido demostrado. En base a esto, algunos autores han reco-
mendado la introduccién de pequefias cantidades de alimen-
tos parainducir tolerancia inmunolégica mientras se toma LM,

argumentando que en este periodo existiria una “ventana in-
munolégica” capaz de inducir esta tolerancia“. Esta teorfa po-
dria aplicarse a la prevencion primaria de la EC mediante Ia
toma de pequenas cantidades de gluten a la vez que se toma
lactancia materna.

Uno de los primeros trabajos que alertaron del posible papel
protector de la lactancia materna fue el de Ivarson®, tras la Ila-
mada “epidemia sueca”, que mediante un trabajo retrospectivo
observacional describio cuatro veces mayor incidencia de ECen
los nacidos entre los afos 1985-87 que entre 1995-97. Esto
coincidio con el aumento del contenido de gluten en las bebi-
das malteadas y en los cereales en el periodo 1985-87 y la dis-
minucion del contenido del gluten en los alimentos infantiles
junto con la reintroduccion paulatina del mismo junto con la
lactancia materna entre los cuatro y seis meses de edad en el
periodo 1995-97. Mas recientemente® se compararon las preva-
lencias de EC a los 12 afios de ambas cohortes y se encontré
una disminucion de la prevalencia en la segunda cohorte pos-
tepidémica, nacida en 1996; la razén de prevalencias fue del
0,75% (intervalo de confianza al 95% [IC 95: 0,6 a 0,9]; p=0,01).
Akobeng’, en un metaanalisis de estudios observacionales des-
cribe una disminucion de dos veces menos la prevalencia de EC
en los que tomaban lactancia materna respeto a los que no
tomaban (odds ratio: 0,48; IC 95: 0,4 a 0,59). El primer estudio
prospectivo, también observacional, fue el llevado a cabo por
Norris®en sujetos con riesgo genético a desarrollar EC,en el que
encontrd que existia un riesgo cinco veces mayor de desarrollar
ECsiel gluten se introduce antes de los tres meses y el doble si
se introduce a los siete meses. Este estudio, junto con los de
Ivarson, dio pie a las recomendaciones de la European Society
of Paediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ES-
PGHAN)?, vigentes todavia en la actualidad, de introducir el
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gluten no antes de los cuatro ni después de los siete meses y a
ser posible en pequefias cantidades junto con la lactancia ma-
terna en la poblacion general. Todos estos trabajos menciona-
dos son observacionales, muchos de ellos retrospectivos, con
un nivel de evidencia moderado.

Puestas asi las cosas, se necesitaba un estudio con el sufi-
ciente nivel de evidencia que confirmara o refutara la posibili-
dad de la prevencion primaria de la EC mediante medidas die-
téticas. Esto es justamente lo que intenta el proyecto Prevent
CD*, valorado criticamente de forma reciente en Evidencias en
Pediatria™ y objeto de un editorial en la misma revista2. Se tra-
ta de un ensayo clinico controlado aleatorizado, con enmasca-
ramiento doble y multicéntrico, cuyo objetivo es investigar la
posible prevencion primaria de la EC mediante la introduccion
de pequefias cantidades de gluten entre el cuarto y el sexto
mes de vida en pacientes genéticamente predispuestos, prefe-
riblemente sitoman a la vez lactancia materna. Para ello selec-
cionan un numero importante de nifos menores de tres meses
(963) que presentan los genes de riesgo de la EC (HLA-DQ2/
DQ8) y al menos un familiar de primer grado con EC. Se aleato-
rizaron en dos grupos: el grupo experimental (475 sujetos) re-
cibié 100 mg de gluten y el grupo control (469 sujetos) recibie-
ron placebo desde los cuatro a los seis meses de edad. Se midio
la frecuencia de EC segun los criterios de ESPGHAN de 1990
(que incluia la biopsia de intestino delgado para el diagndstico
de la EC). Entre los resultados mas destacados se muestra una
incidencia acumulada de EC a los tres afos del 5,9% (IC 95: 3,7
a 8,1) en el grupo experimental frente al 4,5% (IC 95:2,5a 6,5)
en el grupo de control (p=0,47) con una hazard ratio de 1,23 (IC
95: 0,79 a 1,91), de modo que ambas diferencias no son esta-
disticamente significativas. Esto permitio a los autores del es-
tudio concluir que la introduccion de pequenas cantidades en-
tre los cuatro y seis meses de edad no reduce el riesgo de
enfermedad celiaca a los tres afios de edad en nifios de riesgo
elevado. Este trabajo es un ensayo clinico de gran calidad meto-
dolégica con la maxima valoracion (5) en la escala de Jadad,
que tiene en cuenta los sesgos tanto de seleccion como de ana-
lisis mediante técnicas multivariantes. Seria interesante saber
qué ocurre con la incidencia de EC a edades mas tardias y si la
poblacion general se comportaria de la misma forma.

En conclusion, en vista de estos Ultimos resultados, se des-
vanece por el momento el efecto protector de la lactancia ma-
ternay la posibilidad de realizar prevencion primaria de laECen
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pacientes de riesgo, no siendo posible dar recomendaciones
especificas sobre la introduccion del gluten en esta poblacién.
Por tanto parece razonable no introducir el gluten antes de los
cuatro ni mas alla de los seis meses en pacientes de riesgo,
igual que la poblacion general y se infiere que la introduccion
precoz de cereales con gluten a la vez que la lactancia materna
carece de sentido.
Conflicto de intereses: no existe.
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