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REVISAO NARRATIVA

RESUMO

A doenca celiaca (DC), ou enteropatia sensivel ao gluten, é uma condicdo autoimune que afeta o
intestino delgado, sendo desencadeada pela ingestdo de gliten em individuos geneticamente
predispostos. O diagnéstico da DC evoluiu significativamente com o desenvolvimento de testes
soroldgicos e bidpsias intestinais, além da genotipagem para haplétipos HLA-DQ2 e HLA-DQS8. A
prevaléncia da doenga tem aumentado globalmente, com manifesta¢des que variam de sintomas
gastrointestinais cldssicos a manifestacdes extraintestinais, o que torna o diagndstico desafiador.
O tratamento permanece restrito a ado¢do de uma dieta isenta de gluten (DIG), mas a adesdo
pode ser dificil devido a contaminagao cruzada e ao impacto na qualidade de vida. Cerca de 20%
dos pacientes podem ndo responder a dieta, levando a condi¢des como a doenca celiaca refrataria.
A pesquisa estd em andamento para terapias alternativas, incluindo enzimas para degradar o
gluten e vacinas para induzir tolerancia. A DC esta frequentemente associada a outras condi¢Ges
autoimunes, o que reforca a necessidade de um acompanhamento multidisciplinar continuo. Este
artigo revisa o manejo da doenca celiaca, destacando avancgos no diagndstico e tratamento e
explorando os desafios enfrentados pelos pacientes.
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MANAGEMENT OF CELIAC DISEASE: A NARRATIVE REVIEW

ABSTRACT

Celiac disease (CD), also known as gluten-sensitive enteropathy, is an autoimmune condition
affecting the small intestine triggered by gluten ingestion in genetically predisposed
individuals. The diagnosis of CD has advanced with the development of serological tests,
intestinal biopsies, and HLA-DQ2 and HLA-DQS8 genotyping. The prevalence of CD has been
increasing globally, with symptoms ranging from classic gastrointestinal issues to
extraintestinal manifestations, complicating diagnosis. Current treatment is limited to a
lifelong gluten-free diet (GFD), though adherence can be challenging due to cross-
contamination and impacts on quality of life. Approximately 20% of patients may not respond
to the GFD, leading to refractory celiac disease. Research into alternative therapies, such as
gluten-degrading enzymes and tolerance-inducing vaccines, is ongoing. CD is often associated
with other autoimmune conditions, necessitating continuous multidisciplinary monitoring.
This review addresses the management of CD, highlighting diagnostic and therapeutic
advancements while exploring the challenges faced by patients.
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INTRODUCAO

A doenca celiaca (DC), também conhecida como enteropatia sensivel ao gluten, é uma
condicao autoimune que afeta o intestino delgado e é desencadeada pela ingestdo de gluten,
uma proteina presente no trigo, centeio e cevada. Esse disturbio ocorre em individuos
geneticamente predispostos e leva a uma reacdo inflamatdria crénica no trato
gastrointestinal, principalmente devido a resposta imunoldgica mediada pela
transglutaminase tecidual, que ataca as células do prdéprio corpo ao detectar a presencga do
gluten. Sua prevaléncia vem crescendo, com estudos sugerindo que cerca de 1% da populacdo
mundial possa ser afetada, sendo mais comum em pessoas de origem europeia, embora haja
relatos da doenca em diversas regides do mundo (ALJADA; ZOHNI; EL-MATARY; 2021)
(IVERSEN; SOLLID; 2023).

Historicamente, a doenga celiaca era vista como um problema principalmente
pedidtrico, com criangas apresentando sintomas classicos como diarreia cronica, md absorc¢ao
e perda de peso. Contudo, a medida que novos métodos diagndsticos, como testes soroldgicos
e bidpsia intestinal, foram desenvolvidos, ficou claro que a doenca também pode se
manifestar em adultos, muitas vezes com sintomas mais sutis, como fadiga, anemia,
osteoporose e até mesmo alteracdes neuroldgicas. Essa diversidade de manifestacdes clinicas,
gue vao desde sintomas gastrointestinais a manifestacdes extraintestinais, torna o diagndstico
desafiador e frequentemente tardio (ALJADA; ZOHNI; EL-MATARY; 2021) (IVERSEN; SOLLID;
2023).

O diagnodstico da doenca celiaca tem evoluido significativamente. Atualmente, o
principal método de triagem envolve a deteccdo de anticorpos especificos, como o
antitransglutaminase tecidual (tTG-IgA) e antiendomisio (EMA), complementado pela
avaliacdo histoldgica de bidpsias do intestino delgado. Em casos de deficiéncia de IgA, que
pode ocorrer em uma pequena porcentagem dos pacientes, a dosagem de anticorpos IgG
especificos, como o deamidated gliadin peptides (DGP), é indicada. Além disso, a genotipagem
para os haplétipos HLA-DQ2 e HLA-DQS8 pode ser util para confirmar ou excluir o diagndstico,
uma vez que mais de 99% dos pacientes celiacos possuem esses marcadores genéticos

(IVERSEN; SOLLID; 2023) (SANGE et al., 2020).

O tratamento da doenca celiaca permanece, até o momento, exclusivamente

dietético. A Unica terapéutica eficaz é a adocdo de uma dieta isenta de gluten (DIG) por toda
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a vida. Contudo, a adesdo a essa dieta pode ser desafiadora, dado o amplo uso do gluten na
industria alimenticia e a contaminagao cruzada de alimentos. Pacientes com DC enfrentam o
desafio de ajustar seu cotidiano, evitando o consumo de alimentos com glaten, o que pode
impactar ndo apenas sua saude fisica, mas também o bem-estar emocional e social. A
necessidade de atencdo constante a alimentacdo, o custo elevado de produtos sem gluten e
as restricdes em ocasides sociais sdo fatores que influenciam negativamente a qualidade de

vida dos celiacos (WU et al., 2021) (THERRIEN; KELLY; SILVESTER; 2020).

Apesar dos avangos no diagndstico, até 20% dos pacientes celiacos podem ndo
responder adequadamente a dieta sem gluten, uma condicdo conhecida como doenca celiaca
refratdria. Nessas situagOes, é fundamental investigar outras causas de sintomas persistentes,
como supercrescimento bacteriano, colite microscdpica e até mesmo a ingestao acidental de
gluten. Além disso, surgem novas frentes de pesquisa voltadas para terapias alternativas que
possam auxiliar no manejo da doenga, como enzimas que degradam o gliten, medicamentos
gue modulam a permeabilidade intestinal e vacinas que induzem tolerancia ao gluten. No
entanto, nenhuma dessas opgbes esta amplamente disponivel até o momento (THERRIEN;

KELLY; SILVESTER; 2020) (AURICCHIO; TRONCONE; 2021) (SANGE et al., 2020).

A relacdao da doenga celiaca com outras condi¢des autoimunes, como o diabetes
mellitus tipo 1 e a tireoidite de Hashimoto, também tem sido amplamente documentada,
sugerindo que esses pacientes possuem um perfil imunolégico que os predispde a multiplas
desordens autoimunes. Por essa razao, a monitorizagao continua e um acompanhamento
multidisciplinar s3o essenciais para garantir o bem-estar do paciente e prevenir complica¢des,
como a desnutricdo, osteoporose, infertilidade e, em casos mais graves, linfoma intestinal

(THERRIEN; KELLY; SILVESTER; 2020) (AURICCHIO; TRONCONE; 2021).

Portanto, este artigo tem como objetivo revisar o manejo da doenca celiaca,
abordando ndo apenas os principais métodos diagndsticos e terapéuticos vigentes, mas
também explorando o impacto dessa condi¢do no cotidiano dos pacientes. Ao oferecer uma
visdo abrangente dos desafios enfrentados pelos celiacos, espera-se contribuir para uma
melhor compreensdo da doenca e fomentar discussGes sobre possiveis avangos no seu

tratamento e na melhoria da qualidade de vida dos portadores dessa condicao.
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METODOLOGIA

Esta revisdo narrativa foi realizada no periodo de dezembro de 2023 a setembro de
2024 e foi conduzida por meio de pesquisas nas bases de dados PubMed, Medline, Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), UpToDate e LILACS. A busca utilizou os descritores “Doenca celiaca”,
“Diagnéstico” e “Tratamento”, resultando em 5,671 artigos. Esses artigos foram, entao,

submetidos a critérios de selegao.

Os critérios de inclusdo abrangeram artigos nos idiomas inglés, portugués, espanhol e
chinés, publicados entre 2024 e 2019, que tratavam das tematicas propostas para a pesquisa.
Foram considerados preferencialmente estudos do tipo revisdo sistematica e meta-analise,
disponibilizados integralmente. Os critérios de exclusdo englobaram artigos duplicados,
disponibilizados apenas em forma de resumo e aqueles que ndao abordavam diretamente a

proposta estudada, além de ndo atenderem aos demais critérios de inclusao.

Apds a aplicacdo dos critérios de selegdo, restaram 14 artigos, os quais foram
submetidos a uma leitura minuciosa para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em categorias tematicas que abordam: os mitos
associados a Doenca celiaca, a fisiopatologia da Doenca Celiaca, seu diagndstico e diagndstico

diferencial" e os Tratamentos vigentes para Doenca celiaca.

Como parte do processo, a metodologia incluiu a justificacdo para a escolha dos
descritores, uma explicacdo detalhada dos critérios de inclusdo e exclusdao, bem como
consideracdes sobre o periodo de busca e as bases de dados selecionadas. Adicionalmente, a
leitura minuciosa dos artigos permitiu uma analise mais aprofundada, enquanto a
apresentacdo dos resultados buscou organizar as descobertas de maneira clara e coerente.
Esta metodologia proporciona uma base sélida para a revisdao narrativa, destacando a

transparéncia e rigor no processo de selecado e andlise dos estudos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A doenca celiaca é uma condicdo autoimune cronica que afeta o intestino delgado,
desencadeada pela ingestdo de gluten em individuos geneticamente predispostos. Apesar de
sua crescente prevaléncia e conhecimento na literatura médica, ainda existem muitos

conceitos erroneos e informagdes imprecisas acerca dessa condicdo. Entre os mitos mais
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comuns estdo a crenca de que a doenca celiaca é uma alergia alimentar ou que ela se
desenvolve apenas na infancia. Na realidade, a doenga pode se manifestar em qualquer idade
e é fundamentalmente distinta das alergias alimentares, uma vez que envolve uma resposta
autoimune ao gluten, ndo apenas uma reacgao alérgica (SILVESTER; THERRIEN; 2021) (SANGE
et al., 2020).

A fisiopatologia da doenca celiaca é complexa e envolve uma interagdao entre
predisposicao genética e fatores ambientais. A doenca é associada a variantes dos genes HLA-
DQ2 e HLA-DQS, que predispdem os individuos a uma resposta autoimune anormal ao gluten,
uma proteina encontrada no trigo, centeio e cevada. O gluten ingerido é decomposto em
fragmentos toxicos que interagem com a mucosa intestinal, levando a inflamacgdo crénica e
atrofia das vilosidades intestinais. Essa rea¢do autoimune resulta na diminuicao da superficie
absorvente do intestino delgado, provocando uma série de sintomas e complicacdes
nutricionais (VILLANACCI et al., 2020)

O diagnéstico da doenca celiaca é desafiador, exigindo uma combinacdo de testes
seroldgicos e bidpsia intestinal para confirmar a presenca de anticorpos especificos e
alteragdes histoldgicas tipicas. Os testes seroldgicos incluem a dosagem de anticorpos anti-
transglutaminase tecidual (tTG-IgA) e anticorpos anti-endomisio (EMA-IgA). A bidpsia do
intestino delgado revela atrofia das vilosidades e hiperplasia das criptas, que sao critérios
diagndsticos essenciais. O diagndstico diferencial é crucial, pois a doenca celiaca pode ser
confundida com outras condi¢des gastrointestinais, como sindrome do intestino irritavel,
doenca de Crohn e colite ulcerativa. Uma avaliacdo clinica abrangente e o uso de exames
complementares ajudam a distinguir a doenca celiaca dessas condi¢cdes semelhantes
(VILLANACCI et al., 2020).

O tratamento principal para a doenca celiaca é a ado¢ao de uma dieta rigorosamente
isenta de gluten. Esta abordagem é eficaz na resolugcdo dos sintomas e na restauracdo da
mucosa intestinal danificada. A adesdo a dieta sem gliten é crucial para prevenir complicacbes
a longo prazo e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Além da dieta, é importante
monitorar a saude nutricional e realizar avaliacbes periddicas para ajustar a dieta e abordar
quaisquer deficiéncias nutricionais que possam surgir. Atualmente, ndo existem tratamentos
farmacoldgicos aprovados que substituam a dieta sem gluten, embora pesquisas estejam em
andamento para desenvolver novas terapias que possam auxiliar na gestao da doenca celiaca

(MACHADO et al., 2023).
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Desmistificando Conceitos da Doenca Celiaca

A Doenca Celiaca (DC) é cercada por diversos mitos e equivocos que podem dificultar
o entendimento e o manejo correto da doenca. Um dos primeiros conceitos a ser
desmistificado é a ideia de que a DC afeta principalmente individuos de ascendéncia europeia.
Embora inicialmente associada a populag¢des europeias, a doenca celiaca tem uma distribuicao
global. Estudos revelam que a prevaléncia da doenca ndo se limita a essas populacdes, sendo
identificada em diversas partes do mundo, incluindo o Oriente Médio, Asia e Africa. Por
exemplo, um estudo nos Estados Unidos encontrou maior prevaléncia de atrofia das
vilosidades intestinais, indicativa de doenca celiaca, entre individuos de origem punjabi do que
em descendentes europeus. Na Africa e em alguns paises asiaticos, embora a soroprevaléncia
seja menos estudada, jd foram relatadas taxas semelhantes as de outros lugares. Essa
distribuicdo global reforca a necessidade de ampliar a triagem da doenca celiaca em diferentes
etnias, quebrando o estigma de que ela é uma doenca exclusiva de europeus (SILVESTER;

THERRIEN; 2021) (ALJADA; ZOHNI; EL-MATARY; 2021).

Outro equivoco comum é acreditar que todos os individuos com doenca celiaca sao
desnutridos ou abaixo do peso. Na verdade, uma proporc¢do significativa de pacientes com DC
é diagnosticada enquanto estdo acima do peso ou obesos. Isso contradiz a visao cldssica de
gue a doenca celiaca estd associada apenas a md absor¢cdo e a desnutricdo. Em paises
ocidentais, estima-se que entre 15% e 31% dos pacientes diagnosticados estejam com
sobrepeso, e uma pequena porcentagem ja é obesa no momento do diagndstico. A dieta sem
gliten (DSG), recomendada como tratamento para a DC, pode resultar em ganho de peso,
especialmente quando o paciente consome alimentos processados, ricos em calorias e
gordura, como produtos sem gluten industrializados. Este fendmeno ilustra a importancia do
monitoramento nutricional desses pacientes, ndo apenas para garantir a ades3o a dieta, mas
também para prevenir o sobrepeso e a obesidade (SILVESTER; THERRIEN; 2021) (ALJADA;
ZOHNI; EL-MATARY; 2021).

A eficacia dos testes soroldgicos na triagem da doenca celiaca também gera confusao.
Embora os anticorpos anti-transglutaminase tecidual (TTG-IgA) sejam amplamente utilizados
para diagndstico, existe uma limitacdo em pacientes com deficiéncia de IgA. Nesses casos, 0s

testes convencionais podem apresentar resultados falsos negativos, levando a um diagndstico
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tardio ou incorreto. Para esses pacientes, sdo recomendados outros exames, como 0s
anticorpos TTG-IgG ou EMA-IgG, que podem ser igualmente eficazes na detecgao da doenca
celiaca. Além disso, a avaliacdo dos niveis de IgA sérica total é essencial para orientar a
interpretacao dos resultados soroldgicos, garantindo uma triagem adequada, especialmente
em individuos com deficiéncia parcial de IgA (SILVESTER; THERRIEN; 2021) (ALJADA; ZOHNI;
EL-MATARY; 2021).

Outro mito persistente é que todos os individuos com doenca celiaca respondem
positivamente a dieta sem gluten. Embora a retirada do gluten seja o tratamento principal,
cerca de 15% dos pacientes continuam a apresentar sintomas ou ndo mostram uma melhora
significativa, mesmo apds aderirem rigorosamente a dieta. Este grupo é classificado como
portador de "doenca celiaca ndo responsiva" (DCNR). A investigacdo da causa da falta de
resposta é essencial, jd que pode envolver fatores como ingestdo acidental de gluten, colite
microscopica, sindrome do intestino irritavel ou supercrescimento bacteriano no intestino
delgado. Além disso, alguns poucos pacientes podem desenvolver a doenca celiaca refrataria,
uma condi¢do rara, mas grave, que requer uma abordagem terapéutica distinta (SILVESTER;

THERRIEN; 2021).

A recuperacao completa da mucosa intestinal também n3do é garantida com a dieta
sem gluten, o que desmistifica a ideia de que a dieta resolve todos os problemas associados a
DC. Estudos mostram que apenas um terco dos adultos consegue restaurar a arquitetura
normal das vilosidades intestinais apds dois anos de dieta sem gliten, com a maioria atingindo
essa recuperagdo apenas apos cinco anos. Pacientes diagnosticados na infancia e aqueles com
menor dano histoldgico inicial tendem a apresentar uma recuperacdo mais rapida. No
entanto, a persisténcia de atrofia vilositaria em alguns individuos, mesmo com adesao a dieta,
aponta para a complexidade da resposta a DSG e a necessidade de acompanhamento continuo

(HRUNKA et al., 2022).

A popularizacado da dieta sem gluten nos ultimos anos também trouxe um aumento no
numero de pessoas que seguem a DSG sem um diagndstico formal de DC. Estima-se que
muitas pessoas adotem essa dieta por acreditarem que ela traz beneficios a saude ou devido
a sensibilidade ao gluten nao celiaca (SGNC). No entanto, é importante diferenciar a DC de
outras condicdes, como a SGNC e a sindrome do intestino irritdvel, uma vez que a DC requer

uma dieta estritamente isenta de gluten por toda a vida para evitar complicacdes graves. O
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diagndstico preciso, com base em testes sorolégicos e genéticos, é fundamental para garantir

que os pacientes recebam o tratamento adequado (HRUNKA et al., 2022).

Por fim, a crenca de que uma dieta “quase” sem gluten é suficiente para o tratamento
da DC também precisa ser contestada. Para pacientes com DC, a exposicdo a pequenas
guantidades de gluten pode desencadear danos intestinais e sintomas severos. Portanto, uma
adesdo rigorosa a dieta é fundamental para garantir a salde a longo prazo. No entanto, a
manutencdo de uma dieta completamente livre de glaten é desafiadora, principalmente em
situagdes sociais ou ao consumir alimentos preparados por terceiros. A contaminagao cruzada
e a presenca de gluten em produtos ndo alimentares, como cosméticos e medicamentos,

também sdo preocupacdes que precisam ser abordadas (HRUNKA et al., 2022).

Em resumo, desmistificar esses conceitos sobre a doenca celiaca é essencial para
melhorar o diagndstico, tratamento e acompanhamento dos pacientes, além de promover
uma compreensao mais ampla da doenca e de suas implicagcdes. O manejo adequado da DC
vai além da simples exclusdo do gluten da dieta, requerendo uma abordagem abrangente que
leve em consideracdo fatores genéticos, ambientais e nutricionais, além de um
acompanhamento médico continuo para garantir a qualidade de vida dos pacientes (HRUNKA

etal., 2022).

Fisiopatologia da Doenca Celiaca

A fisiopatologia da doenca celiaca envolve uma complexa interacdao entre fatores
genéticos, imunoldgicos e ambientais. A doenca é desencadeada pela ingestdo de gluten, uma
proteina presente no trigo, centeio e cevada, que provoca uma resposta imune inadequada
em individuos geneticamente predispostos. Essa resposta é mediada principalmente por
células T CD4+, que reconhecem peptideos de gliten desamidados apresentados pelas
moléculas HLA-DQ2 e HLA-DQS8, encontradas em quase todos os pacientes com doenca
celiaca. A desaminacdo é catalisada pela enzima transglutaminase 2 (TG2), que converte
residuos de glutamina do gluten em &cido glutamico, formando epitopos reconhecidos pelas

células T (WU et al., 2021) (WEl et al., 2020) (CHIBBAR; DIELEMAN; 2019).
A ativacdo das células T promove uma resposta inflamatdria que inclui a producdo de
citocinas pro-inflamatérias, como a interleucina-2 (IL-2) e a interleucina-21 (IL-21), além da

geracdo de anticorpos contra a TG2 e o gluten desamido. Esses anticorpos sdao de grande
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importancia no diagndstico da doenca, sendo que os de classe IgA anti-TG2 sdo altamente
especificos. A inflamagao cronica causada pela exposi¢dao ao gluten resulta na destruicdo dos
enterdcitos, células epiteliais do intestino delgado, levando a lesdo caracteristica da doenca
celiaca, que inclui atrofia das vilosidades intestinais e hiperplasia das criptas, comprometendo

a absorcdo de nutrientes (WU et al., 2021) (WEI et al., 2020) (CHIBBAR; DIELEMAN; 2019).

Além do sistema imunolégico adaptativo, o sistema inato também desempenha um
papel na fisiopatologia da doenca. A ativacdo de células dendriticas e macréfagos, em resposta
ao gluten, amplifica a resposta inflamatdria. Fatores ambientais, como infec¢des virais,
também podem atuar como gatilhos iniciais para a doenca, interferindo no desenvolvimento
da tolerancia oral ao gluten. Embora o gluten seja o principal fator desencadeante, ha
evidéncias de que outros fatores, como infeccdes por rotavirus e mudangas na microbiota
intestinal, podem contribuir para o desenvolvimento da doen¢a em individuos predispostos

(WU et al., 2021) (CHIBBAR; DIELEMAN; 2019).

Geneticamente, a presenga dos alelos HLA-DQ2 e HLA-DQ8 é essencial, mas nao
suficiente para o desenvolvimento da doenca celiaca, o que indica que outros fatores,
incluindo genes ndo-HLA e elementos ambientais, sdo necessarios para a manifestacdo clinica
da doenca. Estudos de associacdo gendmica ampla (GWAS) identificaram mais de 40 loci de
risco ndo-HLA associados a doenca, a maioria dos quais envolvem genes relacionados a fungao
das células T e B. A interagdo desses fatores genéticos com o gluten desencadeia uma resposta
autoimune que, além de causar danos intestinais, resulta na producdo de autoanticorpos e

sintomas sistémicos (THERRIEN; KELLY; SILVESTER; 2020) (WEI et al., 2020).

Em resumo, a doenca celiaca é uma doenca autoimune desencadeada pela exposicao
ao gluten em individuos geneticamente predispostos, caracterizada por uma resposta imune
aberrante que causa destruicdo do epitélio intestinal. A compreensdo dos mecanismos
imunolégicos envolvidos, assim como o papel dos fatores genéticos e ambientais, é
fundamental para o manejo e tratamento da doenca, que atualmente depende

exclusivamente da exclusdo total do gluten da dieta (THERRIEN; KELLY; SILVESTER; 2020).

Diagndstico e Diagndstico diferencial

A doenca celiaca (DC) é uma condicdo imunomediada complexa do intestino delgado

gue requer uma avaliacdo minuciosa para o diagndstico correto, devido a sobreposicdo de
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suas caracteristicas histopatolégicas com outras condicdes intestinais. O diagndstico da DC
baseia-se em uma integracdao criteriosa de aspectos clinicos, soroldgicos, genéticos e
histolégicos. A biépsia duodenal permanece o padrdo ouro no diagnédstico da DC, sendo crucial
para confirmar a presenca das lesGes caracteristicas da doenga, como atrofia das vilosidades
e linfocitose intraepitelial. A bidpsia deve ser realizada em multiplos locais do duodeno, e a
orientacdo adequada das amostras é essencial para garantir uma avaliagao histolégica precisa

(VILLANACCI et al., 2020) (GNODI; MENEVERI; BARISANI; 2022).

Além da bidpsia, a sorologia desempenha um papel fundamental no diagndstico da DC.
Os testes soroldgicos, como os anticorpos antitransglutaminase da classe IgA (tTGA) e os
anticorpos antiendomisio da classe IgA (EMA), sdo altamente sensiveis e especificos para a
doenca. O teste genético para os antigenos de histocompatibilidade HLA-DQ2 e HLA-DQS8
também pode ajudar na confirmacdo diagndstica, especialmente em casos com resultados
sorolégicos e histoldgicos discrepantes. No entanto, a presenca desses antigenos, embora
indicativa de predisposicdo, ndo é diagndstica por si s6, dado que sdo comuns na populagao
geral (VILLANACCI et al., 2020) (GNODI; MENEVERI; BARISANI; 2022).

No diagnéstico diferencial, a DC deve ser diferenciada de varias condicdes que podem
mimetizar suas caracteristicas histoldgicas. Condi¢cdes que podem apresentar linfocitose
intraepitelial sem atrofia vilosa incluem gastrite por Helicobacter pylori, infec¢cdes parasitarias
e uso de certos medicamentos, como os bloqueadores do receptor de angiotensina, que
podem causar atrofia vilosa semelhante a observada na DC. A infec¢ao por Helicobacter pylori
pode levar a alteragdes minimas nas vilosidades e é frequentemente acompanhada por
metaplasia gastrica e infiltracdo neutrofilica. InfestacGes parasitarias, como a giardiase,
podem apresentar caracteristicas histoldgicas semelhantes a DC, mas geralmente sao
acompanhadas por um alto numero de eosindfilos e evidéncias de parasitas na bidpsia.
Enteropatias sensiveis a proteina alimentar podem reproduzir anormalidades histoldgicas da
DC, mas frequentemente respondem a remocao dos alérgenos alimentares (VILLANACCI et

al., 2020).

Outras condicGes a serem consideradas incluem enteropatias autoimunes e espru
colagenoso. A enteropatia autoimune pode apresentar um padrdo de enterite ativa com
inflamacado mista e alteragdes na mucosa, enquanto o espru colagenoso é caracterizado por

uma faixa espessa de coldgeno subepitelial, que pode ser diagnosticada por meio da
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identificacdo da espessura do coldgeno e da presenca de células inflamatérias. A
imunodeficiéncia comum varidvel (CVID) pode também imitar a DC, mas é frequentemente
associada a deplecdo de células plasmaticas e hiperplasia linfoide folicular, além da possivel

presenca de Gidrdia lamblia (VILLANACCI et al., 2020).

A doenca celiaca refrataria (DCR) é uma complicacdo rara da DC que se manifesta por
atrofia vilosa persistente, apesar da adesdo estrita a dieta sem gluten. O diagndstico de DCR
requer a exclusdo de outras causas de atrofia vilosa persistente e pode ser classificado em dois
tipos com base em caracteristicas histolégicas e moleculares: Tipo I, com um imunofendtipo
usual de linfécitos intraepiteliais, e Tipo I, com um imunofendtipo aberrante e rearranjo
clonal do gene TCR. O Tipo Il tem um progndstico mais reservado e maior risco de linfoma

(VILLANACCI et al., 2020).

Finalmente, individuos com DC de longa duragao apresentam um risco aumentado de
linfomas ndo-Hodgkin, particularmente o linfoma de células T associado a enteropatia (EATL),
uma condicdo agressiva com envolvimento significativo da mucosa e lamina prépria do
intestino delgado. A identificacdo precoce e a diferenciacdo cuidadosa entre a DC e suas
condicbes miméticas sdo essenciais para um manejo eficaz e a prevencdo de complicacdes

graves (VILLANACCI et al., 2020).

Tratamentos vigentes para Doenga celiaca

Nos ultimos anos, a busca por novos tratamentos para a doenca celiaca (DC) tem
avancado significativamente, refletindo a necessidade de alternativas eficazes a dieta sem
gluten (DSG), que continua sendo o tratamento padrdo para a condi¢do. O manejo da DC é
desafiador, pois, mesmo com a adesdo rigorosa a DSG, muitos pacientes enfrentam
dificuldades em manter a dieta e apresentam contaminag¢dao por gliten, resultando em
sintomas persistentes e comprometimento da qualidade de vida. Assim, diversas abordagens
terapéuticas tém sido investigadas para oferecer novos caminhos no tratamento da DC

(MACHADO et al., 2023) (PINTO-SANCHEZ et al., 2021).

Uma das estratégias emergentes é a modificacdo do gluten para tornd-lo menos
imunogénico. Isso pode ser alcangado por meio da engenharia genética de trigo para reduzir
a toxicidade do gluten ou pela utilizacdo de variantes ndao imunogénicas. A linha de trigo E82,

gue utiliza tecnologia de RNAi para silenciar genes responsaveis pela imunogenicidade do
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gliten, demonstrou resultados promissores em estudos piloto, mostrando uma reducdo na
producdo de peptideos imunogénicos e menor resposta inflamatdria. No entanto, a
viabilidade a longo prazo e a aceitacdo dessa abordagem ainda estdo sendo avaliadas

(MACHADO et al., 2023) (PINTO-SANCHEZ et al., 2021).

Outra estratégia importante é a administracdo de peptidases exdgenas, que tém como
objetivo degradar o gluten antes que ele atinja a mucosa intestinal. A latiglutenase, uma
combinacdo de duas proteases projetadas para degradar o gluten, foi testada em varios
ensaios clinicos. Embora tenha mostrado alguma eficacia na reducdo dos sintomas e na
prevencao da deterioracdo da mucosa em subgrupos de pacientes, a resposta geral foi
variavel. Outros agentes como AN-PEP e TAK-62 também tém demonstrado potencial na
degradacdo do gluten, mas a eficacia clinica desses tratamentos ainda precisa de validacdo

em ensaios mais amplos (MACHADO et al., 2023) (PINTO-SANCHEZ et al., 2021).

A neutralizag¢do do glaten no lumen intestinal é outra abordagem promissora. O AGY,
um anticorpo policlonal, e 0 BL-7010, um copolimero de metacrilato, sdo exemplos de terapias
gue visam sequestrar o gluten e prevenir sua interacdo com o sistema imunolégico. Estudos
indicam que esses agentes podem reduzir a lesdo intestinal e os sintomas em modelos
experimentais e em ensaios clinicos iniciais. No entanto, a eficacia clinica ainda precisa ser
confirmada em estudos de fase avancada (MACHADO et al., 2023) (GNODI; MENEVERI;
BARISANI; 2022).

A modulacdo da permeabilidade intestinal é uma abordagem que visa reduzir a
absorcdo de gluten através da barreira intestinal. O acetato de larazotida, um inibidor da
zonulina, foi testado em vdarios ensaios clinicos. Embora tenha mostrado alguma melhora nos
sintomas, os resultados sobre a permeabilidade intestinal foram inconclusivos, levando ao
encerramento de estudos mais avancados devido a falta de evidéncias conclusivas (MACHADO

et al., 2023) (GNODI; MENEVERI; BARISANI; 2022).

Por dultimo, a inducdo de tolerancia imunolégica ao gliten é uma area em
desenvolvimento, com estratégias que incluem a administracdo de gliadina encapsulada em
nanoparticulas e vacinas terapéuticas. O TAK-101, uma nanoparticula contendo gliadina,
demonstrou a capacidade de induzir tolerancia imunoldgica e melhorar a resposta ao gluten
em modelos clinicos iniciais. No entanto, mais estudos sdo necessdrios para confirmar esses

achados e estabelecer a eficacia clinica em longo prazo (MACHADO et al., 2023).

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 9 (2024), Page 3102-3119.



O MANEJO DA DOENCA CELIACA: UMA REVISAO NARRATIVA
Fonseca et. al.

Embora a DSG continue sendo o tratamento de referéncia para a DC, essas novas
estratégias terapéuticas oferecem esperanca para pacientes que enfrentam dificuldades com
a dieta ou que continuam apresentando sintomas. A medida que a pesquisa avanca, é
esperado que novas terapias possam complementar ou até mesmo substituir a necessidade
de uma DSG estrita, melhorando a qualidade de vida e a adesdo ao tratamento para pacientes

com DC (MACHADO et al., 2023).

CONCLUSAO

A revisdo narrativa intitulada "O MANEJO DA DOENCA CELIACA: UMA REVISAO
NARRATIVA" proporciona uma visdo abrangente e atualizada sobre o diagndstico e
tratamento da doenca celiaca, destacando tanto os avancgos recentes quanto as lacunas no
conhecimento sobre a condicdo. A partir da metodologia empregada, que incluiu uma revisdo
sistemadtica das principais bases de dados, foram identificados e analisados 14 artigos

relevantes, resultando em uma discussao detalhada sobre os principais aspectos da doenca.

Primeiramente, foi possivel desmistificar varios conceitos incorretos associados a
doenca celiaca, como a crenga de que a condicdo é restrita a certas etnias ou que todos os
pacientes apresentam sintomas evidentes de desnutri¢ao. Estes equivocos podem dificultar
tanto o diagndstico quanto o manejo adequado da doenca. A revisdo evidencia a necessidade
de uma compreensao mais profunda da doenca celiaca para melhorar a triagem e garantir um

tratamento eficaz.

A andlise da fisiopatologia revelou a complexidade do processo autoimune
desencadeado pela ingestdo de gliten em individuos geneticamente predispostos. A
interacdo entre fatores genéticos e ambientais, bem como a resposta imune aberrante, é
central para o desenvolvimento da doenca e para a compreensao das alteracfes intestinais

caracteristicas observadas na doenca celiaca.

O diagnostico da doencga celiaca continua a ser um desafio, exigindo uma combinacao
de testes soroldgicos, genéticos e histoldgicos. A revisdo destacou a importancia de um
diagnéstico preciso, levando em consideracdo o diagndstico diferencial para evitar confusGes
com outras condi¢des gastrointestinais. A abordagem diagnéstica deve ser minuciosa e
adaptada as caracteristicas individuais dos pacientes para evitar diagndsticos tardios ou

incorretos.
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No que diz respeito ao tratamento, a adesdo a dieta sem gluten (DSG) permanece
como a principal abordagem terapéutica. No entanto, a revisdao também apontou para a
existéncia de novas estratégias terapéuticas em desenvolvimento, que buscam complementar
ou até mesmo substituir a dieta estrita. Essas incluem a modificagdo do gluten, a
administracdo de peptidases exégenas, a neutralizacdo do gliten no lumen intestinal e a
inducdao de tolerancia imunoldgica. Embora esses tratamentos mostrem potencial, a DSG
ainda é essencial e a sua adesdo rigorosa continua sendo fundamental para o manejo da

doenga.

Em suma, esta revisdo sublinha a importancia de uma abordagem multidisciplinar e
bem-informada no manejo da doenca celiaca. A continua pesquisa e desenvolvimento de
novas terapias sdao essenciais para melhorar a qualidade de vida dos pacientes e para otimizar
o tratamento da doenca celiaca, que ainda apresenta desafios significativos em termos de
diagndstico e adesdo ao tratamento. A compreensdao aprofundada da fisiopatologia e o
aprimoramento das estratégias diagndsticas e terapéuticas sdo passos cruciais para o avango

no manejo desta condi¢cdo complexa e multifacetada.
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