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Francis Adams, médico escocés, nacido de una 
f ili h ild b jó édi lfamilia humilde. Trabajó como médico rural en 
Escocia durante muchos años y se dedicó a 
traducir al inglés obras clásicas de medicina de 

Banchory (Scotland), 1853
la antigua Grecia.

The Extant Works of Aretseus the Cappadocian 
[Las obras conservadas de Areteo de 
Capadocia] (1853) en una edición que incluíaCapadocia] (1853), en una edición que incluía 
también el texto griego original.
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“Si l i t li l di tió d l

Los trabajos de Aretaeus
fueron editados y traducidos 
por Francis Adams e impresos “Si el vientre no realiza la digestión de los

alimentos, la alimentación fluye sin digerir,
inmutable y cruda, y no se transmite nada al

conjunto del cuerpo a tales cosas las

por Francis Adams e impresos 
por la Sydenham Society en 
1856

conjunto del cuerpo, a tales cosas las
denominamos celíaca…”

[Areteo de Capadocia, Obra Médica, L. VIII, 7 (1)]
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Samuel Gee

Samuel Gee gave the first modern‐day g y
description of coeliac disease in a 
lecture at the Hospital for Sick 
Children, Great Ormond Street in 
1887. 

, pero no fue hasta 1888 cuando Samuel Gee daba a conocer un informe clínico claro 
sobre la condición celíaca con el título de “La afección celiaca”. En las explicaciones 
de Gee se incluyen la importancia de la alimentación en el tratamiento, que la 
proporción de farináceos debe ser mínima, y cómo la cura pasa por la dieta. 
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“ Dicke…el pediatra holandés”p

. El pediatra holandés Dicke 
l t t t i d t lrelata en tu tesis doctoral en 

1950 cómo los niños celíacos 
mejoraban cuando se excluía 
de su dieta el trigo, el centeno 
y las harinas de avena. Si 
estos alimentos se sustituían 
por almidón de trigo, harina 
de maíz, almidón de maíz o 
harina de arroz, reaparecía elharina de arroz, reaparecía el 
apetito en los niños y 
mejoraba la absorción de 
grasas haciendo desaparecergrasas haciendo desaparecer 
la diarrea grasa. 
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….a partir de 1950 
el t atamiento deel tratamiento de 
pacientes celíacos 
se ha basado en lase ha basado en la 
dieta libre de 
glutengluten 
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Hallazgos arqueológicos.                                 
Ciudad de Cosa- Sur de Italia..
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Prevalence of celiac disease Wheat consumptionPrevalence of celiac disease Wheat consumption

SanJORGE

Haplotype frequency of DR3-DQ2 Haplotype frequency of DR4-DQ8



Patrón clásico de la enfermedadPatrón clásico de la enfermedad
PANMALABSORCIÓN

GLÚCIDOS PROTEÍNAS GRASAS
Reducción depósitos de  Pérdida de peso y  Esteatorreap
glucógeno hepático y 
muscular.

Aumento de producción de 

p y
emaciación muscular.

Ascitis y edemas debidos a 
hipoalbuminemia.

Malabsorción de vitaminas 
liposolubles (A,D, K y E).

p
gas intestinal derivado de 
la fermentación de 
carbohidratos no 

p

Síntesis inadecuada de 
proteínas: defecto en la 
síntesis de las hormonas

absorbidos: diarrea 
explosiva

Sobreproducción de ácido 

síntesis de las hormonas 
hipofisiarias: 
panhipopituitarismo.

p
láctico derivado de la 
fermentación de azúcares 
no absorbidos: diarrea 
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Síntomas dependientes de la malabsorción de vitaminas, minerales y 
oligoelementos

Fe Glositis 

Coiloniquia

Potasio Calambes 
musculares

oligoelementos.

Coiloniquia

Anemia microcítica Debilidad

Ácido fólico y Vit B12 Glositis Zn Acrodermatitis

Estomatitis

Anemia macrocítica Vitamina A Hemeralopia

Xerolftalmia

Calcio y vitamina D Osteomalacia

Osteopenia

Osteoporosis

Hiperqueratosis 
folicular

Osteoporosis

Dolores óseos
Fracturas 

Vitamina K Hipoprotrombinemia

Diatesis
hemorrágica

Calcio y magnesio

espontáneas

Vitamina B12

Tiamina

hemorrágica

Neuropatía 
é
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Calcio y magnesio
Tetania, parestesias

Tiamina periférica



Emaciación
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Atrofia grave de las vellosidadesAtrofia grave de las vellosidades
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Varón de 21 años que 
desde hace varios 
meses presenta 
sensación de saciedad 

di tiprecoz, digestiones 
pesadas e hinchazón, 
después de lasdespués de las 
comidas.
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PRESENTATIONPRESENTATION Pretesting (n: 36) Testing (N: 199) p

CLASSIC 24 (67) 30 (19) < 0.01

ATYPICAL GASTROINTESTINAL

Abdominal pain plus other

7 (19)

5

75 (38)

34

0.482

Abdominal pain plus other

Abdominal pain only

Endoscopy for other reason

Chronic diarrhea

C ti ti

5

0

0

1

0

34

18

8

7

5Constipation

Vomiting

Food allergy

Abdominal distension

0

1

0

0

5

2

1

1

EXTRAINTESTINAL

Failure to thrive

Iron deficiency with o without anemia

Short stature

5 (14)

2

2

0

29 (15)

13

6

6

0.914

Dermatitis herpetiformis

Elevated transaminase levels

Dental enamel defects

Hypoalbuminemia

0

0

0

1

2

1

1

0yp

SILENT

Familiy history

Tipe 1 diabetes mellitus

Trisomy 21

0(0)

0

0

0

55 (28)

35

14

5

< 0.01
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Trisomy 21

Hypothiroidism

0

0

5

1
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Down Syndrome and Celiac DiseaseDown Syndrome and Celiac Disease.
AB Summary: Down syndrome is associated with immune-related disorders 
such as hypothyroidism, insulin-dependent diabetes mellitus, and celiac yp y , p ,
disease. In this study we determined antigliadin antibodies (AGA) in 54 
patients with Down syndrome; 22 had AGA values above the cutoff limit. 
Nineteen patients underwent intestinal biopsy, and total or subtotal villous 
atrophy was found in nine  There was a total of 65 patients with Down atrophy was found in nine. There was a total of 65 patients with Down 
syndrome in our area of southern Sweden; two were already known to have 
celiac disease. The minimum prevalence of celiac disease in Down 
syndrome in this area in southern Sweden was 11 of 65 or 16.9%. (C) y ( )
Lippincott-Raven Publishers.
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Prevalence of Celiac Disease in Down Syndrome in the United 
States.

AB Background: Numerous studies in Europe have documented a high prevalence of celiac 
disease in Down syndrome. This study was undertaken to estimate the prevalence of celiac 
disease in Down syndrome in the southeastern United States. Methods: Seventy-five 
patients with Down syndrome were screened using immunoglobulin (Ig)A-anti 
antiendomysium antibodies, IgA-antigliadin antibodies, and total IgA level. When either 

i d i i li di ib di d d i i fi di i f dantiendomysium or antigliadin antibodies produced positive findings, patients were referred 
to a pediatric gastroenterologist for consideration of a duodenal biopsy. Results: Thirteen 
percent (10/75) were positive for antiendomysium antibodies. Half of these patients were 
also positive for antigliadin antibodies. Six of 10 patients positive for antiendomysium

tib di d t i t ti l bi Ch i t t ith li diantibodies underwent intestinal biopsy. Changes consistent with celiac disease were 
documented in five. Histologic findings ranged from focal to total villous atrophy. None had 
IgA deficiency. Conclusions: There was a high prevalence of positivity to antiendomysium
antibody in Down syndrome. Antiendomysium antibody was a more sensitive screening test 
th ti li di tib d Th l f li di i D d i ththan antigliadin antibody. The prevalence of celiac disease in Down syndrome in the 
southeastern United States was 1 in 14 cases. Screening with antiendomysium antibody 
and IgA for all children with Down syndrome is recommended, even if there are no 
gastrointestinal symptoms. (C) 2000 Lippincott Williams & Wilkins, Inc.
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Prevalence and Clinical Picture of Celiac Disease in 
Italian Down Syndrome Patients: A Multicenter Study.

AB Background: A multicenter research study of Down syndrome patients was carried out 
to estimate the prevalence of celiac disease in patients with Down syndrome and to show 
clinical characteristics and laboratory data of Down syndrome patients. Methods: The 
authors studied 1,202 Down syndrome patients. Fifty-five celiac disease patients (group 1) 
were compared with 55 immunoglobulin A antigliadin-positive antiendomysium antibodies-

i i ( 2) d i h i l b li A i li di inegative patients (group 2) and with 57 immunoglobulin A antigliadin-negative 
antiendomysium antibodies-negative patients (group 3). Results: Celiac disease was 
diagnosed in 55 of 1,202 Down syndrome patients (4.6%). In group 1, weight and height 
percentiles were shifted to the left, whereas these parameters were normally distributed in 

2 d 3 I li ti t di h iti f il t th i igroups 2 and 3. In celiac patients, diarrhea, vomiting, failure to thrive, anorexia, 
constipation, and abdominal distension were higher than in the other two groups. Low 
levels of hemoglobinemia, serum iron, and calcium were observed more frequently in group 
1. The diagnosis of celiac disease was made after a mean period of 3.8 years from 
th i iti ti f t Si t i t f ti t h d l ithe initiation of symptoms. Sixty-nine percent of patients showed a classic 
presentation, 11% had atypical symptoms, and 20% had silent celiac disease.
Autoimmune disorders were more frequent (30.9%) in group 1 than in the other two groups 
examined (15%;P < 0.05). Conclusions: This study reconfirms a high prevalence of celiac 
di i D d H th di ti d l th d t ti f t i ldisease in Down syndrome. However, the diagnostic delay, the detection of atypical 
symptoms or silent form in one third of the cases, and the increased incidence of 
autoimmune disorders suggest the need for the screening of celiac disease in all Down 
syndrome patients. (C) 2001 Lippincott Williams & Wilkins, Inc.
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Tissue Transglutaminase Antibodies Are a Useful Serological 
Marker for the Diagnosis of Celiac Disease in Patients With DownMarker for the Diagnosis of Celiac Disease in Patients With Down 
Syndrome.

AB Background: Celiac disease (CD) is overrepresented among patients with Down 
syndrome (DS), who frequently lack any typical symptoms. Therefore, screening for CD is 
recommended in this high-risk group. The aim of the study was to determine the prevalence 
of CD in Arab children with DS and evaluate the contribution of immunoglobulin (Ig) A and 
IgG anti-gliadin antibodies (AGA), IgA and IgG tissue transglutaminase (TTG) antibodies, 

d I A i d i l ib di (EMA) f CD i hild i h DS P iand IgA anti-endomysial antibodies (EMA) to screen for CD in children with DS. Patients 
and Methods: A total of 52 Arab patients with DS and 52 healthy Arab control subjects were 
studied for CD using various serological markers. Data on age, sex, weight, height, 
gastrointestinal symptoms, and endocrine abnormalities were recorded. Human leukocyte 

ti (HLA) t di d i ti t d i ll i t ti l bi R lt Fiantigen (HLA) was studied in patients undergoing small intestinal biopsy. Results: Five 
patients with DS were IgA TTG-positive and only 1 patient with DS was IgG TTG-positive. 
EMA was negative in all patients with DS. TTG (IgA and IgG) and EMA were negative in all 
control children. IgA AGA was positive in 12 patients with DS and 3 control subjects (P = 
0 02) h I G AGA iti i 41 ti t ith DS d 26 t l bj t (P0.02), whereas IgG AGA was positive in 41 patients with DS and 26 control subjects (P = 
0.004). Only children testing positive for TTG underwent upper endoscopy with duodenal 
biopsy. Two children with DS were diagnosed with CD. Both patients were IgA TTG-
positive. One was HLA DQ2-positive and another was negative for HLA DQ2 and DQ8. 
C l i CD i l t (3 8%) i A b ti t ith DS B d h t I AConclusions: CD is prevalent (3.8%) in Arab patients with DS. Based on our cohort, IgA 
TTG is useful in diagnosing patients with CD and DS. (C) 2007 Lippincott Williams & 
Wilkins, Inc.
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INTRODUCCIÓN (II).
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BASEBASE
« ARETÆUS »
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« ARETÆUS »

Módulos del Registro (I)

TRAYECTORIA DEL PACIENTE Tiempo de evolución1 1a

Módulos del Registro (I)

TRAYECTORIA DEL PACIENTE 
ANTES DEL DIAGNÓSTICO

PATRONES DE 
Ó

Tiempo de evolución

Consumo de recursos

1

2

1b

[I] MÓDULOS DE LA BASE DE DATOS

PRESENTACIÓN

TRAYECTORIA DEL ENFERMO 
CON BUENA RESPUESTA AL 

2

3[I] MÓDULOS DE LA BASE DE DATOS
TRATAMIENTOº

RESULTADO DE LOS 
PACIENTES CON4

INVESTIGACIÓN DE LOS 

PACIENTES CON 
RESPUESTA PARCIAL

4

5 NO RESPONDEDORES5

CELÍACOS 
REFRACTARIOS6

Grupo de Trabajo para el Estudio de la Enteropatía Sensible al Gluten        
Hospital San Jorge de Huesca.

REFRACTARIOS



MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA

Resultados: Aspectos ClínicosResultados: Aspectos Clínicos

Tiempo de Evolución de los Síntomas:p

Mediana: 120 meses (rango: 2-600 meses)

<18 meses: 8 casos (20 5%); 18-60 meses: 10 casos (25 5%);<18 meses: 8 casos (20,5%); 18-60 meses: 10 casos (25,5%); 
>60 meses: 21 casos (54%)]

A t d t d di ó ti d TFDAntecedente de diagnóstico de TFD: 
Un total de 23 casos (59%).

NO TFDNO TFD
Pirosis F (1)
Dispesia F (12)
SII (9)

El 100% d l t í t i i ífi

SII (9)
Diarrea F (1)

SanJORGE Departamento de Medicina, Psiquiatría y Dermatología. Universidad de Zaragoza 
Unidad de Gastroenterología y Hepatología. H. San Jorge Huesca

El 100% de los casos presentaron síntomas g.i inespecíficos.



MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA

Resultados: Aspectos ClínicosResultados: Aspectos Clínicos

Patrones de Presentación Clínica (motivo de consulta):
100%

( )

71,80%

60%

80%

Patrón 1 8 casos

40%

60%
Patrón 2 28 casos

Patrón 3 2 casos

20,50%

5,20% 2,50%

20%
Patrón 4 1 caso

,
0%

Patrón 1
(Clásica)

Patrón 2 (Sínt
gi inesp)

Patrón 3
(Extraint)

Patrón 4
("Llamada")

SanJORGE Departamento de Medicina, Psiquiatría y Dermatología. Universidad de Zaragoza 
Unidad de Gastroenterología y Hepatología. H. San Jorge Huesca

36 casos (92%) presentaron manifest. extraintest. relacionadas con ESG



MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA

Resultados: Aspectos ClínicosResultados: Aspectos Clínicos

Antecedentes Familiares de ESG o de enfermedades 
relacionadas: Implicaciones en la demora diagnóstica

Promedio de tiempo en meses desde el inicio de los síntomas hasta el 
diagnóstico, en función de la existencia de AF de enfermedades 

l i d l ESG (“ ” d d )relacionadas con la ESG. (“n” de cada grupo)

AF de al menos una AF de ESG AF de EII AF de 
enfermedad 
relacionado con ESG

enfermedad 
Autoinmune

SI 106,62 (n=16) 97,08 (n=13) 210 (n=2) 126,5 (n=6), ( ) , ( ) ( ) , ( )

NO 181,04 (n=23) 177,23 (n=26) 147,29 (n=37) 154,88 (n=33)

SanJORGE Departamento de Medicina, Psiquiatría y Dermatología. Universidad de Zaragoza 
Unidad de Gastroenterología y Hepatología. H. San Jorge Huesca

p>0,05



MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA

Resultados: Aspectos EconómicosResultados: Aspectos Económicos

Consumo de recursos previo al diagnóstico de ESG

Visitas médicas: 38 casos (97,5%)

Fármacos: 

IBP: 21 (54%) Procinéticos: 8 ( 20,5%) Antiácidos: 9 (23%)

Laxantes: 6 (15,4%) Antidiarreicos: 4 (10,2%) Espasmolíticos: 2 (5,1%)

Sales ferrosas: 6 (15,4%) Psicotropos: 2 (5,1%)

Pruebas de laboratorio: 35 casos (90%)

Pruebas Rx: 19 pacientes (48,7%). En 18, pruebas básicas (RXPruebas Rx: 19 pacientes (48,7%). En 18, pruebas básicas (RX 
simple, Eco, estudios baritados). En 3 casos, TC o RM.

Endoscopia: 21 casos (54%) Alta: 15 (38 5%) Baja: 11 (28%)

SanJORGE Departamento de Medicina, Psiquiatría y Dermatología. Universidad de Zaragoza 
Unidad de Gastroenterología y Hepatología. H. San Jorge Huesca

Endoscopia: 21 casos (54%). Alta: 15 (38,5%). Baja: 11 (28%).



MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA

Resultados: Aspectos EconómicosResultados: Aspectos Económicos

Costes imputables a pruebas complementarias
Coste medio por caso: 210,31 euros. (DE=207,74)

Costes promedio en concepto de exámenes complementarios distintos de los queCostes promedio en concepto de exámenes complementarios, distintos de los que 
permitieron establecer el diagnóstico de ESG (en euros), y “n” de cada grupo.

Tº evolución de los Patrón presentación Diagnóstico previo AF relacionados con la 
síntomas clínica de TFD ESG

< 18 meses: 88,9 
(n= 8)

Patrón 1: 308,8 
(n=7)

TFD: 227,6 
(n=23)

ESG: 157,9
(n=13)( ) ( ) ( ) ( )

18-60 meses: 
294,5 (n=10)

Patrón 2: 156,6 
(n=28)

TFD alto: 254,84
(n=13)

EII: 223
(n=2)

>60 meses: 216 5 Patrón 3: 0 TFD bajo: 192 2 Enf autoinmune: 157 7>60 meses: 216,5 
(n=21)

Patrón 3: 0 
(n=2)

TFD bajo: 192,2
(n=10)

Enf. autoinmune: 157,7
(n=6)

Patrón 4: 0 Ningún TFD: 185,4 Ningún AF: 237,6

SanJORGE Departamento de Medicina, Psiquiatría y Dermatología. Universidad de Zaragoza 
Unidad de Gastroenterología y Hepatología. H. San Jorge Huesca

(n=1) (n=16) (n=23)

p>0,05



¿ Cómo sospechar la enfermedad?¿ Cómo sospechar la enfermedad?
Síntomas gastrointestinales inespecíficos

Sensación de saciedad precoz plenitud después de las comidasSensación de saciedad precoz, plenitud después de las comidas, 
digestiones lentas y pesadas..
Flatulencia, distensión abdominal y meteorismo.
Cambios frecuentes en el ritmo intestinal (diarrea estreñimiento)Cambios frecuentes en el ritmo intestinal (diarrea, estreñimiento)
Crisis episódicas de dolor intenso en el estómago con náuseas y 
vómitos.

Síntomas extraintestinales:Síntomas extraintestinales:
Retraso en el crecimiento y desarrollo
Fracturas ante traumatismos mínimos.
Aftas orales.
Lesiones en la piel tipo psoriasis, ezcemas, acné.
Anemia o ferropenia de origen no aclarado.
Cambios frecuentes en el estado de ánimo, irritabilidad, distimia, 
depresión.
Elevación inexplicable de transaminasas.
Epilepsia
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MÁSTER EN INICIACIÓN A LA INVESTIGACIÓN EN MEDICINA
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