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ASPECTOS FISIOPATOLÓGICOS DA DOENÇA CELÍACA 

RESUMO 

Introdução: A Doença Celíaca é uma enteropatia crônica do intestino delgado 
causada pela ingestão de glúten presente em cereais como trigo, aveia, centeio, 
cevada e malte, causando atrofia das vilosidades intestinais e má absorção 
intestinal. O diagnóstico é realizado através de testes sorológicos e biópsia 
intestinal. Método: A revisão foi realizada por levantamento bibliográfico de 
banco de dados obtidos através de pesquisa no LILACS, MEDLINE e PUBMED. 
Resultados: A revisão literária demonstra a importância do diagnóstico e 
tratamento precoce da Doença Celíaca, evitando a reativação ou agravamento da 
doença. Conclusão: O tratamento tem como base a dieta isenta de glúten que, 
seguida corretamente, normaliza a função e o aspecto da mucosa intestinal. 
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PHYSIOPATHOLOGICAL ASPECTS OF CELIAC DISEASE 

ABSTRACT 

Introduction: Celiac disease is a chronic small bowel enteropathy caused by the 
ingestion of gluten present in cereals such as wheat, oats, rye, barley and 
malt, causing atrophy of intestinal villi and intestinal malabsorption. The 
diagnosis is made through serological tests and intestinal biopsy. Method: The 
review was performed by bibliographic survey of databases obtained through 
research in LILACS, MEDLINE and PUBMED. Results: The literature review 
demonstrates the importance of early diagnosis and treatment of Celiac Disease, 
avoiding the reactivation or worsening of the disease. Conclusion: The treatment 
is based on a gluten-free diet that, correctly followed, normalizes the function 
and appearance of the intestinal mucosa. 
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INTRODUÇÃO 

 O glúten é uma fração proteica presente no trigo, aveia, centeio, cevada e 
malte (subproduto da cevada), cereais amplamente utilizados na produção de alimentos, 
medicamentos, bebidas industrializadas e cosméticos. O glúten pode ser fracionado em 
dois grupos, as gluteninas (insolúveis em etanol) e as prolaminas (solúveis em etanol). 
As prolaminas representam 50% da quantidade total do glúten e diferem de acordo com o 
cereal, sendo a gliadina no trigo, secalina no centeio, hordeína na cevada e avenina na 
aveia [1]. 
 As prolaminas do trigo são proteína mononuméricas classificadas em α, β, γ 
e ω-gliadinas, de acordo com a sequência de aminoácidos na porção N-terminal [2, 3]. 
 As gliadinas α, β e ω e seus fragmentos formados por digestão péptica podem 
levar ao surgimento da Doença Celíaca ou enteropatia sensível ao glúten, uma enteropatia 
crônica do intestino delgado de caráter autoimune, desencadeada pela ingestão de cereais 
que contêm glúten em indivíduos geneticamente predispostos. É caracterizada por um 
processo inflamatório que envolve a mucosa do intestino delgado, levando a atrofia das 
vilosidades intestinais e má absorção [4]. 
 No trato gastrintestinal o glúten é digerido parcialmente pela pepsina, 
tripsina, elastase e quimiotripsina dando origem a aminoácidos e proteínas como a 
gliadina. A gliadina, ao atravessar o epitélio intestinal, sofre desaminação pela enzima 
transglutamonase tecidual, resultando em derivados peptídeos com resíduos de ácido 
glutâminico que possuem epitopos com carga elétrica negativa que vão se ligar a 
determinadas moléculas do HLA em pacientes geneticamente predispostos [5]. 
 Esta suscetibilidade genética está associada aos HLA-DQ2 e HLA-DQ8 (CECILIO; 
BONATTO, 2015), e a Doença Celíaca pode estar acompanhada de outras doenças como Diabetes 
Mellitus tipo 1, Síndrome de Down, Dermatite herpetiforme, Deficiência seletiva de IgA 
e Tireoidite autoimune [6, 7, 8]. 
 Anteriormente o diagnóstico da Doença Celíaca era confirmado em pacientes com 
manifestações clínica típicas, como visto em crianças com síndrome má absortiva. O 
aparecimento de testes sorológicos de alta precisão, maior atenção dos médicos para 
manifestações atípicas e o atraso na introdução do trigo na alimentação infantil tem 
aumentado a taxa de prevalência da Doença Celíaca e o seu diagnóstico fora da faixa 
pediátrica [4]. O diagnóstico se baseia no exame clínico, marcadores sorológicos e 
análise histopatológica da mucosa do intestino delgado [9]. 

PREVALÊNCIA 

 A Doença Celíaca possui prevalência mundial de 1%, com morbidade variável não 
específica e risco de desenvolvimento de osteoporose e câncer do trato gastrintestinal 
[10]. Familiares de primeiro grau possuem maior risco para desenvolver a doença, e a 
frequência é 10 a 20 vezes maior que a da população geral [11]. A prevalência da Doença 
Celíaca em parentes de primeiro grau varia de 2% a 20 % com média de 8 % a 12 %, sendo 
igual a 70% em gêmeos monozigóticos [12]. 
 A Doença Celíaca ocorre com maior frequência em países anglo-saxônicos e 
nórdicos. A prevalência da Doença Celíaca na população adulta varia entre 1/100 a 1/300 
indivíduos na Europa e EUA [13, 14]. 
 A Doença Celíaca no Brasil é subdiagnosticada pela falta de informação sobre 
a doença e dificuldade de acesso aos meios diagnósticos, reduzindo a possibilidade de 
tratamento e melhora clínica. No Brasil, estima-se que existam 300 mil portadores da 
doença, com maior incidência nas regiões Sul e Sudeste. O problema atinge pessoas de 
todas as idades, sendo mais comum em crianças de 6 meses a 5 anos de idade [15]. 
 A Doença Celíaca é mais frequente em mulheres, numa proporção de 3 mulheres 
para cada homem, e atinge predominantemente indivíduos de cor branca, porém, devido à 
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miscigenação racial, também é observada em mulatos. No Brasil a Doença Celíaca geralmente 
se manifesta na infância, entre o primeiro e terceiro ano de vida, podendo surgir na 
adulta [13, 15]. 

ETIOLOGIA 

 A Doença Celíaca ocorre em indivíduos portadores dos alelos HLA-DQA1 0501 e 
HLA-DQB1 0201, HLA-DR3 e HLA-DQ2 (DQA1*0501 e DQB1*0201) [16].  
 A maioria dos pacientes DR3 negativos com Doença Celíaca são DR5/DR7 
heterozigotos. Os genes que codificam os HLA-DQA1*0501 e DQB1*0201 estão localizados em 
cis (no mesmo cromossomo) em indivíduos DR3, e em trans (em cromossomos opostos) em 
indivíduos heterozigotos DR5/DR7. A susceptibilidade primária na maioria dos pacientes 
(90%), é devida ao heterodímero DQ2 (A1*0501 e B1*0201), enquanto que 2% a 10% apresentam 
variantes do HLA-DR4 e –DQ8 (A1*0301 e B1*0302) [3, 12 ,16]. 
 No trato gastrintestinal o glúten é digerido parcialmente pela pepsina, 
tripsina, elastase e quimiotripsina dando origem a gliadina. A gliadina, ao atravessar 
o epitélio intestinal, sofre desaminação pela enzima transglutamonase tecidual, 
resultando em derivados peptídeos com resíduos de ácido glutâminico que possuem epitopos 
com carga elétrica negativa que vão se ligar as moléculas do HLA em pacientes 
geneticamente predispostos e ativar determinados clones de linfócitos T intraepiteliais 
[5]. 
 O epitélio intestinal é composto por enterócitos que se encontram ligados 
através das junções intercelulares intactas que mantém a sua impermeabilidade. A 
passagem da gliadina pelo epitélio pode ocorrer por via paracelular através da proteína 
zonulina, ou pela passagem por retrotranscitose com auxílio de receptores de membrana. 
Na passagem da gliadina pela via transcelular ocorre a formação de um complexo entre a 
gliadina e anticorpos contra epítopos do glúten que atravessam o epitélio através dos 
receptores de transferrina CD71 existentes na superfície epitelial, permitindo sua 
chegada à lâmina própria [17] (Figura 1). 
 No mecanismo de passagem por via paracelular, a gliadina interage com os 
recetores CXCR3 das células epiteliais das vilosidades intestinais propiciando a 
produção de zonulina, uma proteína capaz de interferir nas junções intercelulares, 
aumentando a permeabilidade intestinal à passagem da gliadina [18]. 
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Figura 1 - Passagem da gliadina através da barreira epitelial pelas vias paracelular e 
transcelular. 

 
Na via transcelular peptídeos da gliadina estão ligados a IgA secretória na superfície apical das 
células intestinais. O receptor de transferrina receptor CD71 facilita a passage dos peptídeos da 
gliadina peptides para a lâmina propria. Na via paracelular os peptídeos derivados da gliadina 
ligam-se ao receptor de quimiocina CXCR3. Ao mesmo tempo, a proteína zonulina é produzida com 
subsequente transativação do receptor do fator de crescimento epidérmico (EGFR) pelo receptor 2 
ativado por protease (PAR2) levando a desorganização da junção intercelular e passagem dos peptídeos 
da gliadina para a lâmina própria. 

 As células T CD4+ glúten-específicas da lâmina própria da mucosa do intestino 
delgado de pacientes com Doença Celíaca reconhecem os peptídios derivados do glúten 
quando apresentados por heterodímeros associados ao HLA-DQ (A1*0501, B1*0201) ou DQ 
(A1*0301, B*0302), e secretam IFN-γ, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 e TNF-α. O IFN-γ estimula 
os fibroblastos a secretarem metaloproteinases (MMPs), glicoproteínas e proteoglicanos 
da matriz extracelular que causam danos aos enterócitos e atrofia das vilosa [19]. 
 O IFN-γ potencializa a atividade citotóxica dos linfócitos T CD8 
intraepiteliais e células Natural Killer (NK) [18]. Os linfócitos intraepiteliais 
ativados produzem IL-15 e induzem a expressão da molécula não clássica de classe I 
(MICA) na superfície dos enterócitos, ligante do receptor NKG2D na superfície das 
células NK, que libera perforinas e granzimas sobre os enterócitos [18, 19]. A ativação 
de linfócitos B leva a produção de anticorpos contra a gliadina e elementos constitutivos 
do tecido conjuntivo e muscular, como os anticorpos anti-endomísio e anti-
transglutaminase tecidual [18] (Figura 2). 
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Figura 2 - Mecanismos imunológicos de dano a mucosa intestinal. 

 
Ao atravessar o epitélio, peptídeos da gliadina são desaminados pela enzima transglutaminase 
tecidual originando peptídeos de gliadina desaminados que se ligam ao HLA-DQ2/-DQ8 na superfície 
das células dendríticas que apresentam os peptídeos aos linfócitos T CD4. Os linfócitos T CD4 
ativados produzem IFN-γ que estimula os fibroblastos que secretam metaloproteinases e ativam dos 
linfócitos T CD8. Linfócitos T intraepiteliais expressam FasL que se liga ao Fas do enterócito 
induzindo a apoptose, e sintetizam IL-15 que induz a expressão de MICA, que se liga ao receptor 
NKG2D das células NK, promovendo a liberação de perforinas egranzimas. As citocinas produzidas 
pelos linfócitos T CD4 estimulam os linfócitos B a produzirem anticorpos anti-transglutaminase 
tecidual, anti-endomísio e anti-gliadina. 

FORMAS CLÍNICAS DA DOENÇA CELÍACA 

 A Doença Celíaca pode se apresentar nas formas clínicas clássicas (ou típica), 
não clássica (ou atípica) e assintomática (ou silenciosa) [20]. 
 A forma clássica se manifesta principalmente nos primeiros anos de vida e 
apresenta sintomas como diarreia crônica, constipação, anemia, anorexia, vômitos, 
emagrecimento, comprometimento do estado nutricional, irritabilidade, inapetência, 
déficit de crescimento, dor, distensão abdominal, atrofia da musculatura glútea e anemia 
ferropriva. Essa forma clínica pode ter evolução grave, conhecida como crise celíaca. 
Isso ocorre quando há retardo no diagnóstico e tratamento. Essa complicação se 
caracteriza por episódios de diarreia com desidratação hipotônica grave, distensão 
abdominal, desnutrição grave e hemorragia [21]. 
 A forma não clássica se caracteriza por um quadro mono ou oligossintomático, 
onde as manifestações digestivas estão ausentes ou, quando presentes, ocupam um segundo 
plano. Essa forma se apresenta mais tardiamente na infância e os indivíduos apresentam 
manifestações isoladas, como baixa estatura, artrite, constipação intestinal, perda de 
peso sem causa aparente, hipoplasia do esmalte dentário, osteoporose, irregularidade do 
ciclo menstrual e esterilidade [12]. 
 A Doença Celíaca assintomática é caracterizada por alterações sorológicas e 
histológicas da mucosa do intestino delgado compatíveis com a doença sem manifestações 
clínicas. É vista entre familiares de primeiro grau de pacientes celíacos, sendo 
reconhecida com maior frequência nas últimas duas décadas após o desenvolvimento de 
marcadores específicos, como os anticorpos anti-gliadina, anti-endomísio e anti-
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transglutaminase tecidual. Se não tratada, podem surgir complicações como câncer do 
trato intestinal, anemia, osteoporose e esterilidade [15]. 
 Conforme critérios diagnósticos estabelecidos pela Sociedade Europeia de 
Gastroenterologia Pediátrica e Nutrição (ESPGAN), a Doença Celíaca é caracterizada por 
sinais e sintomas de má absorção intestinal, mucosa jejunal com vilosidades achatadas, 
hiperplasia de criptas e infiltrado inflamatório linfoplasmocitário na submucosa. Ocorre 
remissão clínica e histológica quando submetidos a dieta sem glúten, e recorrência 
clínica e histológica após a reintrodução do glúten [22]. 

DOENÇA CELÍACA REFRATÁRIA 

 A estimativa para o câncer do intestino delgado em pessoas com Doença Celíaca 
é inferior a 2,5%, mas na Doença Celíaca refratária existe uma maior probabilidade de 
desenvolvimento de câncer intestinal 23. Os sintomas comuns na Doença Celíaca refratária 
são perda de peso, diarreia e esteatorréia, e surgem em pessoas que foram diagnosticadas 
tardiamente ou que se recusam a seguir a dieta corretamente [24]. 
 A Doença Celíaca refratária pode ser classificada em dois tipos. Na Doença 
Celíaca refratária tipo 1 os linfócitos intraepiteliais são policlonais e têm um fenótipo 
típico (95% são CD3+ de superfície), ao passo que na Doença Celíaca refratária estão 
presentes clones de linfócitos intraepiteliais com fenótipo atípico (76% apresentam CD3 
intracitoplasmático, sem expressão superficial de CD3+) [25, 26]. 
 Quando o paciente apresenta diarreia crônica (três dejeções por dia durante 
pelo menos 6 meses) refratária à dieta sem glúten, devem excluir-se outras causas, como 
síndrome do intestino irritável ou disfunção do esfíncter anal; intolerância à lactose; 
insuficiência do pâncreas exócrino e colite microscópica [24]. 
 A Doença Celíaca refratária pode ser definida através dos critérios de 
recorrência ou persistência dos seguintes sintomas: diarreia, perda de peso involuntária 
e/ou dor abdominal; lesão intestinal (atrofia vilosia parcial) após dieta sem glúten de 
6 a 12 meses; exclusão de outras causas de doença celíaca sem resposta à dieta sem 
glúten; necessidade de terapia alternativa por perda de resposta à dieta sem glúten; 
ausência de linfoma intestinal ou sistêmico; diagnóstico prévio comprovado por biópsia 
com história de resposta clínica à dieta sem glúten; testes sorológicos positivos; 
presença de HLA-DQ2 ou HLA-DQ8 e história familiar de Doença Celíaca; e subtipos de 
Doença Celíaca Refratária identificados pela ausência (Doença Celíaca refratária de 
tipo 1) ou presença (Doença Celíaca refratária de tipo 2) de um fenótipo monoclonal de 
linfócitos intraepiteliais [25]. 
 O diagnóstico da Doença Celíaca refratária deve incluir a enteroscopia para 
pesquisa de jejunite ulcerosa que pode levar ao câncer. A colonoscopia é recomendada 
para determinar se colite linfoide está presente, pois os linfócitos intraepiteliais 
podem se proliferar ao longo do intestino [23, 25, 26]. 

ENFERMIDADES ASSOCIADAS A DOENÇA CELÍACA 

 A maior prevalência de doenças endócrinas autoimunes nos celíacos é atribuída 
a fatores genéticos comuns, em concordância com as moléculas do HLA [7]. A Doença 
Celíaca ocorre com maior frequência em pacientes com o Diabetes Mellitus tipo I. Na 
Europa, a prevalência da doença celíaca em diabéticos tipo I, tanto em crianças como em 
adultos é de 1% a 7,8% [27]. 
 Acredita-se que uma lesão na mucosa intestinal em pacientes com Doença Celíaca 
ativa permita a absorção de antígenos anômalos que induzem uma produção de auto 
anticorpos contra células pancreáticas em indivíduos geneticamente predispostos ao 
Diabetes Mellitus tipo I. Pacientes portadores de Doença Celíaca com Diabetes Mellitus 
tipo I tratados com dieta isenta de glúten têm melhor controle da glicemia [27, 28]. 
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 A Dermatite herpetiforme é uma doença crônica caracterizada por lesões 
urticariformes e bolhas, sendo considerada como uma manifestação extra intestinal da 
Doença Celíaca. É comum em portadores do HLA-DQ2 e HLA-DQ8. Biópsias do intestino 
delgado em pacientes com dermatite herpetiforme revelam aspectos idênticos àqueles 
encontrados em pacientes com Doença Celíaca [29]. 
 A prevalência da Doença Celíaca em pacientes com Síndrome de Down costuma ser 
20 a 200 vezes maior em relação a população [30]. No Brasil a prevalência de Doença 
Celíaca em pacientes com Síndrome de Down foi estimada em 0,14% na região centro-oeste 
e 0,1% na região sul [31]. 
 Os pacientes com Síndrome de Down apresentam várias disfunções imunológicas, 
predispondo a uma maior frequência de infecções recorrentes e doenças autoimunes, 
incluindo a Doença Celíaca [30, 31]. Os anticorpos anti-transglutaminase tecidual são 
marcadores sorológicos confiáveis para determinar a Doença Celíaca em crianças com 
Síndrome de Down, embora o diagnóstico da Doença Celíaca dependa da avaliação histológica 
de biópsias intestinais [32]. Certas características das crianças com Síndrome de Down 
como abdômen distendido, tendência de atraso no crescimento, diarreia, desnutrição ou 
déficit do desenvolvimento dificultam o diagnóstico da Doença Celíaca nesses pacientes 
[31]. 
 Um aumento da prevalência de disfunção tireoidiana é descrito em pacientes 
com Doença Celíaca [33], onde a Doença Celíaca e doença autoimune da tireóide estão 
associadas as moléculas do HLA e polimorfismo do gene que codifica o antígeno 4 associado 
aos linfócitos T citotóxicos (CTLA-4) [34]. 
 A deficiência seletiva de imunoglobulina A (IgAD) é a condição mais frequente 
associada à Doença Celíaca na infância 6. Na IgAD os pacientes não apresentam anticorpos 
TTG-IgA ou EMA-IgA usados para o diagnóstico de Doença Celíaca. A presença de sintomas 
em pacientes com deficiência de IgA com suspeita de diagnóstico de Doença Celíaca requer 
a pesquisa de anticorpos TTG-IgG e EMA-IgG e/ou biópsia duodenal [35]. 

DIAGNÓSTICO 

 A investigação diagnóstica da Doença Celíaca pode ser dividida no estudo 
clínico, sorológico e histopatológico do intestino delgado [18]. No exame físico o 
paciente apresenta palidez cutânea, a pele tem uma textura fina e o cabelo é quebradiço. 
Pode-se observar mucosas pálidas e glossite atrófica. As aftas orais são comuns e a 
queilite angular é um sinal de deficiência de ferro. Os pacientes podem desenvolver 
edema de membros inferiores pela hipoalbuminemia. A fragilidade óssea e a neuropatia 
periférica podem estar presentes; hematomas e tendência a sangramentos são raros [36]. 
 Os sintomas mais comuns encontrados em crianças são inchaço abdominal e dor, 
diarreia crônica ou constipação, vômitos, perda de peso, fadiga, defeitos do esmalte 
dentário de dentes permanentes, retardo do crescimento e da puberdade, baixa estatura, 
déficit de atenção e hiperatividade [37]. 
 Os adultos são mais propensos a apresentar anemia por deficiência de ferro, 
fadiga, dores ósseas ou articulares, osteoporose ou osteopenia, doenças hepáticas e 
biliares, depressão ou ansiedade, neuropatia periférica, convulsões ou enxaquecas, 
períodos menstruais irregulares, infertilidade ou abortos recorrentes e dermatite 
herpetiforme [36]. 
 Testes sorológicos de elevada especificidade e sensibilidade têm permitido o 
diagnóstico de formas atípicas ou assintomáticas, levando ao aumento da incidência e 
prevalência da Doença Celíaca. Os testes sorológicos utilizados no diagnóstico da Doença 
Celíaca incluem a pesquisa de anticorpos por imunoensaios enzimáticos. Os anticorpos 
anti-transglutaminase tecidual (TTG) IgA e/ou IgG apresentam uma ótima relação 
sensibilidade/especificidade nos imunoensaios. São positivos em cerca de 98% dos 
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pacientes com Doença Celíaca que apresentam uma dieta contendo glúten. O mesmo teste é 
negativo em cerca de 95% das pessoas saudáveis sem Doença Celíaca [38]. 
 Os anticorpos anti-endomísio (EMA) IgA/IgE apresentam melhor especificidade, 
servem para confirmar o resultado positivo obtido para TTG, mas não são tão sensíveis 
quanto os TTG-IgA. Cerca de 5-10% das pessoas com Doença Celíaca não apresentam teste 
EMA positivo. Os anticorpos anti-gliadina (AGA) IgA e/ou IgG são utilizados para 
verificar se há deficiência seletiva de IgA, uma condição associada com a Doença Celíaca 
que pode levar a um resultado negativo TTG-IgA ou EMA-IgA [15]. 
 Antes de se proceder à análise sorológicos é fundamental determinar os níveis 
séricos totais de IgA, uma vez que pacientes com Doença Celíaca podem apresentam níveis 
de IgA reduzidos, dando origem a resultados falsos negativos. No caso de haver uma 
deficiência, é indicada a pesquisa de EMA-IgG e TTG-IgG [6]. 
 A Doença Celíaca deve ser confirmada pela alteração vilosa da mucosa do 
intestino delgado. Para tanto, uma amostra de tecido é coletada através de endoscopia. 
O diagnóstico da Doença Celíaca exige o exame histopatológico da mucosa do intestino 
delgado e a demonstração de alterações vilositárias na vigência da ingestão de glúten 
[39]. No celíaco sem dieta, surge uma reação inflamatória com perda das vilosidades 
(Figura 3A). 

Figura 3 - Endoscopia por cápsula do epitélio intestinal. 

 
A. Epitélio intestinal de um paciente com Doença Celíaca com atrofia das vilosidades.  

B. Epitélio intestinal normal apresentando inúmeras vilosidades [40]. 

 A sorologia positiva reforça a hipótese diagnóstica e o seu desaparecimento, 
assim como dos sintomas após 3 a 6 meses de exclusão de glúten da dieta, dispensam a 
repetição da biópsia intestinal para confirmação diagnóstica.  
 O diagnóstico diferencial inclui o Sprue tropical, infecção pelo HIV, isquemia 
intestinal, giardíase, Doença de Crohn e enteropatias autoimunes [41]. 

TRATAMENTO 

 A idade da criança no momento da introdução do glúten na sua alimentação é 
de extrema importância [42], pois o aleitamento materno interfere no início dos sintomas 
da Doença Celíaca. A exposição ao glúten deve ser evitada na fase precoce (antes dos 4 
meses), e fase tardia (depois dos 7), e esta introdução deve ser feita de forma gradual 
ao mesmo tempo em que o bebê ainda está sendo amamentado. Esta fase de introdução 
permite que haja uma regulação da resposta imune intestinal e maturação do aparelho 
intestinal do bebê [43]. 
 O tratamento da Doença Celíaca se baseia na dieta isenta de glúten, devendo 
excluir alimentos que contenham trigo, centeio e cevada por toda a vida. Por ser uma 
doença onde o tratamento é basicamente dietético, é fundamental que a terapia durante 
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a transição alimentar seja conduzida pelo nutricionista para melhor adesão do paciente 
à dieta. O dano nas vilosidades da mucosa intestinal pode ocasionar deficiência na 
produção das dissacaridases, dependendo do grau de seu acometimento. Por isso, pode-se 
observar intolerância temporária à lactose e sacarose, que se reverte com a normalização 
das vilosidades [15]. 
 É importante que o paciente celíaco conheça os ingredientes que compõem as 
preparações alimentares e faça a leitura minuciosa dos ingredientes listados nos rótulos 
de produtos industrializados, e se atente aos produtos que contém glúten como trigo, 
centeio, cevada, aveia, malte, salgadinhos, macarrão, sêmola, massas em geral; bebidas 
como cerveja e whisky; temperos prontos, molho inglês, mostarda, catchup e maionese 
[44]. No Brasil em 1992 foi criada a Lei nº 8.543, que obriga as indústrias alimentícias 
a imprimirem em caracteres destacados nos rótulos e nas embalagens de produtos 
industrializados que contêm glúten ou seus derivados. Em 2003 foi publicada a Lei nº 
10.674 que obriga os produtos alimentícios comercializados a portarem informação sobre 
a presença de glúten como medida preventiva e de controle da Doença Celíaca. 
 Uma interessante abordagem para o preparo de alimentos para pacientes celíacos 
seria a produção de trigo modificado, pobre ou isento das porções de glúten imunogênico, 
mas com as qualidades nutritivas necessárias [45, 46]. Contudo esta abordagem apresenta 
aspectos negativos como alteração nas características necessárias para o seu 
processamento; rejeição cultural pela população das culturas geneticamente modificadas; 
e contaminação com culturas contendo glúten [47]. Outra alternativa seria a utilização 
do Plantago psyllium, que apresenta sementes com constituição, fibras, textura, 
elasticidade e sabor semelhantes ao glúten, substituindo o glúten no preparo de pães 
[48]. 
 Uma das possibilidades de tratamento farmacológico da Doença Celíaca é a 
utilização de suplemento oral a base de enzimas capazes de promover a hidrólise completa 
do glúten, impedindo a formação de peptídeos de gliadina. Estão em estudo a proplyl-
endopeptidase (PEP) [49], PEP+endoproteases (ALV003) [50], mistura de proteases (STAN1) 
[51] e o modelo computacional da α-gliadina peptidase [52, 53].  
 Outra proposta de tratamento seria a diminuição da absorção do glúten pela 
utilização de polímeros de elevado peso molecular com capacidade de se ligar 
seletivamente à gliadina, evitando a sua absorção [45], como o estireno sulfonato 
polimerizado com metacrilato de hidroxietilo (HEMA-co-SS) [54].  
 A utilização de inibidores da permeabilidade intestinal como o acetato de 
Larazotide (AT-1001), uma proteína secretada pelo Vibrio cholerae, tem sido proposto, 
uma vez que o AT-1001 inibe a abertura das junções intercelulares por se ligar a 
zonulina, impedindo a passagem de peptídeos da gliadina para a lâmina própria [18]. 
Outra possibilidade seria a utilização dos inibidores de transglutaminase tecidual (L-
682777), diminuindo a desaminação do glúten, a resposta imune e inflamatória local [52]. 
Como a transglutaminase tecidual participar de importantes vias biológicas como 
apoptose, adesão celular, formação do colágeno e reparação de feridas, sua inibição 
sistêmica pode causar inúmeros efeitos adversos. 
 Intervenções sobre o sistema imune tem sido propostas no controle da Doença 
Celíaca, como o bloqueio seletivo do HLA e sua interação com peptídeos derivados da 
gliadina [45, 46] ou da interrupção da migração de linfócitos T pelo bloqueio dos 
receptores da quimiocina CCR9 ou ligante da quimiocina 25 (CCL25) [52, 55]. 
 Foi cogitada a utilização de anticorpos monoclonais anti-IFN-γ (Fontolizumab) 
para impedir a liberação de metaloproteinases por fibroblastos e a passagem 
transepitelial de peptídeos derivados da gliadina [56, 57]. Porém sua utilização na 
Doença de Crohn para o controle da inflamação não apresentou resultados clínicos 
significativos [58].  
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 Em modelo murino, a utilização de anticorpos monoclonais anti-IL-15 demonstrou 
efeito benéfico ao induzir a apoptose de linfócitos de linfócitos T intraepiteliais e 
diminuição do dano epitelial [59]. 
 O desenvolvimento de estratégias de imunização utilizando uma mistura de 
peptídeos α-gliagina, ω-gliadina e β-hordeina (NexVax 2) para indução de tolerância, 
se encontra em estudo clínico, e apresentou alguma eficácia, apesar do surgimento de 
alguns efeitos adversos [60]. 

CONCLUSÃO 

 A Doença Celíaca é uma afecção crônica do intestino delgado de caráter 
autoimune provocada pela ingestão de alimentos que contém glúten. É resultante da 
interação de fatores ambientais, predisposição genética e fatores imunológicos. Pode se 
manifestar em todas as idades, mas ocorre principalmente em crianças. 
 A Doença Celíaca pode estar associada a outras doenças autoimunes, como a 
Síndrome de Down, Diabetes Mellitus tipo 1 e Dermatite herpetiforme. O diagnóstico é 
baseado na investigação clínica, sorológica e histopatologia. A dieta isenta de glúten 
é basicamente o único tratamento, e o acompanhamento profissional multidisciplinar é 
fundamental para melhor adesão do indivíduo à dieta. Os indivíduos não diagnosticados, 
ou que não seguem as recomendações dietéticas corretamente, apresentam um risco elevado 
de complicações graves como câncer do intestino delgado, além de refratariedade ao 
tratamento. 
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