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 UNA EXTRAÑA, INTRIGANTE  Y FASCINANTE 
ENFERMEDAD, NO DEMASIADO FRECUENTE 

Y DE MECANISMOS FISOPATOGÉNICOS 
DESCONOCIDOS QUE AFECTABA A LOSDESCONOCIDOS, QUE AFECTABA A LOS 

NIÑOS, A QUIENES EL TRIGO LES APLANABA 
LAS VELLOSIDADES DEL INTESTINOLAS VELLOSIDADES DEL INTESTINO 

DELGADO, Y A CUYO DIAGNÓSTICO SE 
LLEGABA POR MEDIO DE 3 (TRES) BIOPSIAS ( )
DE MUCOSA DEL INTESTINO DELGADO





•ANTICUERPOS ANTIGLUTEN
•Litwin N, Licastro R, Guastavino E, T
•Jornadas Hosp. Prof A Posadas.
•Servicio de Pediatría.  1975



EVALUACIÓN DE LA PÉRDIDA DE PROTEÍNASEVALUACIÓN DE LA PÉRDIDA DE PROTEÍNAS



VAN DE KAMER VAN DE KAMER 

 ESTEATOCRITO ESTEATOCRITO 





 ES LA TRASLOCACIÓN IRREVERSIBLE DE 
Í ÓPROTEÍNAS ENDÓGENAS DEL 

COMPARTIMENTO VASCULAR HACIA LA LUZ 
DEL APARATO DIGESTIVODEL APARATO DIGESTIVO





 CON LA EXCEPCIÓN DE LAS 

SERPINAS:
Alfa 1 ANTITRIPSINA
Alf 2 MACROGLOBULINAAlfa 2 MACROGLOBULINA
ANTITROMBINA IIIANTITROMBINA III



 Por trastornos metabólicos, neoplásicos o 
inmunológicos del epitelio

 Por pasaje a través de la mucosa ulcerada
P ó i l Por trastornos anatómicos vasculares o 
linfáticos

 Por incremento de la presión linfática Por incremento de la presión linfática



Heffes Nahmod LA, Litwin N, Guastavino E.

Fecal alpha 1-antitrypsin clearance in 
protein-losing enteropathies in pediatricsp g p p
Acta Gastroenterol Latinoam. 
1987;17(2):97-103
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Clearance fecal de alfa-1 antitripsina en enteropatías perdedoras de proteínas en 
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CONTROL DCI ILV GIARDIASIS EC CROHN CU LINFGCTS
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 ENFERMEDAD CELIACA
 ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL
 LINFANGIECTASIA INTESTINAL LINFANGIECTASIA INTESTINAL
 PARASITOSIS
 INTOLERANCIA A LA PROTEINA DE LA LECHE DE VACA
 INFECCIÓN BACTERIANA ENTEROINVASIVA

CITOMEGALOVIRUS CITOMEGALOVIRUS
 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
 ENFERMEDAD DE MENETRIER
 PERICARDITIS CONSTRICTIVA
 ADENOMA VELLOSO DE COLON





























 Licastro R, Litwin N, Guastavino E y Heffes Licastro R, Litwin N, Guastavino E y Heffes
Luis

Anticuerpos antigliadina IgA-IgG en la p g g g
enteropatía inducida por el gluten 
en pediatría.
 Archivos Argentinos de Pediatría 
 1992; 90:65-72











¿ANTICUERPOS POSITIVOS Y 
BIOPSIA NORMAL?

¿Y ESTO?















de Rosa S, Litwin N, de Davila MT, Ruiz JA, 
Guastavino E de Pini A Queralt AMGuastavino E, de Pini A, Queralt AM.

La correlación de los anticuerposLa correlación de los anticuerpos 
antigliadina clase IgA y los anticuerpos 
antiendomisio con la histología intestinalantiendomisio con la histología intestinal 
en la enfermedad celíaca
A t G t t l L tiActa Gastroenterol Latinoam.   

1992;22(3):161-7. 























Dieterich W, Ehnis T, Bauer M, Donner P, Volta U, Riecken EO, Schuppan D.

IDENTIFICATION OF TISSUEIDENTIFICATION OF TISSUE 
TRANSGLUTAMINASE AS THE AUTOANTIGEN OF 
CELIAC DISEASECELIAC DISEASE.
Nat Med. 1997 Jul;3(7):797-801.



1. FORMA COMPLEJOS CON LA GLIADINA

Á2. DEAMIDA LA GLIADINA CARGÁNDOLA 
NEGATIVAMENTE, AUMENTANDO SU 
AFINIDAD Y AVIDEZ POR EL ANTÍGENO DEAFINIDAD Y AVIDEZ POR EL ANTÍGENO DE 
HISTOCOMPATIBILIDAD DQ2



 ANTIGLIADINA 
RESPUESTA A ANTÍGENO ALIMENTARIO Y AL 

TRASTORNO DE LA PERMEABILIDAD 
INTESTINALINTESTINAL

 ANTIENDOMISIO Y ANTITRANSGLUTAMINASA ANTIENDOMISIO Y ANTITRANSGLUTAMINASA
APARICIÓN DE LA AUTOINMUNIDAD 
REFLEJAN LA LESIÓN HISTOLÓGICAREFLEJAN LA LESIÓN HISTOLÓGICA





EN LA PATOGENIA DE LA ENFERMEDADEN LA PATOGENIA DE LA ENFERMEDAD 
CELÍACA













RECEPTOR CELULAS T

EPITOPES GLIADINA

MOLECULA HLA-DQ2







DQ8DQ2 DQ8











DQ2 DQ8

















GLIADINA MODIFICADA

HLA – DQ2







DQ2DQ2
◦DQA1*0501/DQB1*0201
◦ DQA1*0505/DQB1*0202

 DQ8
DQA1*0301 *02 *03/DQB1*0302◦ DQA1*0301-*02-*03/DQB1*0302

 DQ7 ? RELEVANCIA COMPLEMENTARIA?
◦ DQA1*0505/DQB1*0301◦ DQA1 0505/DQB1 0301 



 DQ 4
 DQ 5
 DQ 6
 DQ 9



 EL ALELO MÁS FRECUENTE EN NUESTRA 
Ó ÍPOBLACIÓN CELÍACA: DQ2 : 90%

 EL RESTO SON DQ8 :              10 %

 DE TODOS LOS DQ2:
 DQB1*0201 : 89% DQB1*0201  :  89%
 DQB1*0202  :  11%



 MENOS DEL  1% DE LOS CELÍACOS PORTAN EL 
ÑHAPLOTIPO DQB1*0202 ACOMPAÑADO POR 

HAPLOTIPOS NO RELEVANTES.
 EN EL RESTO ESTÁ ACOMPAÑADO POR LOS EN EL RESTO ESTÁ ACOMPAÑADO POR LOS 

HAPLOTIPOS:
◦ DQ8: 50%DQ8: 50%
◦ DQ2 (DQB1*0202 HOMOCIGOTA): 40%
◦ DQ7: 5%



POBLACION GENERAL

65% - 75%

POBLACION GENERAL

POBLACIÓN DQ2 / DQ8

DQ2
1%

ENFERMEDAD CELIACA
25-35%

DQ8



PARA PODER DESARROLLAR LA ENFERMEDAD 
CELÍACA 

C S OES NECESARIO POSEER PROTEÍNAS DEL SISTEMA 
HLA DQ2/DQ8.Q / Q

NO TODOS LOS QUE LA POSEEN SERÁN 
CELÍACOSCELÍACOS.

LOS QUE NO LA POSEEN
ES MUY POCO PROBABLEES MUY POCO PROBABLE 
QUE SEAN CELÍACOS ALGÚN DÍA,

¡PERO NO IMPOSIBLE !





HLAHLA-
DQ2







 AGA A : 126 U
 AGA G:  250 U
 EmA: POSITIVO
 Ttg: 150 U
 DQ2

ATROFIA VELLOSITARIA TOTAL



 AGA A : 6 U
 AGA G:  250 U
 EmA-IgA: 

NEGATIVONEGATIVO
 Ttg-IgA: 1,5 U
 DQ2

ATROFIA VELLOSITARIA TOTAL

 DQ2
 EmA-IgG:
 POSITIVO



E í h d fi id DSA iñ En nuestro país, se ha definido DSA en niños
 de 4 años de edad o más con niveles séricos

de Ig A de 7 mg/dl o menores en más de una de Ig A de 7 mg/dl o menores, en más de una
 determinación



 AGA A : 6 U
 AGA G:  20 U
 EmA: NEGATIVO
 Ttg-IgA: 1,5 U
 DQ2

ATROFIA VELLOSITARIA TOTAL



 AGA A : 16 U
 AGA G:  50 U
 EmA: NEGATIVO
 Ttg-IgA: 15 U
 DQ2



ANTI-PÉPTIDOS 
DEAMINADOS DE LADEAMINADOS DE LA 
GLIADINAGLIADINA 
(ANTI-DGP)



• Mabel Aleanzi1a, Ana María Demonte1, Cecilia Esper1, Silvia 
Garcilazo1 and Marta Wagener2

A ib d R i i i N i dAntibody Recognition against Native and 
Selectively Deamidated Gliadin Peptides 

• Clinical Chemistry. 2001;2023-2028y ;
• 1 Cátedra de Bioquímica Básica de Macromoléculas, INTEBIO, Facultad de 

Bioquímica y Ciencias Biológicas, Universidad Nacional del Litoral, Pje. el 
Pozo. CC 242, 3000 Santa Fe, Argentina.

• 2 Hospital de Niños Dr Orlando Alassia de Santa Fe G de• 2 Hospital de Niños Dr Orlando Alassia de Santa Fe, G. de 
Lamadrid, 3000 Santa Fe, Argentina. 



 MAYOR ESPECIFICIDAD Y SENSIBILIDAD QUE 
LOS VIEJOS ANTICUERPOS ANTIGLIADINA.

 LOS DE CLASE IgG PARALELIZAN A LOS 
ANTI TG CLASE I AANTI-tTG CLASE IgA

 MENOS SUSCEPTIBLES A INTERFERENCIAS
UTILES EN DEFICIENCIA SELECTIVAUTILES EN DEFICIENCIA SELECTIVA 
DE IgA TOTAL.



 LOS ANTICUERPOS ANTI-GLIADINA NATIVA 
TIENEN BAJA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDADTIENEN BAJA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD

 TIENEN MUY BAJA SIGNIFICACIÓN CLÍNICA Y TIENEN MUY BAJA SIGNIFICACIÓN CLÍNICA Y 
APLICACIONES DIAGNÓSTICAS Y DE SEGUIMIENTO 
RESTRINGIDAS.

 EN EL DIAGNÓSTICO DEBERÍAN SER 
REEMPLAZADOS POR LOS ANTICUERPOS 
ANTI-DGP CLASE IgA E IgG



ANTICUERPOS ANTI TTG 
MAYORES QUE 100 UNIDADES 
DEJAN MUY POCO LUGAR A DUDAS



 DISCORDANCIA DE DISTINTOS ANTICUERPOS
 ANTICUERPOS CON ELEVACIONES 

TRANSITORIASTRANSITORIAS
 EDAD DEL PACIENTE



 ANTI  TTGA  NEGATIVOS
ANTI GLIADINA DGP POSITIVOS ANTI GLIADINA DGP POSITIVOS



 DETERMINAR EL PODER DE LAS 
ÍDETERMINACIONES BIOQUÍMICAS 

SOBRE QUÉ BASES DECIDIR LA BIOPSIA SOBRE QUÉ BASES DECIDIR LA BIOPSIA



 LOS ANTICUERPOS TIENEN MENOS 
SENSIBILIDAD QUE LA PUBLICADA, 

 HAY MÁS FALSOS NEGATIVOS DE LO QUE NOS 
IMAGINAMOSIMAGINAMOS.

 LOS PACIENTES EN TRATAMIENTO SON UNA 
POBLACIÓN APARTE EN LA CONSIDERACIÓNPOBLACIÓN APARTE EN LA CONSIDERACIÓN 
DE LOS ANTICUERPOS (MAKI)



 ¿CUAL ES EL MEJOR ANTICUERPO PARA 
SEGUIR EL CUMPLIMIENTO DEL RLG?

Á ¿CUÁL DE LOS ANTICUERPOS REFLEJA CON 
MAYOR FIDELIDAD LA MEJORÍA HISTOLÓGICA?



 AGA  A: 150 U
 AGA G:  220 U
 EmA A: TITULO 1:10

 DQ2 



 AGA  A: 150 U
 AGA G:  220 U
 EmA A: TITULO 1:10

 DQ2 
ASCA 82 U (H 30) ASCA: 82 U (H 30)



 AGA  A: 50 U
 AGA G: 90 U
 EmA A: POSITIVO

 DQ2 
ASCA 36 U (H 30) ASCA: 36 U (H 30)



AGA A AGA G EMA A TTGAAGA A AGA G EMA A TTGA

05-1998 29 56 POS 
1:10

29.3
1:10

10-1998 69 82 POS 70.1

05-1999 19 65 POS 21.105 1999 19 65 POS 
1:20

21.1

05 2003 10 25 NEG 5 605-2003 10 25 NEG 5.6





AGA A AGA G Ema AAGA A AGA G Ema A

1990 3A 30 52 -----

1991 4A 40 60 -----

1992 5A 55 77 NEG

1995 8A 86 99 POS



SI UN ANTICUERPO “FALSO POSITIVO” INSISTESI UN ANTICUERPO FALSO POSITIVO  INSISTE

MUCHO EN APARECER,

MEJOR MIRARLO FIJO.

LAS BRUJAS NO EXISTEN, PERO…



 AGA  A: 50 U
 AGA G: 90 U
 EmA A: NEG
 TTGA: 12.5
 TTGG: 76.3

PERO PERO…





 ¿DE DONDE VIENEN?
 ¿HACIA DONDE VAN?
 RLG? ESTRICTO?
 DURANTE EL TRATAMIENTO:

LA CINÉTICA DE DESCENSO ES EQUIVALENTE LA CINÉTICA DE DESCENSO: ¿ES EQUIVALENTE 
PARA TODOS LOS ANTICUERPOS?



 ¿EXISTEN REALMENTE LOS FALSOS POSITIVOS 
Y LOS FALSOS NEGATIVOS?

 ¿QUÉ SIGNIFICACIÓN TIENEN LAS PEQUEÑAS 
ELEVACIONES DE ANTICUERPOS?ELEVACIONES DE ANTICUERPOS?







VASO 
SANGUINEO







 Prevalence of celiac disease in Argentina: screening of an adult Prevalence of celiac disease in Argentina: screening of an adult 
population in the La Plata area.

 Am J Gastroenterol 2001 Sep;96:2700-4.
 PREVALENCIA 1:167
 MUJERES:60 %



Multicéntrico 2008-2009
Comisión Nacional Salud Ciencia y y

Tecnología
Ministerio de Salud de la Nación



 Arch. argent. pediatr. vol.110 no.6 Buenos Aires dic. 2012


 ORIGINAL ARTICLE
 Prevalence of celiac disease: a multicenter trial in pediatric population from five 

urban districts of Argentina


 Mabel Mora MDa Néstor Litwin MDb María del Carmen Toca MDc María Inés Mabel Mora, MDa, Néstor Litwin, MDb, María del Carmen Toca, MDc, María Inés 
Azcona, MDa, Rossana Solís Neffa, MDa, Fernando Battiston, MDa, María Solaegui, 
MDa, Gonzalo Ortiz, MDc, Marta Wagener, MDd, Jorgelina Olivera, MDd, Silvia 
Marchisone, MDe, Gabriela Oropeza, MDe, Cinthia Bastianelli, MDf, Alejandra 
González, MDg and Gabriela Rezzónico, MDh

 a Hospital Materno Infantil de San Isidro "Dr Carlos Gianantonio" a. Hospital Materno Infantil de San Isidro Dr. Carlos Gianantonio .
b. Gastroenterology Research Laboratory.
c. Hospital Nacional"Prof. A. Posadas". Province of Buenos Aires. 
d. Hospital de Niños de Santa Fe"Dr. O. Alassia". 
e. Hospital Municipal Infantil de Córdoba. 
f. Hospital "Niño Jesús de Praga". Salta. p J g
g. Hospital Universitario CEMIC. Buenos Aires. 





2.219 niños estudiados

21 CELÍACOS21 CELÍACOS
13 NENAS (62%)

1,26% (1:79)





























 Gary H. 
J E Bi l N 1 2009 212 3499 3510 J Exp Biol. Nov 1, 2009; 212: 3499–3510. 

 Tandem mass spectrometry was used to identify 
clotting proteins present in unpolymerized barnacle 

t b i tid ith thcement by comparing peptide sequences with the 
human protein database. Remarkably, the catalytic 
subunit of human `fibrin stabilizing factor', a 
t l t i d f d d l d dtransglutaminase, was identified and validated 
by western blotting. This protein was nearly the same 
molecular mass in barnacle cement as in human 
l (75 kD i b l 83 kD iplasma (75 kDa in barnacle cement versus 83 kDa in 

human plasma), despite roughly a billion years of 
separation between these two species 





MARIA LUISA AGEITOS Médi P di C C MARIA LUISA AGEITOS  Médica Pediatra Casa Cuna
 ROQUE EMILIANI  Pediatra Gastroenterólogo Casa Cuna
 MARCELO ROYER Primer Maestro de la Gastroenterología Argentina
 HORACIO TOCCALINO Pediatra Gastroenterólogo  Hospital Posadas
 JORGE ORTIZ Pediatra Gastroenterólogo Hospital Posadas JORGE ORTIZ Pediatra Gastroenterólogo  Hospital Posadas
 MARGARITA RAMONET  Pediatra Gastroenteróloga  Hospital Posadas
 EDUARDO CUETO RÚA   Pediatra Gastroenterólogo  
 Hospital de Niños de La Plata  - Hospital Posadas 
 RICARDO LICASTRO Pediatra Gastroenterólogo  Hospital Posadas

LUIS HEFFES NAHMOD Pediatra Gastroenterólogo Hospital Posadas LUIS HEFFES NAHMOD Pediatra Gastroenterólogo  Hospital Posadas
 ELSA GUASTAVINO   Pediatra Gastroenteróloga  Hospital Posadas
 CARLOS GIANANTONIO   Pediatra
 MARÍA TERESA GARCÍA DE DÁVILA Patóloga
 JUAN CARLOS GOMEZ     Médico  Gastroenterólogo Hospital San Martín La Plata g
 SUSANA DE ROSA Pediatra Gastroenteróloga  Hospital  Garrahan
 MARINA ORSI Pediatra Gastroenteróloga Hospital Italiano
 DANIEL D’AGOSTINO Pediatra Gastroenterólogo Hospital Italiano
 MARIA DEL CARMEN TOCA Pediatra Gastroenteróloga  Hospital Posadas
 MABEL MORA Pediatra Gastroenteróloga Hosp Niños San Isidro MABEL MORA Pediatra Gastroenteróloga  Hosp. Niños San Isidro
 OCTAVIO ARUSA    Pediatra Gastroenterólogo Hospital Posadas
 JOSÉ LUIS CERVETTO  Pediatra Gastroenterólogo  Hospital Posadas
 LUIS COLOMBATO Médico Gastroenterólogo Hospital Posadas 
 PABLO MAZURE Médico Gastroenterólogo Hospital Posadas 

É HÉCTOR PARODI   Médico Gastroenterólogo Hospital Posadas 
 SUSANA HERMOSID  Médica Obstetra – Hospital Durand
 JUAN COSTA  Médico Patólogo Hospital Posadas – Instituto Lanari
 JUAN ANTONIO BARCAT   Médico Patólogo  Instituto Lanari
 AQUILES RONCORONI Director Instituto Lanari





BLANCANIEVES Y LOS SIETE LINFOCITOS
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GLUTENGLUTEN







RÉGIMEN LIBRE DE GLUTEN








