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Resumo

Introducéo: A doenca celiaca (DC) é uma condicdo autoimune, inflamatdria e sistémica causada pela
exposicao ao gluten, mais comum em mulheres. Pode se apresentar de forma tipica, atipica ou
silenciosa. O diagndstico utiliza marcadores sorolégicos e exames complementares, especialmente
para formas atipicas. Objetivo: Analisar os sintomas subclinicos da DC e sua interferéncia no
diagnéstico precoce e preciso. Metodologia: Revisdo integrativa seguindo o PRISMA, com a pergunta
"Quais os sintomas subclinicos da doencga celiaca e como interferem no diagndstico preciso?" Foram
utilizados descritores na PUBMED e BVS e uma busca manual, selecionando sete artigos. Discusséo:
A forma tipica da DC é mais comum e aparece nos primeiros anos de vida, com sinfomas como
diarreia, perda de peso, anemia e célicas. A forma atipica ocorre em adultos e criancas mais velhas,
com anemia sendo o sintoma subclinico mais evidente em todas as idades. Outros sinfomas
subclinicos incluem doencas de pele (psoriase, estomatite aftosa, rosacea, alopecia, dermatite
herpetiforme e eczema) e osteoporose. A diabetes tipo 1 também aumenta o risco de DC. Concluséo:
Os diversos sintomas subclinicos da DC podem levar a diagndsticos tardios, causando danos devido a
falta de tratamento precoce. Estudos adicionais sdo essenciais para entender melhor esses sintomas.

Abstract

Introduction: Celiac disease (CD) is an autoimmune, inflammatory, and systemic condition caused by
gluten exposure, more common in women. It can present in typical, atypical, or silent forms. Diagnosis
utilizes serological markers and complementary tests, especially for atypical forms. Objective: To
analyze the subclinical symptoms of CD and their interference in early and accurate diagnosis.
Methodology: Integrative review following PRISMA guidelines, with the question "What are the
subclinical symptoms of celiac disease and how do they interfere with accurate diagnosis?" Descriptors
were used in PUBMED and BVS databases, along with manual search, selecting seven articles.
Discussion: The typical form of CD is more common, appearing in the early years of life, with symptoms
such as diarrhea, weight loss, anemia, and colic. The atypical form occurs in adults and older children,
with anemia being the most evident subclinical symptom at all ages. Other subclinical symptoms
include skin diseases (psoriasis, aphthous stomatitis, rosacea, alopecia, dermatitis herpetiformis, and
eczema) and osteoporosis. Type 1 diabetes also increases the risk of CD. Conclusion: The various
subclinical symptoms of CD can lead to delayed diagnoses, causing harm due to lack of early
treatment. Additional studies are essential to better understand these symptoms.

Introducgao

Doenca celiaca (DC) é uma doenca
autoimune inflamatdria intestinal classificada
nas formas tipica, atipica e silenciosa. A
exposicdo ao gluten, uma proteina
encontrada no trigo, cevada e centeio, € o
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fator desencadeante, o qual € uma proteina
encontrada em alguns alimentos ricos em
cereais. Sabe-se que alguns fatores, como a
genética do individuo, 0 meio em que ele vive
e fatores relacionados a sua imunidade
quando em encontro com esses alimentos
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sdo resultados de um  sinergismo
responsavel por gerar uma patologia
intestinal croénica com diversos tipos de
classes de degeneracdao das vilosidades
intestinais bem como ma captacido para
absorcao dos nutrientes (9).

A DC acomete cerca de 1% dos
individuos de toda a nacdo mundial, sendo
uma estimativa de 300 mil afetados no
territério brasileiro. Embora seja uma doenca
que envolve tanto o sexo feminino e o
masculino, foi frisada uma ocorréncia mais
frequente nas mulheres (10).

A manifestagcdo tipica €& observada
através de uma diarreia crbénica, a qual
geralmente vem junto de uma distensdo
abdominal que acarreta no emagrecimento
do individuo. Além disso, ela pode ter outros
agravantes como diminuicdo do apetite,
anemia, oscilacées de humor, vomitos dentre
outros. Dessa forma, pode ter um
desenvolvimento mais severo e pode até
levar a um quadro de desnutricao (11,12).

As manifestacdes atipicas/extra
intestinais da doenca celiaca sao sintomas
ou complicagdes que podem ocorrer em
individuos que vivem com a doenga, mas que
nao estdo diretamente relacionadas ao trato
gastrointestinal, afetando 6rgaos e sistemas
diferentes (13).

Na forma silenciosa, nao ha
manifestacbes clinicas, porém existe a
doenca e ha alteragcbes de anticorpos e da
histologia da mucosa intestinal, sendo assim,
os parentes de primeiro grau de pacientes
celiacos representa um grupo de risco
confirmado nesse quadro de manifestacao.
Essa forma esta sendo identificada com
repeticao nos ultimos vinte anos, devido a
amplificagdo dos marcadores sorolégicos
para a doenca (14,15).

O diagnostico da doenca celiaca
normalmente é feito na primeira infancia e
pode ser realizado através de uma biopsia do
intestino delgado apresentando alteracdes na
mucosa jejunal, além do atrofiamento das
vilosidades intestinais. Com o surgimento de
marcadores sorologicos extremamente
sensiveis e especificos possibilitou uma
maior facilidade na identificacdo de pacientes
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celiacos, também devido uma melhor
disseminacdo de informagdes sobre a
doenca a comunidade médica passou a ter
uma maior conscientizacdo sobre doenca.
Para a confirmacdo do diagndstico séao
utilizados anticorpos transglutaminase
tecidual devido a doenca se assemelhar a
diversos outros quadros clinicos e para
pacientes assintomaticos mais propensos a
desenvolverem a doenca celiaca, mas a
histologia ndo deve ser excluida. O
diagndstico deve ser realizado precocemente
devido aos graves indicios causados em
criangas com sintomas atipicos e que ainda
nao possuem uma dieta sem a presenca do
gluten. Importante ressaltar que para um
diagnostico preciso devem ser utilizados
diversos exames junto ao quadro clinico
assim podera constatar a doenca celiaca
com maior exatidao (16,17,18,19).
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Resultados

Na primeira analise, o estudo foi
realizado com 72 pacientes dentre eles 22
foram excluidos por ndo se encaixarem nos
critérios de inclusdo, esses 50 individuos
restantes foram divididos em dois grupos. Em
um deles 10 pacientes sdo do sexo feminino
e 11 do sexo masculino, ja no segundo grupo
21 pacientes sao do sexo feminino e 13 do
sexo masculino, concluindo entdo que ha
relacdo significativa entre os dois grupos
analisados. Foram também estudadas a
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frequéncia das formas clinicas tipica em que
os sintomas s&o, diarreia, perda de peso e
distensdo abdominal, ja na forma atipica da
doenca celiaca sao os diversos outros
sintomas, como: baixa estatura, anemia
resistente a tratamento, dor abdominal e
osteoporose, e observou-se que nao ha
diferenca significativa entre eles (2).

Ja no segundo estudo, foram retirados do
banco de dados do hospital entre 2015 e
2019 reqistros de pacientes celiacos, o
critério de inclusao foi o resultado positivo no
teste de nivel de anticorpos. Utilizaram 230
pacientes, entre eles 172 eram do sexo
feminino com idade variavel entre 18 a 72
anos e apenas 146 apresentavam IMC
(indice de massa corporal) normal, em
relacdo a cintura-quadril 54 pacientes estava
acima do normal. Foi constatado que 202
pacientes possuem EIMs (Manifestacdes
extra-intestinais), 146 pacientes possuiam
osteoporose/osteopenia, 116 apresentam
envolvimento oral, em 96 pacientes artrite e
mialgia, em 94 pacientes acometimento
hepatico, em 65 pacientes anemia, em 46
pacientes comprometimento neurologico, em
38 pacientes alopecia, em 10 pacientes
infertilidade e em 10 pacientes apresentavam
dermatite herpetiforme. Entdo constatou-se
que houve relacdo estatistica significativa
entre o desenvolvimento dos EIMs e o IMC,
contudo, o desenvolvimento de EIMs foi
menor em pacientes que seguiram uma dieta
rigorosa, mas nao se  apresentou
estatisticamente significativo (3)

O terceiro foi um relato de caso em que a
paciente do sexo feminino passou por sua
primeira consulta no gastroenterologista com
1 ano e 11 meses, as queixas eram ganho de
peso inadequado, distensdo abdominal ha 6
meses e diarreia. No exame constatou-se a
distensdo abdominal e hipertimpanismo a
percussdo, entdo foi realizada uma bidpsia
do intestino delgado e observou atrofia das
vilosidades, entdo foi imposta uma dieta
isenta gluten e lactose. Foi realizada uma
terceira biopsia aos 3 anos e 7 meses pois
estava apresentando diarreia e perda de
peso, entdo foi observada uma enteropatia
inflamatdria crébnica moderada e atrofia das
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vilosidades podendo ser devido a uma falha
na dieta. Aos 20 anos e 11 meses retornou
ao gastroenterologista apresentando
alopecia, menstruacao irregular, constipacao
intestinal e dor abdominal, no exame
evidenciou lesbes na pele e abdome
distendido, foi entdo realizada a quarta
bidpsia que mostrou completa atrofia das
vilosidades, constatando novamente uma
falha na dieta isenta ao gluten. Aos 24 anos e
5 meses foi realizada a quinta biépsia o que
evidenciou uma esofagite erosiva e
duodenite  crbnica com  atrofia das
vilosidades, contudo, a paciente diz estar em
dieta isenta ao gluten, entdo é acusada uma
transgressao involuntaria da doenca.(4)

O quarto foi realizado um estudo
retrospectivo com 87 criangas no periodo
entre 2000 a 2007, em que 54 pacientes
eram do sexo feminino e 33 do sexo
masculino, com média de idade de 8,2 anos.
Pacientes foram classificados de acordo com
seus sintomas, grupo tipico eram 55
pacientes jovens com doencga celiaca que
apresentavam diarreia crbnica e
incapacidade prosperar, ja o grupo atipico
eram 32 pacientes com anemia, dor
abdominal, baixa estatura, estomatite aftosa
recorrente e constipacdo, dentre esses, 20
pacientes apresentavam apenas um sintoma,
8 pacientes apresentavam DM, 2 com baixa
estatura, 2 tinham ambos e 1 com baixa
estatura e anemia, o estudo também incluiu 3
pacientes assintomaticos. Foi observada
atrofia vilositaria parcial em 15 pacientes do
grupo tipico e 20 pacientes do grupo atipico.
Entéo foi constatado que atrofia vilositaria no
grupo tipico foi significativamente maior que
no grupo atipico. Disturbios mais frequentes
foi IDDM (Diabetes Mellitus Dependente de
Insulina) e ha também alguns outros como
epilepsia, doenca de Behcet, tireoidite
autoimune e osteoporose (5).

No quinto também tivemos um relato de
caso em que a paciente do sexo feminino
com 4 anos e 1 més apresentava queixa de
anorexia e dificuldade de prosperar. Aos 6
meses apresentou reducdo progressiva no
crescimento, anemia por deficiéncia de ferro,
IgG e IgA negativos. Aos 4 anos e 1 més foi
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identificado hipoplasia basal do esmalte
dentario e idade Ossea atrasada além dos
altos valores de IgA e IgG, através da bidpsia
duodenal foi revelada atrofia vilosa grave
com hiperplasia de cripta e aumento de
linfocitos intraepiteliais o que confirmou o
diagnéstico de doenca celiaca e foi iniciada a
dieta isenta de gluten (6)

Em outro trabalho incluido foi
demonstrado que existem muitas
manifestacdes ainda desconhecidas, em que
a doenca esta associadas a doencas de pele.
Assim descreveram 17 pacientes afetados
por sensibilidade ao gluten n&o celiaca com
manifestacbes cutaneas semelhantes a
eczema, psoriase e DH (dermatite
herpetiforme) que ndo apresentavam padréo.
Tendo como achados prurido intenso,
presenca de C3 na juncao dermo-epidérmica
e resolucdo rapida apdés a adocdo de uma
dieta isenta do gluten. Foram descritas as
multiplas desordens cutdneas associadas a
DC e os possiveis mecanismos envolvidos
(7).

Apesar de nao avaliar sintoma atipicos da
DC, Mahmud et al. (2020) avaliaram por meio
de um ensaio clinico randomizado, 51
pacientes com Diabetes tipo 1 assintomaticos
para Doenca Celiaca (DC), idade entre 8 a
45 anos, homens e mulheres, durante 12
meses. O objetivo foi avaliar as mudancas na
HbA1c e na variabilidade glicémica através
de uma intervencao na dieta, livre de gluten
ou ndo. Foram utilizados como métodos de
exclusao sintomas de DC, diagndstico prévio
de DC e gravidez. Os participantes foram
divididos em dois grupos de intervencao,
sendo que dos 51, 27 foram incluidos ao
grupo Dieta Livre de Gluten (DLG) e 24 ao
grupo Dieta Contendo Gluten (DCG). Ao
final, ndo foi observado diferenca longitudinal
na HbA1c entre o grupo DLG e o grupo DCG
mas houve maiores aumentos de glicose
pos-prandial na DLG em relagdo a uma DCG

(8).

Discussao

Sabe-se que as manifestagcdes extra
intestinais da DC é algo que ainda nao esta
tdo esclarecido, pois os sintomas da DC
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podem apresentar de diversas formas.
Porém, fica evidente que a prevaléncia desta
€ maior em pacientes celiacos. Além disso,
nota-se que possui uma associacao entre a
classificacdo da DC com a idade, sendo que
a forma tipica da doenca é a que prevalece.
Normalmente essa forma aparece na
infancia, em criancas com idade inferior a 2
anos, e a forma atipica na maior parte dos
casos € mais comum em adultos (3,20,
21,22,23,24).

Ha evidéncias que a anemia é umas das
manifestacoes subclinicas mais
frequentemente vista em todos os ciclos de
vida (25). Assim, podemos ver diante dos
resultados obtidos que em varios estudos
essa manifestacdo subclinica se repete,
como por exemplo: na primeira, quarta e
quinta analise dos resultados vistos
anteriormente.

Ademais, existem muitas manifestacoes
ainda desconhecidas, em que a DC também
esta associada a doencas de pele, tais como
psoriase, dermatite herpetiforme e eczema e
foi comprovado que houve uma melhora
significativa dessas complicacdes apods
adocdo de uma dieta isenta de gluten.

Outro fator coadjuvante responsavel pelo
surgimento da DC e a dieta contendo gluten.
Assim, tendo uma relacdo estatistica
significativa entre o desenvolvimento dos
EIMs e o IMC, contudo, o desenvolvimento
de EIMs foi menor em pacientes que
seguiram uma dieta rigorosa, mas nao se
apresentou estatisticamente  significativo.
Também os pacientes com diabetes tipo 1
sendo assintomaticos para doenca celiaca,
foi avaliado mudancas apos uma dieta livre
de gluten ou nao, através da hemoglobina
glicada (HbA1c) sendo um exame para
diagnostico e acompanhamento do diabetes.

Conclusao

Em suma, os sintomas subclinicos da DC
podem acarretar implicagbes tais como um
diagnostico tardio devido a gama de
manifestacbes atipicas que essa pode
apresentar, dificultando o fechamento do
quadro do paciente. Além disso, muitas das
vezes necessita de um tratamento
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multidisciplinar com diversos profissionais
juntamente com a dieta restrita ao gluten.
Outro fato importante a considerar também,
esta relacionado ao rastreamento de possiveis
danos que essa pode ter causado devido a
auséncia de diagndstico precoce.
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