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La introducción de los

métodos serológicos

de diagnóstico ha

producido un cambio en el

tipo de enfermedad celíaca

que se diagnostica con un

predominio de formas

silenciosas y

monosintomáticas.

La principal diferencia

entre la enfermedad

celíaca del adulto y la

pediátrica es la menor

frecuencia de casos graves

con diarrea y malnutrición

(celiaquía clásica) en la

edad adulta.

Las manifestaciones

clínicas de la

enfermedad celíaca son

generalmente debidas a

malabsorción de nutrientes

específicos (hierro, calcio,

vitamina D, etc.) o por

complicaciones

relacionadas con la

enfermedad (enfermedades

autoinmunes, neoplasias).

Los pacientes con

enteropatía sensible al

gluten y arquitectura

vellositaria conservada

pueden presentar los

mismos síntomas y con la

misma frecuencia que los

pacientes con atrofia.

Enfermedad celíaca

Actualización

Puntos clave

La enfermedad celíaca (EC) es una de las en-
fermedades de transmisión genética más fre-
cuentes del mundo occidental (prevalencia
1:100 a 1:250)1 y está muy infradiagnostica-
da. Las razones de ello son diversas: a) es muy
proteiforme con posible afectación de diver-
sos órganos (tabla 1) y, por tanto, el diagnós-
tico involucra tanto a médicos generalistas
como a especialistas diversos, no siempre sen-
sibilizados con la enfermedad; b) muchos pa-
cientes presentan formas clínicamente leves
que pueden atribuirse a patología funcional o
a otras causas muy prevalentes, como la ane-
mia por pérdidas menstruales.
El diagnóstico precoz de la EC es funda-
mental no sólo por la reversibilidad de los
síntomas, sino para reducir la morbimortali-
dad a largo plazo (linfoma primariamente in-
testinal y otras neoplasias, enfermedades au-
toinmunes, osteoporosis).

Evolución en la
detección de la
enfermedad celíaca
del adulto: de la
forma clásica a la
enfermedad silenciosa
Diversos estudios demuestran que la identifi-
cación de nuevos casos de EC cambió de for-
ma radical con la introducción de los métodos
serológicos de diagnóstico2 y se produjo un
cambio de tendencia en la forma de presenta-
ción clínica al diagnóstico y una disminución
del período entre la aparición de síntomas clí-
nicos y el diagnóstico de la enfermedad3-5. Su
utilización sistemática en la evaluación de
grupos de riesgo (familiares de primer grado,
diabéticos tipo 1, síndrome de Down, enfer-
medades autoinmunes, etc.) ha permitido sa-
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Manifestaciones clínicas

Digestivas
Distensión
Flatulencia
Dolor abdominal
Diarrea

Hematológicas
Anemia (ferropénica o mixta)
Déficits de factores de la coagulación
(vitamina K dependiente)

Hepáticas
Hepatitisa

Colangitis

Sistema reproductor
Abortos
Infertilidad

Síntomas constitucionales
Astenia
Pérdida de peso

Enfermedades asociadas (¿secundarias a

enfermedad celíaca no tratada?)

Enfermedades autoinmunesb

Diabetes mellitus tipo 1
Tiroiditis
Síndrome de Sjögren

Trastornos neurológicos y psiquiátricos
Ataxia
Depresión/irritabilidad
Epilepsia con calcificaciones
intracraneales
Neuropatía periférica

Nefropatía de tipo IgA

Dermatitis herpetiforme

Osteopenia/osteoporosis

Miocardiopatía dilatada

aPrevalencia aumentada en hepatitis autoinmune y en
hepatitis crónica por virus C.
bSe detallan las más frecuentes.

Tabla 1. Manifestaciones clínicas de la
enfermedad celíaca en la edad adulta
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La enfermedad celíaca (EC)
es una de las enfermedades
de transmisión genética más
frecuentes del mundo
occidental y está muy
infradiagnosticada.

El diagnóstico precoz de la
EC es fundamental no sólo
por la reversibilidad de los
síntomas, sino para reducir
la morbimortalidad a largo
plazo.

Alrededor del 50% de
pacientes con enfermedad
celíaca y atrofia, detectados
en programas de cribado, se
encuentran absolutamente
asintomáticos, y constituyen
lo que se conoce como
“enfermedad silenciosa”.

La enfermedad celíaca
monosintomática y
paucisintomática es la forma
de presentación clínica más
frecuente actualmente.

En la mayor parte de
pacientes sintomáticos
pueden identificarse
síntomas digestivos, aunque
éstos no constituyan, en
muchos casos, la forma de
presentación clínica
predominante.

El síntoma digestivo más
consistentemente asociado
a la EC es la distensión
abdominal, seguido de la
flatulencia y el dolor
abdominal. La diarrea, en
cambio, está presente en
menos del 50% de los
pacientes.

Lectura rápida

ber, además, que hasta un 50% de individuos
con atrofia, diagnosticados en programas de
cribado, se encuentran absolutamente asinto-
máticos, y constituyen lo que se conoce como
“enfermedad silenciosa”. Por lo tanto, en la úl-
tima década hemos asistido a un cambio de
tendencia en el tipo de EC que se diagnosti-
ca, con un predominio de formas silenciosas y
monosintomáticas (más del 50% del total de
las EC), no sólo en la edad adulta, sino tam-
bién en edad pediátrica (fig. 1)6.
La principal diferencia entre la EC del adulto
y la de la edad pediátrica es la menor frecuen-
cia de casos graves en el momento del diag-
nóstico, de modo que la “forma clásica” con
diarrea, malabsorción, malnutrición y deshi-
dratación es prácticamente inexistente en la
edad adulta. En este sentido, en el año 1980,
la Sociedad Europea de Gastroenterología
Pediátrica y Nutrición (ESPGAN) recomen-
dó el retraso en la introducción del gluten en
la dieta (6-9 meses de vida) para intentar evi-
tar la aparición de casos muy graves durante la
lactancia7,8. Sigue existiendo controversia so-
bre cuál es el momento más adecuado para la
introducción del gluten en la dieta infantil. Se
sospecha que esta medida contribuyó a la apa-
rición de formas silenciosas de la enfermedad,
diagnosticadas, por tanto, en un período tar-
dío de la vida.

Manifestaciones
clínicas
La EC es una enfermedad sistémica por la
gran variedad de órganos que pueden verse
afectados. Las manifestaciones clínicas más

frecuentes se consideran típicas, mientras las
menos frecuentes se consideran atípicas. La
mayor parte de estos síntomas aparecen co-
mo consecuencia de la malabsorción de nu-
trientes y se manifiestan, generalmente, de
forma muy selectiva (malabsorción aislada de
hierro, calcio, vitamina D, etc.). En otras
ocasiones, la clínica puede deberse a compli-
caciones de la enfermedad (linfoma u otras
neoplasias)9 o a enfermedades asociadas (en-
fermedades autoinmunes)10,11, cuya preva-
lencia podría estar aumentada como conse-
cuencia de un diagnóstico tardío o de un
mal cumplimiento de la dieta (activación
inespecífica del sistema inmune, debido a un
incremento del paso de macromoléculas). La
relación entre el linfoma de células T prima-
riamente intestinal (EATL) y la EC está bien
establecido9. Sin embargo, la relación entre el
linfoma de cualquier localización y la EC si-
gue siendo controvertida12,13. Los individuos
que presentan los síntomas que se detallan a
continuación conforman los grupos de riesgo
(síntomas de riesgo y enfermedades asocia-
das) sobre los que debe extremarse el cribado
poblacional. Sólo un alto índice de sospecha
y la evaluación sistemática de estos grupos
permite diagnosticar un número importante
de casos.

Manifestaciones
típicas
Digestivas. La ingesta de gluten desencadena
en individuos genéticamente susceptibles
una enteropatía autoinmune. Por tanto, dado
que es el órgano diana de la respuesta inmu-
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119 EC/
3.593 sueros

208 EC/
7.188 sueros

355 EC/
9.775 suerosTotal EC diagnosticada

Formas monosintomáticas/paucisintomáticas

1996-1999

Figura 1. Evolución del número de determinaciones séricas de autoanticuerpos específicos de enfermedad
celíaca y diagnósticos serológicos en el Laboratorio de Bioquímica del Hospital Sant Joan de Déu (años
1987-1999). A partir del año 1996 se observa un cambio de tendencia en la forma de presentación clínica
con un 50% de pacientes detectados con formas monosintomáticas o por pertenencia a grupos de riesgo.
EC: enfermedad celíaca. Tomada de Farré C6,20.



La Sociedad Americana de
Digestivo ha establecido la
necesidad de determinar
los autoanticuerpos
específicos de la
enfermedad celíaca en la
evaluación inicial de un
posible síndrome de
intestino irritable, dado que
muchos pacientes tienen
síntomas indistinguibles de
la patología funcional del
intestino.

La anemia es la
complicación clínica
extradigestiva más
frecuente de la enfermedad
celíaca, tanto en el adulto
como en la edad
pediátrica, y está presente
en el diagnóstico de un
tercio de los pacientes.

La prevalencia de
osteopenia, osteoporosis y
fracturas óseas está
aumentada en la
enfermedad celíaca, sobre
todo antes del diagnóstico
o en pacientes con un mal
cumplimiento de la dieta.

Lectura rápida

nológica, en la mayor parte de pacientes sinto-
máticos pueden identificarse síntomas diges-
tivos, aunque éstos no constituyan, en mu-
chos casos, la forma de presentación clínica
predominante. La diarrea, que era la forma
de presentación más frecuente hace 50 años,
está presente actualmente en menos del 50%
de los pacientes3-5,14. La evaluación clínica
sistemática de familiares de primer grado
afectados de enteropatía sensible al gluten
(ESG) detectada por cribado ha permitido
establecer que el síntoma digestivo más con-
sistentemente asociado a la EC es la disten-
sión abdominal, seguido de la flatulencia y
el dolor abdominal15. Es frecuente que mu-
chos pacientes presenten síntomas indistin-
guibles del colon irritable16 o de dispepsia
funcional17. De hecho, muchos pacientes
con EC no tienen signos de alarma ni crite-
rios de organicidad. Es por este motivo que
la Sociedad Americana de Digestivo estable-
ció la necesidad de determinación de los au-
toanticuerpos específicos de la EC en la eva-
luación inicial de un posible síndrome de
intestino irritable18. Visto desde otra pers-
pectiva, un estudio reciente demostró que la
evaluación sistemática de causas de diarrea
crónica acuosa con criterios de funcionalidad
permite identificar hasta un 15% de pacien-
tes con ESG mediante la utilización de estu-
dio genético (HLA DQ2/DQ8) y biopsia in-
testinal en los casos positivos19.

Hematológicas. La anemia se produce como
consecuencia de la malabsorción de hierro y
otros micronutrientes y es la complicación
clínica extradigestiva más frecuente de la EC,
tanto en el adulto como en la edad pediátri-
ca, y está presente en el diagnóstico de un
tercio de los pacientes20. Es, generalmente,
microcítica y ferropénica, aunque también

puede ser multifactorial con déficit frecuente
tanto de ácido fólico como de vitamina B12.
Por otra parte, la anemia microcítica consti-
tuye el signo guía para el diagnóstico de EC
en el 4-15% de los pacientes4,20,21.
Osteopenia y osteoporosis. La alteración de la
absorción de micronutrientes en el intestino
proximal ocasiona, con gran frecuencia, ma-
labsorción de calcio y vitamina D, y, conse-
cuentemente, una pérdida de la masa ósea
que se manifiesta con una mayor prevalencia
de osteopenia, osteoporosis, y más raramen-
te, osteomalacia22. La prevalencia de fractu-
ras está también aumentada en la EC, sobre
todo antes del diagnóstico o en pacientes con
un mal cumplimiento de la dieta23.

Hipertransaminasemia (HT). Una tercera
parte de los pacientes presentan HT que de-
saparece con la dieta sin gluten y entre el 4 y
el 9% de los casos la EC se diagnostica en el
transcurso del estudio de HT de causa no
aclarada, tanto en la edad adulta24,25 como
pediátrica26. No se conoce con exactitud por
qué mecanismo se produce la alteración he-
pática de la EC.

Manifestaciones atípicas
La mayor parte de estas manifestaciones se
detallan en la tabla 1. Algunas de ellas, como
las manifestaciones neurológicas27 (neuropa-
tía periférica, epilepsia, demencia, etc.) o cu-
táneas28 (dermatitis herpetiforme, estomati-
tis aftosa) han sido recientemente revisadas
en profundidad. La serología de la EC debe-
ría estar incluida también en los estudios de
infertilidad y abortos29,30 y debe considerar-
se en el diagnóstico diferencial de la miocar-
diopatía dilatada de causa no aclarada, que
tiene una etiología probablemente caren-
cial31.
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Pacientes sintomáticos Pacientes asintomáticos

Marsh 0
Mucosa normal

(n = 64)

Marsh I
Enteritis linfocítica

(n = 32)

Marsh II-III
Hipertrofia criptas/atrofia

(n = 14)

21%

79%

56%

44%

54%

46%

p = 0,002

Figura 2. Relación entre la existencia de manifestaciones clínicas y el grado de lesión histológica en la
enteropatía sensible al gluten15.



Relación entre las
manifestaciones
clínicas y el grado de
lesión histológica

La ESPGAN estableció en 1990 unos crite-
rios diagnósticos de EC32, según los cuales se
requería la existencia de atrofia intestinal para
el diagnóstico de EC y sólo en esta situación
se recomendaba el inicio de la dieta sin gluten
(DSG). Además, hasta hace relativamente
pocos años se creía que la lesión infiltrativa de
tipo Marsh I (enteritis linfocítica)33 no pro-
ducía signos ni síntomas de malabsorción34, y
se consideraba parte del espectro histológico
de la celiaquía latente. Sin embargo, reciente-
mente se han publicado estudios que sugerían
que la ESG con arquitectura vellositaria con-

servada podía ser clínicamente relevan-
te16,35,36. En un estudio multicéntrico, reali-
zado en nuestro medio, en familiares de pri-
mer grado, utilizando como método de
diagnóstico el estudio genético seguido de
biopsia intestinal en los casos positivos, se es-
tablece, de forma inequívoca, que los pacien-
tes con enteritis linfocítica pueden tener tanta
clínica digestiva y extradigestiva como los pa-
cientes con atrofia (figs. 2-4) y que pueden
beneficiarse de la DSG tanto como éstos15.
Se desconoce si estos individuos con enteritis
linfocítica tienen el mismo riesgo de maligni-
zación y de enfermedades autoinmunes que
los pacientes con atrofia. Por tanto, en este
momento, a falta de mayor información, sólo
puede recomendarse la DSG a los pacientes
con enteritis linfocítica sintomática, sobre to-
do si los síntomas son importantes y afectan a
la calidad de vida.
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Figura 3. Frecuencia de manifestaciones clínicas en los distintos grados de lesión histológica de la
enteropatía sensible al gluten15.

Una tercera parte de los
pacientes presentan
hipertransaminasemia, que
desaparece con la dieta sin
gluten y en el 4-9% de los
casos la EC se diagnostica
en el transcurso del estudio
de hipertransaminasemia de
causa no aclarada.

Los pacientes con
enteropatía sensible al
gluten y arquitectura
vellositaria conservada
(enteritis linfocítica) pueden
tener tanta clínica digestiva
y extradigestiva como los
pacientes con atrofia.

Se desconoce si los
pacientes con enteritis
linfocítica tienen el mismo
riesgo de malignización y
enfermedades autoinmunes
que los pacientes con
atrofia.

Los pacientes con enteritis
linfocítica deben realizar
dieta sin gluten sólo si están
sintomáticos, sobre todo si
los síntomas son
importantes y afectan a la
calidad de vida.

Lectura rápida
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Figura 4. Frecuencia de osteopenia/osteoporosis
en los distintos grados de lesión histológica de la
enteropatía sensible al gluten15.
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