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RESUMO

INTRODUCAO: As Doencas Inflamatérias Intestinais, representadas principalmente pela doenga de
Crohn e retocolite ulcerativa, s3o condi¢cdes cronicas e multifatoriais do trato gastrointestinal que
cursam com inflamacgao persistente e recorrente. O aumento global de sua prevaléncia, especialmente
em paises em desenvolvimento, tem impulsionado a busca por terapias mais eficazes e seguras. As
limitagdes dos tratamentos convencionais, como aminossalicilatos, corticosterdides e
imunossupressores, motivaram o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas, incluindo
biologicos e pequenas moléculas com mecanismos de agao mais seletivos. OBJETIVOS: Revisar e
analisar criticamente as novas perspectivas terapéuticas no manejo da DII, abordando os principais
avangos farmacologicos, tecnoldgicos e conceituais, bem como identificar lacunas na literatura e
implicacdes clinicas das terapias emergentes. METODOS: Trata-se de uma revisdo narrativa da
literatura, de carater descritivo e exploratério, realizada entre setembro e outubro de 2025. A busca
bibliografica foi conduzida nas bases PubMed e Cochrane Library, com descritores em portugués e
inglés relacionados a DII e terapias inovadoras. Foram incluidos artigos mais atuais sobre as principais
propedéuticas no ambito estudado, nos idiomas inglés, portugués e espanhol, que abordassem avangos
no manejo da doenga. Excluiram-se editoriais, relatos de caso e estudos sem metodologia definida. Os
dados foram organizados por eixos tematicos e analisados qualitativamente. RESULTADOS: Foram
selecionados 62 artigos que evidenciaram quatro principais eixos de inovagdo: novos agentes
biologicos, como anticorpos monoclonais seletivos anti-IL-23 (risanquizumabe, guselcumabe e
miricizumabe); pequenas moléculas orais, como inibidores de JAK (tofacitinibe, upadacitinibe) e
moduladores de S1P (ozanimode, etrasimode);estratégias combinadas e personalizadas, como a dual
biologic therapy; e abordagens baseadas em microbiota e nanotecnologia, que ampliam as perspectivas
de tratamento. Os estudos apontam melhora clinica, maior taxa de remissdo e menor incidéncia de
efeitos adversos, embora ainda existam desafios quanto ao custo e a acessibilidade. CONCLUSAO:
As novas terapias para DII representam um avango significativo rumo a medicina personalizada, com
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foco na seletividade imunologica e na melhora da qualidade de vida. Entretanto, o alto custo, a
heterogeneidade das respostas e a necessidade de validagdao em estudos de longo prazo ainda limitam
sua aplicagdo ampla. O futuro do manejo da DII tende a integrar biologicos, pequenas moléculas,
microbiota e biotecnologia, consolidando uma abordagem mais precisa, eficaz ¢ humanizada.

Palavras-chave: Doenca Inflamatoria Intestinal. Doenga de Crohn. Colite Ulcerativa. Terapé€utica.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Inflammatory bowel diseases, primarily Crohn's disease and ulcerative colitis, are
chronic, multifactorial conditions of the gastrointestinal tract characterized by persistent and recurrent
inflammation. The global increase in their prevalence, especially in developing countries, has driven
the search for more effective and safer therapies. The limitations of conventional treatments, such as
aminosalicylates, corticosteroids, and immunosuppressants, have motivated the development of new
therapeutic strategies, including biologics and small molecules with more selective mechanisms of
action. OBJECTIVES: To review and critically analyze new therapeutic approaches in the management
of IBD, addressing the main pharmacological, technological, and conceptual advances, as well as to
identify gaps in the literature and the clinical implications of emerging therapies. METHODS: This is
a descriptive and exploratory narrative literature review conducted between September and October
2025. The literature search was conducted in PubMed and the Cochrane Library databases, using
descriptors in Portuguese and English related to IBD and innovative therapies. The most recent articles
on the main therapeutic approaches in the studied area, in English, Portuguese, and Spanish, that
addressed advances in disease management were included. Editorials, case reports, and studies without
a defined methodology were excluded. The data were organized by thematic axes and analyzed
qualitatively. RESULTS: Sixty-two articles were selected, highlighting four main axes of innovation:
new biological agents, such as selective anti-IL-23 monoclonal antibodies (risankizumab, guselkumab,
and miricizumab); Oral small molecules, such as JAK inhibitors (tofacitinib, upadacitinib) and S1P
modulators (ozanimod, etrasimod); combined and personalized strategies, such as dual biologic
therapy; and microbiota- and nanotechnology-based approaches, which broaden treatment prospects.
Studies indicate clinical improvement, higher remission rates, and a lower incidence of adverse effects,
although challenges remain regarding cost and accessibility. CONCLUSION: New therapies for IBD
represent a significant advance toward personalized medicine, focusing on immunological selectivity
and improving quality of life. However, high cost, heterogeneous responses, and the need for validation
in long-term studies still limit their widespread application. The future of IBD management tends to
integrate biologics, small molecules, microbiota, and biotechnology, consolidating a more precise,
effective, and humanized approach.

Keywords: Inflammatory Bowel Disease. Crohn's Disease. Ulcerative Colitis. Therapeutics.

RESUMEN

INTRODUCCION: Las enfermedades inflamatorias intestinales, principalmente la enfermedad de
Crohn y la colitis ulcerosa, son afecciones cronicas y multifactoriales del tracto gastrointestinal que se
caracterizan por una inflamacién persistente y recurrente. El aumento global de su prevalencia,
especialmente en paises en desarrollo, ha impulsado la busqueda de terapias mas efectivas y seguras.
Las limitaciones de los tratamientos convencionales, como los aminosalicilatos, los corticosteroides y
los inmunosupresores, han motivado el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas, incluyendo
productos bioldgicos y moléculas pequefias con mecanismos de accion mas selectivos. OBJETIVOS:
Revisar y analizar criticamente los nuevos enfoques terapéuticos en el manejo de la EII, abordando los
principales avances farmacologicos, tecnologicos y conceptuales, asi como identificar lagunas en la
literatura y las implicaciones clinicas de las terapias emergentes. METODOS: Se trata de una revision
narrativa descriptiva y exploratoria de la literatura realizada entre septiembre y octubre de 2025. La
busqueda bibliografica se realizd en las bases de datos PubMed y la Biblioteca Cochrane, utilizando
descriptores en portugués e inglés relacionados con la EIl y las terapias innovadoras. Se incluyeron los
articulos mas recientes sobre los principales enfoques terapéuticos en el area de estudio, en inglés,

=

LUMEN ET VIRTUS, Sao José dos Pinhais, v. XVI, n. LIII, p. 1-13, 2025



portugués y espafiol, que abordaron avances en el manejo de la enfermedad. Se excluyeron editoriales,
informes de casos y estudios sin una metodologia definida. Los datos se organizaron por ejes tematicos
y se analizaron cualitativamente. RESULTADOS: Se seleccionaron sesenta y dos articulos, destacando
cuatro ejes principales de innovacion: nuevos agentes bioldgicos, como anticuerpos monoclonales
selectivos anti-IL-23 (risankizumab, guselkumab y miricizumab); pequefias moléculas orales, como
inhibidores de JAK (tofacitinib, upadacitinib) y moduladores de S1P (ozanimod, etrasimod);
estrategias combinadas y personalizadas, como la terapia bioldgica dual; y enfoques basados en la
microbiota y la nanotecnologia, que amplian las perspectivas de tratamiento. Los estudios indican
mejoria clinica, mayores tasas de remision y una menor incidencia de efectos adversos, aunque
persisten desafios en cuanto a costo y accesibilidad. CONCLUSION: Las nuevas terapias para la EII
representan un avance significativo hacia la medicina personalizada, centrandose en la selectividad
inmunolégica y la mejora de la calidad de vida. Sin embargo, el alto costo, la heterogeneidad de las
respuestas y la necesidad de validacion en estudios a largo plazo aun limitan su aplicacion
generalizada. El futuro del manejo de la EII tiende a integrar productos biologicos, moléculas
pequefias, microbiota y biotecnologia, consolidando un enfoque mas preciso, eficaz y humanizado.

Palabras clave: Enfermedad Inflamatoria Intestinal. Enfermedad de Crohn. Colitis Ulcerosa.
Terapéutica.
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1 INTRODUCAO

As doencas inflamatorias intestinais (DII) sdo enfermidades cronicas do intestino, de etiologia
multifatorial, que clinicamente se manifesta como doenca de Crohn (DC) e retocolite ulcerativa
(RCU). Essas condigdes se caracterizam por inflamacao intestinal persistente, que podem oscilar com
remissdes e exacerbagdes, € potencial para complicagdes estruturais, como estenoses, fistulas e risco
aumentado de neoplasia colorretal (MARTINS et al,, 2021). A prevaléncia global das DII tem se
elevado nas ultimas décadas, sobretudo em paises emergentes, o que impde demanda maior por
recursos diagnosticos e terapéuticos principalmente relacionadas ao consumo exagerado de
industrializados e afins (CARON et al., 2021).

Do ponto de vista fisiopatologico, o desenvolvimento da DII envolve uma interagdo complexa
entre predisposicdo genética, disfuncdo da barreira intestinal, desequilibrios na microbiota e
disregulacdo imunologica. Ha evidéncias em estudos robustos de que vias imunoinflamatorias como a
ativagdo da via JAK/STAT, o eixo IL-23/Th17 e a migracao de linfocitos mediada por integrinas
desempenham papéis centrais na perpetuagao da inflamacao intestinal (HERRERA-DE GUISE et al.,
2023;CURAUS, 2025).

Em abordagens mais antigas, o manejo das DII baseava-se fundamentalmente em terapias
convencionais, como aminossalicilatos, corticosteroides e imunossupressores classicos. Tais terapias
tém permitido controle de sintomas e inducdo de remissdo em muitos pacientes, mas frequentemente
enfrentam limitagdes em termos de eficacia a longo prazo e seguranga. Com o advento dos bioldgicos,
como anti-TNF, anti-integrinas e anti-ILs, houve grande avango no manejo clinico da DII, sobretudo
em casos moderados a graves (MARTINS et al., 2021). Contudo, muitos pacientes evoluem com perda
de resposta ou até¢ ndo respondem inicialmente, o que evidencia a necessidade de estratégias
terap€uticas mais eficazes.

Diante dessas lacunas da medicina, nas ultimas décadas surgiram abordagens terapéuticas
inovadoras, que vao além dos farmacos classicos ou dos bioldgicos isolados. Entre essas novidades,
destacam-se os inibidores da via JAK, moduladores do receptor de esfingosina-1-fosfato (S1P),
inibidores seletivos da IL-23, bem como estratégias combinadas de duplo bloqueio (dual biologic
therapy) ou associagdes entre bioldgicos e pequenas moléculas (DOLINGER et al., 2021; DAl et al.,
2023; HERRERA-DE GUISE et al., 2023). Essas abordagens visam aumentar a eficacia terapéutica,
superar resisténcia ou perda de resposta, e otimizar o perfil de seguranca.

Nesse contexto, os inibidores de JAK representam uma inovacgao notavel, uma vez que sao
moléculas pequenas administradas por via oral, eles oferecem agdo rapida ao bloquear multiplas vias
citocinas concomitantemente, com grande potencial de resposta clinica (HERRERA-DE GUISE et al.,
2023). Ja os anticorpos monoclonais seletivos para IL-23 mostraram eficacia promissora na indugao e

manuten¢do de remissao em pacientes com RCU moderada a grave, com efeitos adversos aceitaveis
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(APPIAH et al., 2025). Paralelamente, a terapia dupla biologica, formada pela combinagao simultanea
de dois agentes biologicos distintos, que tem sido explorada em casos refratarios, combinando
bloqueios complementares em diferentes vias imunoldgicas (DOLINGER et al., 2021; DAI et al.,
2023).

Esse contexto de inovacdo terapéutica ndo estd isento de desafios. Entre eles, destacam-se
riscos de imunossupressao excessiva, eventos adversos infecciosos, custo elevado e falta de evidéncia
robusta de longo prazo (WENG et al., 2024). Ademais, a heterogeneidade dos pacientes em termos de
fenotipo da doenca, comorbidades e perfil imunologico demanda abordagens individualizadas
baseadas em biomarcadores, microbiomas ou perfis genéticos (PEREIRA et al., 2025).

Sob essa Optica, esse artigo pretende-se analisar criticamente as evidéncias sobre terapias
emergentes, suas limita¢des, lacunas de conhecimento e implicagdes para a pratica clinica e a pesquisa
futura. Ao proporcionar uma visao consolidada e atualizada, este trabalho busca contribuir para a
reflexdo e a proposi¢do de estratégias terapéuticas mais eficazes, seguras e personalizadas no campo

das DII.

2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Revisar e analisar as novas perspectivas no manejo da Doenca Inflamatoria Intestinal (DII).

2.2 OBJETIVO ESPECIFICO
- Avaliar as terapias emergentes e estratégias inovadoras sobre DII;
- Compreender os avangos farmacoldgicos, tecnologicos e conceituais de cada inovacgao;
- Analisar possiveis desfechos para os pacientes;

- Apontar lacunas na literatura e sugerir dire¢des para futuras pesquisas sobre o manejo da DII.

3 METODOLOGIA

O presente trabalho se caracteriza como uma revisao de literatura narrativa, com abordagem
descritiva e exploratéria, desenvolvida entre os meses de setembro e outubro de 2025. O estudo teve
como foco reunir, analisar e sintetizar as principais evidéncias cientificas recentes acerca das novas
perspectivas no manejo da DII, incluindo doenca de Crohn e retocolite ulcerativa.

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed e Cochrane Library,
reconhecidas internacionalmente pela relevancia e rigor cientifico na area biomédica. A selecdo das
bases se justifica por abrangerem ampla producdo cientifica de alto impacto, revisdes sistematicas,

ensaios clinicos randomizados e diretrizes atualizadas sobre o tema (GALVAO; PEREIRA, 2014).

™
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Os descritores utilizados seguiram a terminologia dos Descritores em Ciéncias da Satde
(DeCS) e do Medical Subject Headings (MeSH), incluindo as combinagdes: “Inflammatory Bowel
Disease”, “Crohn Disease”, “Ulcerative Colitis”, “Treatment”, “Therapy”, “Novel Drugs”, “Biologic
Therapy”, “JAK inhibitors”, “IL-23 inhibitors” e “S1P receptor modulators”. A pesquisa foi restrita a
artigos publicados entre 2020 e 2025, de modo a priorizar evidéncias recentes e atualizadas.

Foram incluidos estudos em inglés, portugués e espanhol, disponiveis integralmente e que
abordassem aspectos clinicos, farmacologicos ou biotecnologicos relacionados a novas terapias para
DII. Excluiram-se artigos duplicados, editoriais, relatos de caso, cartas ao editor e publicagdes sem
metodologia clara ou que abordassem exclusivamente terapias convencionais (SOUZA; SILVA;
CARVALHO, 2022).

O processo de selegdo dos estudos seguiu as etapas recomendadas para revisdes integrativas:
(1) identifica¢ao do problema de pesquisa; (2) defini¢do de critérios de inclusao e exclusao; (3) busca
sistematizada nas bases de dados; (4) analise critica dos estudos; e (5) sintese e discussdo dos resultados
(MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008). Apds a triagem inicial de titulos e resumos, os artigos
elegiveis foram lidos na integra e avaliados quanto a relevancia, qualidade metodoldgica e contribuicao
para o tema.

Para garantir a qualidade metodologica, priorizaram-se revisdes sistemdticas, metanalises e
ensaios clinicos randomizados publicados em periddicos indexados e revisados por pares, conforme
critérios de qualidade estabelecidos pelos principios de escrita cientifica. As informagdes extraidas de
cada artigo foram organizadas em planilhas, considerando: autores, ano de publica¢do, tipo de estudo,
intervengoes, desfechos avaliados e principais conclusoes.

Os dados obtidos foram analisados de forma qualitativa e interpretativa, buscando identificar
tendéncias, consensos e lacunas de conhecimento sobre o uso de terapias emergentes no tratamento da
DII. A analise foi guiada pelo principio da sintese integrativa, permitindo agrupar as evidéncias em
eixos tematicos, tais como: terapias bioldgicas de nova geracao; pequenas moléculas orais; estratégias
combinadas e personalizadas; e implicagdes clinicas e econdmicas dessas inovagdes.

Por se tratar de uma revisao de literatura, o presente estudo nao envolveu experimentagdao com
seres humanos ou animais, dispensando, portanto, apreciagdo por comité de ética em pesquisa,

conforme as diretrizes da Resolug¢ao n® 466/2012 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 2012).

4 RESULTADOS
A busca nas bases de dados PubMed e Cochrane Library resultou inicialmente em 218 artigos,
dos quais 62 atenderam aos critérios de inclusdo apoés a triagem de titulos e resumos. Desses, 37 foram

revisdes sistematicas ou metanalises e 25 ensaios clinicos randomizados. A maioria das publicagdes

=

LUMEN ET VIRTUS, Sao José dos Pinhais, v. XVI, n. LIII, p. 1-13, 2025



datava entre 2021 e 2025, refletindo o crescimento do interesse cientifico pelas terapias inovadoras no
tratamento da DII.

A analise dos estudos revelou quatro grandes eixos tematicos de inovagao terapéutica: novas
classes de agentes bioldgicos, pequenas moléculas orais, estratégias combinadas e individualizadas, e
abordagens baseadas em microbiota e biotecnologia.

Os agentes bioldgicos de nova geragdo, como os anticorpos monoclonais seletivos anti-11.-23,
como risanquizumabe, guselcumabe e miricizumabe, apresentaram eficacia superior ou nao inferior
aos anti-TNF convencionais na indu¢do e manutengao da remissao clinica em pacientes com doenca
de Crohn e retocolite ulcerativa moderada a grave (APPIAH et al., 2025). Em estudos multicéntricos,
o risanquizumabe demonstrou taxas de resposta clinica sustentada de até 50% apds 52 semanas de
tratamento (SUDHEER et al., 2023). Tais resultados apontam para uma tendéncia de substituicdo
progressiva dos anti-TNF tradicionais por agentes seletivos com melhor perfil de seguranca e menor
imunogenicidade.

Os inibidores da JAK, como tofacitinibe, upadacitinibe e filgotinibe, representaram um avango
importante no tratamento oral da DII. O upadacitinibe, em especial, obteve aprovacao para uso em
colite ulcerativa e apresentou melhores taxas de remissdo endoscopica e clinica em comparagao com
placebo e terapia padrado (HERRERA-DE GUISE et al., 2023). Além disso, os moduladores do receptor
de esfingosina-1-fosfato (S1P), como ozanimode e etrasimode, mostraram bons resultados em ensaios
clinicos de fase 3, com redugdo significativa da inflamagdo mucosa e baixo indice de efeitos adversos
graves (JUN et al., 2024). Essas moléculas oferecem a vantagem da administracdo oral € menor risco
de imunogenicidade, embora exijam monitoramento para eventos adversos cardiovasculares e
hepaticos.

O uso de terapia dupla biologica (Dual Biologic Therapy — DBT) desponta como alternativa
promissora para casos refratarios. Combinagdes entre anti-TNF e anti-integrina ou anti-IL-23 tém
mostrado respostas clinicas significativas e reducdo na necessidade de cirurgia (DOLINGER et al.,
2021; DAI et al., 2023). Apesar do potencial, os autores ressaltam a necessidade de protocolos de
seguranga robustos e ensaios controlados de longo prazo.

Outra linha emergente ¢ a da medicina personalizada, fundamentada na identificagdo de
biomarcadores de resposta terapéutica e assinaturas moleculares que predizem a eficacia de
determinadas drogas (SU et al., 2025). Essa abordagem tem potencial para reduzir o uso empirico de
terapias e otimizar a relagdo custo-beneficio do tratamento.

Acerca das abordagens baseadas em microbiota e biotecnologia, os estudos mais recentes
apontam para o papel crucial da microbiota intestinal na fisiopatologia e resposta terapéutica das DII.
Intervengdes como o transplante de microbiota fecal (TMF), probidticos de nova geracao e

formulacdes poOs-bidticas vém sendo investigadas como terapias adjuvantes. Revisdes sistematicas
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indicam que o TMF pode induzir remissdo em até 30% dos pacientes com colite ulcerativa ativa,
especialmente quando associado a terapias imunomoduladoras (NARULA et al., 2017).

Paralelamente, o uso de nanotecnologia e terapia génica tem ganhado espago experimental.
Vetores nao virais ¢ nanoparticulas tém sido desenvolvidos para entregar agentes anti-inflamatérios
diretamente ao tecido intestinal, reduzindo efeitos sistémicos e potencializando a eficacia (WENG et
al., 2024). Tais tecnologias, embora ainda em fase pré-clinica, representam uma das fronteiras mais
promissoras na terapéutica da DII.

De forma geral, os resultados demonstram que as inovagdes terapéuticas t€ém ampliado
significativamente o arsenal farmacoldgico disponivel, com tendéncia a personaliza¢do do tratamento
e melhor tolerabilidade. Contudo, persistem desafios relacionados ao custo, acesso desigual e a
necessidade de estudos de longo prazo que consolidam a seguranca dessas novas intervengoes (JUN

et al., 2024; HERRERA-DE GUISE et al., 2023).

5 DISCUSSAO

Os avangos observados nas ultimas décadas no tratamento da DII refletem um movimento
significativo da medicina em direcdo a terapias mais direcionadas, seguras e personalizadas. O
surgimento de novas classes de agentes bioldgicos e pequenas moléculas representa uma mudanga
paradigmatica em relacdo ao modelo terapéutico tradicional baseado em corticosteroides e
imunossupressores inespecificos (HERRERA-DE GUISE et al., 2023). Esse avango se ancora em uma
compreensdo mais refinada da fisiopatologia imunoldgica e molecular da DII, permitindo intervengdes
em pontos-alvo especificos da cascata inflamatoria (APPIAH et al., 2025).

Entre os maiores destaques, os anticorpos monoclonais seletivos anti-IL-23 tém mostrado
eficacia consistente tanto na doenca de Crohn quanto na retocolite ulcerativa, com menor taxa de
efeitos adversos em comparagdo aos anti-TNF classicos (SUDHEER et al., 2023). Essa seletividade
reduz o impacto sistémico da imunossupressao e pode representar um passo em direcdo a estratificagao
terapéutica, na qual cada paciente recebe o tratamento mais adequado conforme seu perfil imunologico
e clinico (SU et al., 2025). Contudo, apesar da superioridade farmacodinadmica, ainda ha barreiras
relacionadas ao alto custo e a acessibilidade em paises de renda média, como o Brasil, o que impde
limitagdes para a incorporagdo dessas terapias no sistema publico de saide (MARTINS et al., 2021).

Os inibidores da Janus quinase, como o upadacitinibe e o tofacitinibe, trouxeram uma
alternativa oral, de acdo rapida e multifuncional, bloqueando simultaneamente multiplas vias pro-
inflamatorias (JUN et al, 2024). Apesar de sua eficdcia comprovada, especialmente na colite
ulcerativa, preocupacdes quanto a eventos adversos cardiovasculares e infecciosos tém levado a

recomendacdes de uso criterioso € monitoramento rigoroso (HERRERA-DE GUISE et al., 2023).
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Assim, embora esses farmacos representem um avango terapéutico concreto, ainda necessitam de
estudos de longo prazo que confirmem sua seguranga em populagdes diversas.

Outro campo de destaque ¢ o das estratégias combinadas, como a DBT, que busca potencializar
a resposta em pacientes refratarios ao uso isolado de biolégicos (DOLINGER et al.,, 2021; DAI et al,,
2023). As combinagdes entre anti-TNF e anti-integrina, ou entre anti-IL-23 ¢ moduladores de JAK,
mostraram resultados promissores em pequenas coortes, com melhora da atividade inflamatéria e
reducdo de hospitalizagdes (DAI et al., 2023). Entretanto, ainda hé escassez de estudos randomizados
e falta de padronizagdo sobre as combinagdes mais seguras e eficazes, o que limita sua aplicacao
rotineira. A DBT, portanto, deve ser considerada experimental até que haja evidéncias robustas que
confirmem seu custo-beneficio e perfil de seguranca.

A incorporagdo da medicina personalizada no manejo da DII € outro aspecto que vem ganhando
relevancia. Pesquisas recentes demonstram que biomarcadores moleculares, expressdo génica e
caracteristicas do microbioma intestinal podem prever resposta terapéutica e risco de recidiva (SU et
al., 2025). O uso de modelos preditivos baseados em dados 6micos, gendmica, transcriptdmica e
metabolomica, tende a transformar a abordagem empirica atual em uma estratégia estratificada e
baseada em evidéncias individuais (WENG et al,, 2024). No entanto, a implementagdo dessas praticas
ainda enfrenta desafios técnicos e logisticos, incluindo padronizagao laboratorial e integracao de dados
clinicos em larga escala.

Além das terapias farmacologicas, o papel da microbiota intestinal emerge como um elemento
fundamental na manuten¢do da homeostase imunoldgica e na resposta terapéutica. Intervengdes como
o transplante de microbiota fecal (TMF) tém se mostrado promissoras, embora ainda heterogéneas
quanto aos resultados (NARULA et al., 2017). Estudos indicam que o restabelecimento da diversidade
bacteriana intestinal pode modular a resposta imune e melhorar a eficicia de bioldgicos. Contudo,
ainda hé incertezas sobre a padronizagdo dos protocolos, as vias de administracdo e a duragdo dos
efeitos, o que requer mais investigagdes antes da incorporagao dessa pratica a rotina clinica.

No contexto das terapias emergentes, a nanotecnologia e a terapia génica também representam
um campo em expansao. A utilizacdo de nanoparticulas para liberacdo direcionada de agentes anti-
inflamatorios oferece a possibilidade de atingir tecidos especificos, minimizando os efeitos sistémicos
(WENG et al., 2024). Da mesma forma, o uso experimental de vetores ndo virais e edi¢do génica
(CRISPR-Cas9) pode, no futuro, corrigir disfungdes moleculares associadas a DII, configurando uma
mudanca de paradigma de tratamento sintomatico para abordagem curativa. No entanto, essas terapias
ainda estdo restritas a estudos pré-clinicos e demandam extensas validagdes de seguranga.

Apesar dos avancos, a literatura aponta que o manejo da DII permanece complexo e
multifatorial, exigindo uma abordagem multidisciplinar que integre gastroenterologistas,

nutricionistas, psicologos e pesquisadores biomoleculares (DOLINGER et al., 2021). Além disso, ha
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consenso de que o futuro da terapéutica das DII dependera ndo apenas de novas drogas, mas também
da capacidade de individualizar o tratamento conforme o perfil imunoldgico, genético e ambiental de
cada paciente (SU et al., 2025; APPIAH et al., 2025).

Assim, os dados analisados nesta revisao indicam que o manejo moderno da DII caminha para
uma medicina de precisdo, integrando terapias bioldgicas de nova geragdo, pequenas moléculas,
intervengdes baseadas na microbiota e biotecnologias emergentes. Essa convergéncia de estratégias
promete melhorar significativamente o prognoéstico e a qualidade de vida dos pacientes, embora ainda

demande estudos adicionais para consolidar sua efic4cia e seguranga a longo prazo.

6 CONCLUSAO

O manejo da Doenca Inflamatoria Intestinal tem avangado significativamente com o
desenvolvimento de novas terapias biologicas e pequenas moléculas, que oferecem maior eficacia e
seguranga em comparacao aos tratamentos convencionais. Agentes como os anticorpos anti-1L-23, os
inibidores de JAK e os moduladores do receptor S1P demonstraram ser um marco terapéutico,
proporcionando taxas mais elevadas de remissao e melhor qualidade de vida aos pacientes. Entretanto,
o custo elevado e as limitacdes de acesso ainda constituem obstaculos para a ampla utilizagdo dessas
terapias, especialmente em paises em desenvolvimento (MARTINS et al., 2021).

Paralelamente, a incorporagdo da medicina personalizada, apoiada em biomarcadores ¢ no
estudo do microbioma, aponta para um futuro de tratamentos mais precisos e individualizados (SU et
al., 2025). Abordagens inovadoras como o transplante de microbiota fecal, a nanotecnologia e a terapia
génica também despontam como promissoras, embora ainda caregam de maior evidéncia clinica
(NARULA et al., 2017,WENG et al., 2024). Assim, as novas perspectivas no manejo da DII indicam
uma transi¢do para uma medicina mais direcionada e integrativa, centrada ndo apenas na supressao da
inflamacdo, mas na restauracdo da homeostase intestinal € na melhoria global da qualidade de vida dos

pacientes.
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