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RESUMO

Objetivo: O objetivo geral do presente estudo consiste em analisar a produ¢do cientifica acerca da
Doenga Celiaca , buscando identificar as principais manifestagdes clinicas, bem como as principais
comorbidades e os principais métodos utilizados no tratamento dessa patologia .Metodologia: E uma
revisdo sistematica focada em entender os aspectos principais da Doenca Celiaca. A pesquisa foi guiada
pela pergunta: “Quais sdo as manifestagdes clinicas, doengas associadas e 0 manejo da a doenca celiaca
em pacientes pediatricos, com base nas evidéncias disponiveis na literatura cientifica?”. Para encontrar
respostas, foram realizadas buscas na base de dados PubMed usando trés descritores combinados com
o termo booleano “AND”. Isso resultou em 268 artigos. Sendo selecionado 17 artigos para compor a
coletanea. Resultados: A Doenga Celiaca (DC) ¢ uma condicdo imunomediada que afeta o trato
gastrointestinal e pode causar diversos sintomas, incluindo manifestacdes extra intestinais. O
diagnostico envolve testes soroldgicos e bidpsias, com a remogao do gluten sendo o tnico tratamento
eficaz. A adesdo rigorosa a dieta sem gliten ¢ crucial para a recuperagdo, mas pode variar entre
pacientes, impactando a saude a longo prazo. Conclusdo: A DC esta associada a outras condigdes
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autoimunes e genéticas, exigindo monitoramento regular e suporte continuo para garantir o bem-estar
dos pacientes.

Palavras-chave: Doenca Celiaca, Pediatria, Manifestagdes Clinicas.
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1 INTRODUCAO

A doenca celiaca é uma enfermidade sistémica imunomediada desencadeada pela ingestéo de
gluten e prolaminas em individuos geneticamente predispostos, caracterizada pela presenca de varias
combinacg6es de danos no intestino delgado, presenca de anticorpos especificos para doenca celiaca,
antigeno leucocitario humano (HLA)-DQ2 ou HLA-DQ8, e manifestacdes clinicas dependentes de
glaten. O glaten refere-se a proteinas insoluveis de cereais, incluindo prolaminas encontradas no trigo
(gliadinas), centeio (secalinas), cevada (hordeina) e aveia (aveninas). (HOUMICH; ADMOU, 2021)
(SAHIN, 2021).

Estima-se que até 40% da populacdo em geral seja portadora dos genes de suscetibilidade, mas
a prevaléncia da doenca celiaca é de apenas cerca de 1% da populagdo em geral. A idade média no
momento do diagnostico € a escolar, que varia entre 6 e 9 anos, mas a doenca pode ocorrer em qualquer
momento, desde a primeira infancia até a velhice. A soroprevaléncia da doenca celiaca e a prevaléncia
da doenca celiaca comprovada por bidpsia no mundo séo de 1,4% e 0,7%, respectivamente. Sua
prevaléncia varia dependendo de variacfes geogréaficas e étnicas. A prevaléncia mais elevada esta na
Europa (0,8%) e Oceania (0,8%), e a prevaléncia mais baixa esta na América do Sul (0,4%). A
prevaléncia da doenca celiaca comprovada por bidpsia foi 1,5 vezes maior em mulheres do que em
homens, e a incidéncia de doenca celiaca é duas vezes maior em criangas em comparacdo com adultos
(SAHIN, 2021) (LUPU et al., 2023). A razdo para essa diferenca pode ser fatores genéticos [antigeno
leucocitario humano (HLA) e genes ndo-HLA], fatores ambientais como consumo de trigo, idade na
ingestdo de glaten, infeccdes gastrointestinais, inibidor da bomba de protons e uso de antibidticos, e a
taxa de cesariana. (SAHIN, 2021) (TORUN et al., 2021).

A doenca celiaca é mais prevalente nos chamados grupos de alto risco, como diabetes tipo 1
(1-12%); doenca autoimune da tireoide (2-6%); sindrome de Down (2-6%); hepatite autoimune (3—
7%), sindrome de Turner (4-5%); familiares de primeiro grau com doenca celiaca (10-20%);
individuos com anemia ferropriva (3—15%); pacientes com osteoporose (1-3%), e muitas outras
condicBes clinicas. Além disso, a incidéncia de doenca celiaca aumentou significativamente nos
ultimos 30 anos, de 2-3 para aproximadamente 9-13 novos casos por 100.000 habitantes por ano. Isto
provavelmente reflete uma descoberta fortuita de formas néo classicas e assintomaticas. (HOUMICH;
ADMOU, 2021)

A doenca celiaca geralmente ocorre em individuos geneticamente predispostos que respondem
a fatores ambientais desconhecidos com uma resposta imunoldgica que € subsequente desencadeada
pela ingestdo de gluten. Fatores ambientais, como a duracdo da exposic¢do ao gluten, desempenham
papéis importantes no desenvolvimento da doencga celiaca. Os elementos-chave da doenca celiaca, uma
doenca autoimune, sdo 0s genotipos genéticos HLA-DQ2 e HLA-DQ8, fatores ambientais (ingestéo

de gluten) e autoantigeno para transglutaminase tecidual (tTG), que s@o conhecidos por desempenhar
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um papel importante na patogénese. Além da suscetibilidade genética e da exposi¢do ao glaten, a perda
da funcdo da barreira intestinal, a resposta imune inata pro-inflamatéria induzida pelo gliten, a resposta
imune adaptativa inadequada e o microbioma intestinal desequilibrado parecem ser componentes da
autoimunidade da doenca celiaca. Mais de 99% dos pacientes celiacos possuem HLA-DQ2 ou HLA-
DQ8 em comparagdo com 40% na populacdo em geral (SAHIN, 2021) (SUN et al., 2024).

Este artigo de revisdo sistemética visa compilar e analisar as evidéncias cientificas sobre as
manifestacdes clinicas e 0 manejo da Doenca Celiaca, bem como suas principais complicacGes. O
objetivo € fornecer uma visdo abrangente e atualizada, que sintetize o conhecimento existente e
identifique lacunas na pesquisa, orientando futuras investigacGes e praticas clinicas. A analise
aprofundada das evidéncias pretende ser um recurso Util para profissionais de satde, pesquisadores e

académicos, contribuindo para a melhoria das abordagens diagnosticas e terapéuticas

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao sistematica que busca compreender 0s principais aspectos acerca da
Doenca Celiaca no paciente pediatrico, bem como demonstrar as principais doencas associadas ao
quadro. Para o desenvolvimento dessa pesquisa foi elaborada uma questdo norteadora por meio da
estratégia PVO (populacdo, variavel e objetivo): “Quais sdo as manifestagdes clinicas, doengas
associadas e o manejo da a doenca celiaca em pacientes pediatricos, com base nas evidéncias
disponiveis na literatura cientifica?”

As buscas foram realizadas por meio de pesquisas nas bases de dados PubMed Central (PMC).
Foram utilizados quatro descritores em combinagdo com o termo booleano “AND”: Celiac Disease ,
Pediatrics, Clinical Diagnosis e Signs and Symptoms. A estratégia de busca utilizada na base de dados
PMC foi: (Celiac Disease) AND (Pediatrics); (Celiac Disease) AND (Pediatrics) AND (Clinical
Diagnosis) e (Celiac Disease) AND (Pediatrics) AND (Signs and Symptoms) . Desta busca foram
encontrados 268 artigos, posteriormente submetidos aos critérios de selecdo. Os critérios de inclusédo
foram: artigos nos idiomas inglés, portugués e espanhol; publicados no periodo de 2019 a 2024 e que
abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa, além disso, estudos de revisdo, observacionais e
experimentais, disponibilizados na integra. Os critérios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que ndo abordavam diretamente a proposta estudada e que nédo
atendiam aos demais critérios de inclusdo.

Ap0s a associacdo dos descritores utilizados nas bases pesquisadas foram encontrados um total
de 268 artigos. Apds a aplicacéo dos critérios de inclusdo e exclusdo foram selecionados 24 artigos na

base de dados PubMed, sendo utilizados um total de 17 estudos para compor a coletanea.
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3 DISCUSSAO

A doenga celiaca (DC) ¢ uma enfermidade sist€émica imunomediada, caracterizada por um
padrao variavel de manifestagdes clinicas no trato gastrointestinal e extraintestinal, mas ¢ claramente
definida pela presenca de uma enteropatia atrofica (intestino delgado) dependente de gluten,
juntamente com um painel sorolégico consistente através da positividade para anticorpo
antitransglutaminase tecidual e/ou anticorpo antiendomisio. A DC esta envolvida na infec¢do do trato
gastrointestinal, principalmente no intestino delgado. A reacao inflamatodria persistente ¢ desencadeada
pelo consumo de produtos que contém gliten (como trigo, cevada e centeio) e desaparece quando o
glaten ¢ removido da dieta (PODDIGHE; KUSHUGULOVA, 2021) (JAFARI et al., 2024).

O gluten, como j& foi mencionado, representa outra condi¢do necessaria para a inducdo da DC.
Como uma mistura de proteinas, os principais componentes do glaten sdo a gliadina e a gluteina. A
gliadina é o principal antigeno desencadeador da DC atraves de seus componentes glutamina e prolina.
Quando esses peptideos ricos em prolina chegam ao intestino delgado, eles apresentam um periodo de
degradacdo mais longo, aumentando a chance de ativar uma resposta imunolégica. Uma vez que as
respostas inatas e adaptativas sdo ativadas, as consequéncias sao a infiltracao de células inflamatorias
e a promocdo de células T CD8 citotoxicas. Dessa forma, surgem atrofia das vilosidades da mucosa,
hiperplasia das criptas e disfuncdo da barreira intestinal. Essas alteragdes implicam na promocao de
bactérias patogénicas, no aumento da capacidade de translocacdo e na permeabilidade intestinal,
caracteristicas patognomonicas da doenca celiaca (LUPU et al., 2023) (LUPU et al., 2024).

A DC é uma doenca complexa desencadeada por diversos fatores, incluindo elementos
genéticos e ambientais. Em pessoas com predisposi¢do genética por exemplo, a presenca de genes
HLA como HLA-DQ2 ou HLA-DQ8 , quando ocorre a exposicdo desses individuos ao gluten e a
elementos ambientais, isso provoca a ativacdo de suas respostas imunes inatas e adaptativas. A origem
genética desempenha um papel crucial na predisposi¢do a DC. O haplétipo HLA-DQ2 (DQA10501-
DQB10201) esta presente na maioria dos individuos afetados pela DC (90%), enquanto o haplétipo
HLA-DQ8 (DQA10301-DQB10302) é encontrado em 5% desses casos, que carregam pelo menos um
dos dois alelos DQ2, especialmente DQB1*0201. Ambos os hapl6tipos estdo envolvidos no
desenvolvimento da DC e sdo expressos na superficie das APCs. Essas células apresentam forte
afinidade por peptideos desamidados derivados do glaten, que se ligam e se apresentam as células T
CD4 no suburotélio, iniciando a cascata inflamatoria, que é uma fungdo da DC. Autoanticorpos contra
TG2, especificamente anti-TG2 e anti-EMA, séo responsaveis pela desaminacdo do gluten em
pacientes com DC. Contudo, a alteragdo mais importante € o dano intestinal, muitas vezes
caracterizado por atrofia das vilosidades, uma caracteristica cientifica na maioria dos casos de DC
(JAFARI et al., 2024).
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Em relagdo aos fatores que podem precipitar a ocorréncia de autoimunidade e doenca celiaca,
evidencia-se que hd um aumento no seu risco proporcional a cada grama de gluten consumido por dia.
Outra variavel € representada pelo tipo de nascimento, processo fisioldgico que pode deixar marcas no
rumo futuro da crianca, aumentando a incidéncia de determinadas doencas (infec¢des do trato
respiratério, asma, obesidade, transtornos do espectro autista, déficits de atencdo ou atrasos no
desenvolvimento neuropsiquico). Esse aspecto é geralmente atribuido a um desenvolvimento
incompleto da microbiota infantil em bebés nascidos por cesariana. A iSO se somam aspectos
particulares dos primeiros anos de vida. No entanto, os dados relativos ao impacto da cesariana, da
amamentacdo ou da idade de introducdo do gluten na dieta no aumento do risco de DC s&o
contraditorios (LUPU et al., 2024).

Ha evidéncias crescentes de que as dietas "ocidentais"” (ricas em proteina animal e alimentos
processados) promovem a inflamacéo através da modulacdo direta ou indireta do sistema imunologico,
enquanto uma dieta "prudente” ou "mediterranea” (rica em vegetais e gréos, com baixo consumo de
alimentos processados e agucares adicionados) demonstrou propriedades anti-inflamatérias, que
podem se estender a um efeito protetor no desenvolvimento de DC em criancas (CHANG etal., 2022).

Os sintomas geralmente ocorrem em criancas apds a ingestao de graos contendo glaten entre 4
e 24 meses. Pode haver um atraso ou periodo latente entre a ingestdo de gluten e o inicio dos sintomas.
O termo "DC cléssica" é utilizado quando sintomas associados a ma absorcao, como diarreia, distensao
abdominal, perda de peso ou falha de crescimento, estdo presentes, enquanto "DC ndo classica" é
empregado para todos os outros sintomas (CHANG et al., 2022). As manifestacdes extraintestinais
comuns sdo retardo de crescimento, baixa estatura, anemia crdnica, osteopenia, 0Steoporose,
puberdade retardada, defeito no esmalte dentério, irritabilidade, fadiga crbnica, neuropatia, artrite,
artralgia, amenorreia e aumento das enzimas hepaticas (SAHIN, 2021).

Os sintomas geralmente sdo diferentes em bebés e em criancas mais velhas. A triade classica
de sintomas da DC, como diarreia, distensdo e dor abdominal, é mais frequente em criangcas mais
novas, enquanto, com o0 aumento da idade, os sintomas atipicos tornam-se mais comuns. Se 0
diagnostico for tardio, podem ser observados atrasos no crescimento, irritabilidade e desnutrigéo grave.
Sintomas gastrointestinais como diarreia, nausea, vémito, dor abdominal, distensdo abdominal, perda
de peso e constipacdo podem ocorrer em criangas mais velhas, dependendo da quantidade de ingestéo
de glaten. Manifestagdes gastrointestinais, como diarreia, sdo observadas em aproximadamente 50%
dos pacientes com doenca celiaca (SAHIN, 2021) (SCAPATICCI et al., 2023).

As manifestacdes clinicas podem ser leves ou ausentes (com apenas uma leve elevacdo das
transaminases) ou podem ser caracterizadas por um envolvimento extra-intestinal de qualquer parte do
corpo (alopecia, dermatite herpetiforme), incluindo o sistema nervoso. Achados extra-intestinais séo

observados em até 60% dos pacientes celiacos pediatricos. A baixa estatura é o achado mais comum
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em criancas. Foi relatado que 10%-47,5% dos pacientes pediatricos celiacos apresentam baixa estatura
no momento do diagndstico. 19% a 59% das causas ndo endocrinoldgicas de baixa estatura séo
relatadas como doenga celiaca. Iniciar uma dieta sem gliten no periodo inicial provoca rapido
crescimento e recuperacao de peso, especialmente nos primeiros 6 meses. A altura alvo geralmente é
alcancada dentro de 3 anos ap0s o diagnostico. Se a altura alvo ndo for atingida apesar de uma dieta
rigorosa sem glaten, uma avaliacdo endocrinolédgica deve ser feita para descartar deficiéncia de
horménio do crescimento (SAHIN, 2021) (SABINO et al., 2020).

O hipogonadismo em meninas e a puberdade tardia em meninos devido a resisténcia
androgénica sdo achados comuns em pacientes celiacos pediatricos ndo diagnosticados ou ndo tratados.
A puberdade tardia é observada em 10%-20% dos pacientes celiacos. Geralmente, o desenvolvimento
da puberdade ocorre dentro de 6 a 8 meses apds o inicio de uma dieta sem gluten. Se a puberdade
tardia persistir, o paciente deve ser encaminhado a endocrinologia pediatrica para avaliacdo adicional
de outros disturbios do sistema reprodutivo (SAHIN, 2021).

A dermatite herpetiforme (DH) é uma afecgdo cuténea crbnica, pruriginosa e provocada pelo
gluten, caracterizada por depdsitos granulares subepidérmicos de IgA, levando principalmente a lesdes
papulovesiculares. Ligacdes entre DC e DH surgiram nas ultimas decadas: o desaparecimento da
erupcao cutanea em uma dieta isenta de glaten (DIG), a ocorréncia de ambas as condi¢Oes dentro das
familias e a sobreposicdo do antigeno leucocitario humano (HLA). Aproximadamente 85% dos
pacientes com DH de origem caucasiana sdo portadores de HLA-DQZ2, enquanto a maioria dos outros
é portadora de HLA-DQ8. Embora a DH ndo seja incomum entre adolescentes, raramente é observada
antes da puberdade, sendo a maioria das crianc¢as diagnosticada entre as idades de 2 e 7 anos. O quadro
clinico da DH ¢é caracterizado por lesbes papulovesiculares e placas urticariformes, que cogam
intensamente e sao distribuidas simetricamente, afetando tipicamente as superficies extensoras
(cotovelos, joelhos e nadegas). Como as lesdes sdo fortemente pruriginosas, as vesiculas tipicas
raramente sdo aparentes, pois se transformam em escoriacdo. A DH apresenta-se de forma semelhante
em criancas e adultos; no entanto, as criangas podem apresentar achados cutaneos incomuns, como
envolvimento solitario, lesbes hemorragicas nas palmas das médos e plantas dos pés, bem como
papulas/nddulos dérmicos profundos e lesGes faciais. Purpura acral e petéquias sdo um achado comum
entre pacientes com DH e podem até indicar uma doenca em estagio inicial: essas lesfes cutaneas
hemorragicas afetam principalmente os dedos das maos e dos pés e sdo chamadas de purpura digital
(PERSECHINO et al., 2021).

O processo de absorcdo de ferro se desenvolve principalmente no duodeno proximal. Esta
porcao do intestino é normalmente destruida na doenca celiaca (DC), resultando em uma reducdo na
absorcéo de ferro e subsequente anemia por deficiéncia de ferro (ADF). De fato, a manifestacdo extra-
intestinal (MEI) mais frequente da DC é a ADF, com uma prevaléncia entre 12 e 82% em pacientes
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com novo diagndstico de DC. Foi relatado que 84% dos pacientes pediatricos celiacos apresentam
recuperacdo completa da anemia por deficiéncia de ferro com uma dieta rigorosa sem glaten e terapia
de suplementacéo de ferro dentro de 12-24 meses (FREEMAN, 2015) (SAHIN, 2021).

A doenca concomitante mais comum é o DM tipo 1, uma vez que possui fatores genéticos e
mecanismos patogénicos comuns com a doenca celiaca. O HLA-DQ2 estd presente em
aproximadamente 90%-95% dos pacientes celiacos e em 50% dos pacientes com DM tipo 1, mas o
HLA-DQ8 é detectado em aproximadamente 10% dos pacientes celiacos e em aproximadamente 70%
dos pacientes com DM tipo 1. Numa revisdo sistematica, a prevaléncia da doenca celiaca em pacientes
com DM tipo 1 foi relatada como sendo aproximadamente seis vezes maior do que na populacdo em
geral. A prevaléncia da doenca celiaca foi relatada como sendo de 2,4% a 16,4% em criangas com DM
tipo 1. Ha consenso sobre o rastreio inicial da doenca celiaca em pacientes com DM recém-
diagnosticados, mas ndo esta claro quando e com que frequéncia fazer o rastreio da doenca celiaca e
iniciar uma dieta isenta de gluten em pacientes assintomaticos. Tem sido recomendado que o teste de
rastreio para DC seja realizado no momento do diagndstico de DM tipo 1 e depois a cada 2 anos. Numa
outra revisdo, foi recomendado que as criangas diagnosticadas com DM tipo 1 deveriam ser rastreadas
para doenca celiaca uma vez por ano durante os primeiros 5 anos. Em outros estudos, foi recomendado
que os testes soroldgicos de triagem para doenca celiaca sejam realizados nos primeiros 2 anos quando
o diagnostico é feito, depois 5 anos ap6s o diagndstico e se houver algum sintoma sugestivo de DC.
Como 58%-85% dos pacientes com DM tipo 1 diagnosticados com DC sdo assintomaticos, o
diagnostico precoce da DC é muito importante para prevenir complicacdes a longo prazo, como retardo
de crescimento, osteopenia, infertilidade e malignidade (SAHIN, 2021).

Héa boas evidéncias de que as doencgas autoimunes da tireoide estdo associadas a doenca celiaca.
A prevaléncia da doenga celiaca em pacientes com tireoide autoimune é encontrada em 3,0%-4,8%.
Existe uma estreita relacdo entre a sindrome de Down e a doenca celiaca. A prevaléncia da doenca
celiaca em pacientes com diagndstico de sindrome de Down é relatada como sendo de 5% a 12%. A
Sociedade Norte-Americana de Gastroenterologia Pediatrica, Hepatologia e Nutricdo e a Sociedade
Europeia de Gastroenterologia Pediatrica, Hepatologia e Nutricdo (ESPGHAN) recomendam testes de
triagem para doenga celiaca em criancas com sindrome de Down devido ao risco aumentado de
desenvolver doenca celiaca. Num estudo realizado em 2020, envolvendo 1.317 pacientes pediatricos
com sindrome de Down com 3 anos ou mais, a prevaléncia da doenca celiaca foi de 9,8% em criangas
com sindrome de Down. Se o teste de rastreio da doenca celiaca nao for realizado, o diagnostico da
doenca celiaca é negligenciado ou tardio em 82% dos pacientes com sindrome de Down, causando
assim um aumento da morbilidade (SAHIN, 2021).

No que diz respeito a Artrite Idiopatica Juvenil (AlJ), >2,5% dos pacientes com AlJ foram
diagnosticados com DC; no entanto, a prevaléncia de DC em pacientes com AlJ pode ser ainda maior
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(>3-3,5%) devido a diversas limita¢des do estudo que poderiam ter subestimado o diagnostico de DC
em uma extensdo varidvel. Portanto, a triagem soroldgica para DC em criangas afetadas por AlJ
poderia ser recomendada devido ao aumento da prevaléncia de DC nesses pacientes (em comparacao
com a populacédo pediatrica em geral) e porque esses pacientes com AlJ diagnosticados com DC eram
em sua maioria assintomaticos. No entanto, mais pesquisas sdo necessarias para estabelecer uma
abordagem custo-efetiva em termos de frequéncia e modalidades de triagem de DC durante o
acompanhamento de pacientes com AlJ. Por outro lado, no momento, ndo héa evidéncias que apoiem
uma triagem periodica da DC em criangas afetadas por outras doencas reumaticas (incluindo IGpus
eritematoso sistémico pediatrico, dermatomiosite juvenil e esclerose sisttémica) (PODDIGHE et al.,
2022).

Nos ultimos 40 anos, a sorologia tornou-se cada vez mais relevante para o diagnéstico da
doenca celiaca (DC). Antes de meados da década de 1980, a DC sé podia ser diagnosticada por suspeita
clinica e bidpsia duodenal. Embora a bidpsia intestinal mostrando o quadro tipico de mucosa plana
ainda seja considerada o “padrdo ouro” para o diagnostico de DC, os marcadores de anticorpos
mudaram radicalmente o mundo celiaco (VOLTA et al., 2023).

O diagnostico da DC inicia-se gradativamente, do ndo invasivo ao invasivo, sendo a escolha
do método feita de acordo com o risco individual de cada paciente. Biologicamente, a sorologia inclui
ensaios de anticorpos endomisios (EMA), transglutaminase tecidual (tTG) e peptideo de gliadina
desamidado (DGP), testes de alta sensibilidade e especificidade (LUPU et al., 2024). Na pratica diaria,
quando héa suspeita de DC, sintomaética ou ndo, ou em individuos de alto risco, a primeira linha de
rastreio baseia-se na deteccdo de IgA anti-TG2, seguida, se positiva, de EMA, um marcador altamente
especifico, que melhora o valor preditivo positivo (VPP) dos testes soroldgicos. Na verdade, a
positividade simultanea de varios testes torna o diagnostico de DC muito provavel. Além disso, uma
combinacdo de IgA anti-TG2 com IgG anti-TG2 permite a exclusdo de DC potencialmente ocultada
pela deficiéncia de IgA. Além disso, 0 VPP desses testes em populacbes de baixo risco para DC
depende dos titulos de anticorpos. Titulos baixos (menos de trés vezes o limite) em pacientes
assintomaticos devem ser testados novamente apds 3 a 6 meses sob dieta rica em gluten antes de
considerar a endoscopia e bidpsias (HOUMICH; ADMOQU, 2021).

O diagndstico patoldgico é estabelecido ou confirmado de acordo com as classificagdes
modificadas de Marsh-Oberhuber e Corazza-Villanacci, com diferentes escalas baseadas no numero
de linfocitos intraepiteliais, hiperplasia de criptas e atrofia de vilosidades. Para avaliar adequadamente
as anormalidades histoldgicas da DC de acordo com os critérios comumente utilizados, recomenda-se
orientar corretamente a amostragem endoscopica (quatro a seis bidpsias estadiadas do bulbo e/ou do
segundo duodeno) e repetir os niveis das secdes da biopsia. Na verdade, uma amostra orientada de

maneira imperfeita pode levar a diagnosticos erréneos de 5% a 10%. Em criangas pequenas, a
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endoscopia pode mostrar um padrdo diferente, com uma prevaléncia mais baixa de atrofia, e ha
necessidade de mais bidpsias para estabelecer o diagnostico com certeza (FREEMAN, 2015). A
introducdo dos testes soroldgicos associados a métodos ndo invasivos de avaliagdo da mucosa
intestinal e a possibilidade de novas estratégias ndo invasivas sdo muito promissoras para a triagem e
o diagndstico da DC (HOUMICH; ADMOU, 2021).

Os principais critérios histologicos da DC incluem atrofia das vilosidades (AV) de graus
variados com numero aumentado de linfocitos intraepiteliais (IEL). Esses dois sinais, embora
inespecificos, sugerem fortemente DC e estdo associados a hiperplasia das criptas e ao aumento da
densidade das células coriénicas. No entanto, a AV e o0 aumento do IEL podem estar associados a
diversas patologias. Além disso, pacientes com aumento isolado do IEL com testes sorologicos
positivos sdo considerados potenciais candidatos a DC como forma latente assintomatica, enquanto na
maioria dos casos, a presenca de linfocitose intraepitelial solitaria ndo corresponde ao CD. Por outro
lado, quase todas as AV associadas a IEL, hiperplasia compensatoria de cripta, hipercelularidade de
cérion (aumento da densidade de células inflamatorias e plasmocitos IgA) e testes soroldgicos
positivos, correspondem a formas silenciosas de CD (HOUMICH; ADMOQU, 2021).

Em criancas com suspeita de DC, a tendéncia atual € o uso nao sistematico de bidpsia intestinal.
Notavelmente, a Sociedade Europeia de Gastroenterologia Pediatrica, Hepatologia e Nutri¢cdo propds
uma abordagem sem bidpsia em criangas sintomaticas que atendem aos quatro critérios a seguir: sinais
clinicos tipicos, anti-TG2 10 vezes ou mais o limite superior do normal (LSN), EMA positivo e HLA
DQ2 positivo e/ou DQ8. Mais recentemente, um grupo de especialistas assumiu gue mesmo criangas
assintomaticas podem ser diagnosticadas com precisdo com DC sem bidpsia, mas apenas com base em
titulos elevados de IgA anti-TG2 (10 vezes ou mais 0 LSN), testes EMA positivos em 2 amostras de
sangue (HOUMICH; ADMOU, 2021).

A resposta imune as vacinacGes em pacientes celiacos é de crescente interesse cientifico. No
entanto, alguns aspectos da relacdo entre a doenca celiaca (DC) e as vacinas ainda ndo sdo claros. Até
0 momento, ndo ha evidéncias que demonstrem qualquer associacdo causal entre vacinas e
desenvolvimento de DC. Portanto, as vacinas poderao ser administradas de acordo com as modalidades
e horérios do Calendario Nacional de Imunizacdo de cada pais. A vacina contra o rotavirus é
atualmente recomendada para a populagdo em geral e, segundo alguns dados, parece reduzir o risco de
desenvolvimento de autoimunidade contra a DC nos primeiros anos de vida. Em relacéo ao virus da
hepatite B, muitas vezes € necessaria uma dose de refor¢co da vacina devido a baixa ou perdida taxa de
resposta imunologica na DC. Além disso, a determinagéo dos titulos de anticorpos contra hepatite B
pode ser Gtil em individuos com DC recém-diagnosticados, independentemente da idade no momento
do diagndstico (PASSANISI et al., 2020).
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O tratamento atual para a DC é uma dieta isenta de gluten (DIG) rigorosa durante toda a vida,
que atinge a remissdo dos sintomas em poucos dias ou semanas e a restauracdo das vilosidades
intestinais e da homeostase imunoldgica em poucos meses (MARTIN-MASOT et al., 2023). A
melhora rapida dos sintomas clinicos € observada dentro de 2 a 4 semanas em criancas. As respostas
soroldgicas e histoldgicas sdo mais lentas em comparagdo com os sintomas clinicos. Embora a resposta
histologica em criancas seja observada dentro de 2 anos por uma taxa de 95%, esta taxa é de 60% em
adultos (SAHIN, 2021).

A quantidade de gluten toleravel varia de paciente para paciente. Apenas 50 mg de gluten,
presentes em algumas quantidades de migalhas de pdo ou num pequeno pedaco de bolo ou vestigios
de contaminago, podem causar sintomas e/ou enteropatia em pacientes assintomaticos. E improvavel
gue uma ingestdo de glaten inferior a 10 mg/dia cause anormalidades histologicas significativas. A
adesdo a dieta isenta de gluten apresenta algumas desvantagens; impacto negativo na qualidade de
vida, problemas psicoldgicos, contaminacdo involuntaria por gluten, possiveis deficiéncias de
vitaminas e minerais, sindrome metabolica, aumento do risco cardiovascular e constipacao grave. A
adesdo a dieta sem glaten é melhor em criancas diagnosticadas com DC em idade precoce e naquelas
que continuam a fazer acompanhamento regular. E menor em adolescentes em comparaco com
adultos (SAHIN, 2021).

Ap6s 18 meses de um acompanhamento rigoroso da DIG, o celiaco apresenta a maioria dos
parametros equivalentes aos de uma crianca saudavel. Este € um dado importante, mas, mesmo assim,
o habitual atraso no diagndstico (pela sua dificuldade), aliado ao tempo de estabilizacdo da doenca, €
demasiado longo, podendo neste periodo desenvolver complicacdes que resultardo em sequelas que
variam de leves (por exemplo, baixa estatura permanente, falha do esmalte dentério e problemas
psiquiatricos) a graves, como tumores, em longo prazo. O fato é que a DIG parece desempenhar um
papel importante na patogénese do desenvolvimento tumoral, uma vez que alguns estudos tém descrito
um maior desenvolvimento de tumores quanto mais tardio é feito o diagndstico e em pacientes que nao
seguiram a DIG. Assim, a DC ndo tratada est4 associada sobretudo ao linfoma de células T (EATL) e
ao adenocarcinoma do intestino delgado, embora também tenha sido descrita uma maior incidéncia de
linfoma n&o-Hodgkin e cancer colorretal (MARTIN-MASOT et al., 2023).

Pacientes com doenca celiaca devem ser acompanhados 6 meses apds o diagndstico e a cada 6
meses em termos de melhora dos sintomas, adesdo a dieta sem gluten, qualidade de vida e
normalizagdo progressiva dos anticorpos associados a doencga celiaca. Testes de triagem devem ser
feitos em termos de doenca autoimune da tireoide. Uma bidpsia duodenal de controle ndo é necesséria
apos uma dieta sem glaten. No entanto, se houver uma resposta parcial ou nenhuma resposta a dieta

isenta de glaten, deve ser feito um exame cuidadoso para detectar contaminacao involuntaria por gldten
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ou méa adesdo a dieta isenta de glaten. Se a resposta a uma dieta rigorosa sem gluten for fraca, a bidpsia
duodenal pode ser realizada (SAHIN, 2021).

O melhor marcador de acompanhamento e manejo adequados é o declinio nos niveis de
anticorpos e o retorno dos niveis de anticorpos ao normal no acompanhamento. A presenca de
anticorpos positivos persistentes geralmente indica dano intestinal continuo e exposic¢do ao gluten. O
acompanhamento soroldgico deve ser feito dentro de 6 meses e 12 meses ap0s o diagndstico e depois
uma vez por ano. O teste tTG-IgA é relatado como o melhor teste no acompanhamento. Foi
demonstrado que o tempo médio para retornar aos niveis normais do teste tTG em pacientes com

adesdo estrita a dieta sem glaten é de 1 ano (SAHIN, 2021).

4 CONCLUSAO

A Doenca Celiaca (DC) é uma condicdo complexa e multifacetada, com uma base
imunomediada que afeta o trato gastrointestinal e pode se manifestar em uma ampla gama de sintomas
extraintestinais. A identificacdo da DC envolve uma combinacdo de fatores genéticos, exposi¢do ao
gluten e respostas imunoldgicas que resultam em atrofia das vilosidades intestinais e alteracfes na
barreira intestinal. O diagnostico é baseado em uma combinacéo de testes soroldgicos e bidpsias, sendo
0s anticorpos anti-transglutaminase tecidual e anti-endomisio os principais marcadores na triagem.

A relacdo entre a dieta e a DC é crucial, com a remocao do gluten sendo a tnica forma efetiva
de tratamento. O seguimento rigoroso da dieta isenta de gluten é fundamental para a remissdo dos
sintomas e recuperacdo da funcdo intestinal. No entanto, o impacto da dieta e a adesdo a ela podem
variar entre 0s pacientes, com potenciais consequéncias a longo prazo em caso de diagndstico tardio
ou méa adesdo. E essencial que os pacientes com DC sejam monitorados regularmente para garantir a
adesdo a dieta, avaliar a evolucdo dos sintomas e prevenir complicacGes associadas a doenca nédo
tratada, como o0 aumento do risco de cancer.

Além disso, a DC esta frequentemente associada a outras condi¢cdes autoimunes e genéticas, e
a triagem para essas condices deve ser considerada no acompanhamento de pacientes celiacos. A
continua evolucao das estratégias de diagndstico e tratamento, aliada a educacéo e suporte ao paciente,

sdo vitais para a gestdo eficaz da DC e a melhoria da qualidade de vida dos afetados.
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