Revista Paulista de Pediatria
e BEYTRTA PAULISTA DI EE—

P I ATRI A ISSN: 0103-0582

e St rpp@spsp.org.br
Sociedade de Pediatria de Sao Paulo

Brasil

Araujo, Jacqueline; Alves P. da Silva, Gisélia
Doenga celiaca e diabetes melito tipo 1: explorando as causas dessa associagdo
Revista Paulista de Pediatria, vol. 24, nim. 3, septiembre, 2006, pp. 262-269
Sociedade de Pediatria de Sdo Paulo
Séao Paulo, Brasil

Disponivel em: http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=406038917012

Como citar este artigo &\ ' /" 9

Nimero completo Sistema de Informacéao Cientifica

Rede de Revistas Cientificas da América Latina, Caribe , Espanha e Portugal
Home da revista no Redalyc Projeto académico sem fins lucrativos desenvolvido no dmbito da iniciativa Acesso Aberto

Mais artigos


http://www.redalyc.org/revista.oa?id=4060
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=4060
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=406038917012
http://www.redalyc.org/comocitar.oa?id=406038917012
http://www.redalyc.org/fasciculo.oa?id=4060&numero=38917
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=406038917012
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=4060
http://www.redalyc.org

Artigo de Revisao

Doenca celiaca e diabetes melito tipo 1: explorando as causas dessa

associacao

Celiac disease and type 1 diabetes: exploring the reasons for this association

Jacqueline Araudjo’, Gisélia Alves P. da Silva?

RESUMO

Objetivo: Revisdo da literatura sobre as bases genéticas,
imunolégicas e ambientais da associagdo entre doenca celiaca
e diabetes melito tipo 1.

Fontes de dados: A revisio foi realizada a partir das bases
de dados do Medline, Pubmed, Lilacs e SciELO, no periodo de
abril de 1964 a janeiro de 2006, com os descritores diabetes
melito e doenga celfaca.

Sintese dos dados: A doenca celiaca é uma desordem
intestinal cronica imune-mediada, que ocorre em individuos
geneticamente predispostos, causada por intolerdncia ao gla-
ten. Até recentemente era considerada rara, com prevaléncia de
1/6.000, mas hoje se sabe que é muito mais prevalente, com
varia¢do de 1/150 a 1/300. Diversos estudos tém demonstra-
do prevaléncia elevada da doenga celfaca em pacientes com
diabetes melito tipo 1. Essa associa¢io é mais comumente
observada na Argélia, Libia e Dinamarca e menos freqiiente
na Alemanha e Austria. A maioria dos pacientes com doenca
celfaca é assintomdtica e diagnosticada em programas de
triagem. Ambas sdo doengas imune-mediadas e de etiologia
multifatorial e uma possivel explicagio para essa associacdo € o
envolvimento de uma base biol6gica comum no complexo de
antigenos leucocitarios humanos (HLA). Altera¢des na regula-
¢do imunolégica ou incapacidade de desenvolver tolerdncia a
auto-antigenos podem ser outras possiveis explicagdes. Ainda
hd controvérsias se um programa de triagem deve ser instituido
de forma rotineira e se a implementagio da dieta sem gliten
trard beneficios para esses pacientes.

Conclusdes: A prevaléncia da doenga celiaca é elevada
em pacientes com diabetes melito tipo 1 e a explicagdo para
essa associagdo pode estar em fatores genéticos, imunol6gicos
e ambientais.

Palavras-chave: Diabetes melito tipo 1, doenca celfaca.

ABSTRACT

Objective: Literature review of genetic, immunological
and environmental basis for the association of type 1 diabetes
and celiac disease.

Data sources: The review was done with data retrieved
from Medline, Pubmed, Lilacs and SciELO from April/1964
to January/2006 using the following key-words: diabetes
melito and celiac disease.

Data Synthesis: Celiac disease is a chronic intestinal
autoimmune disease that occurs in genetically predisposed
individuals and it is caused by sensitivity to gluten. Until
recently was considered uncommon, with an estimated
prevalence of 1/6,000. Now it is recognized as a much more
common condition, affecting 1/150 to 1/300 individuals.
Several studies have proven the association of celiac disease
and type 1 diabetes melito. The highest prevalence was re-
ported in Algeria, Libya and Denmark and the lowest ones
in Germany and Austria. Most patients with celiac disease
is asymptomatic, and diagnosed by screening programs.
Both are multifactorial and immune-mediated diseases,
and a possible explanation for this association could be the
involvement of a common susceptibility gene in the human
leucocyte antigens (HLA). Defective immunoregulation or
a poor ability to develop tolerance to auto antigens could
be other explanation. It remains controversial whether a
screening program should be implemented in order to
detect clinically unrecognized celiac disease, and whether
the implementation of a gluten free diet is worthwhile in
asymptomatic patients.

Conclusions: The prevalence of celiac disease is elevated
in patients with type 1 diabetes. A possible explanation for
this association could be related to genetic, immunological
and environmental basis.

Key-words: Diabetes, type 1; celiac disease.
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Introducgao

A associagdo de diabetes melito tipo 1 (DM1) e doenga
celiaca (DC) foi inicialmente descrita hd cerca de 50 anos
e estudos posteriores comprovaram a maior prevaléncia da
DC em pacientes com DM1"?. Ainda ndo estd claro se a
ocorréncia simultinea das duas doencas estd ligada a uma
base genética comum ou se uma doenga predispde a outra.
Atualmente, a primeira hipdtese é a mais aceita.

Neste artigo faremos uma revisdo sobre os conceitos bd-
sicos, aspectos epidemioldgicos e diagndsticos, com énfase
especial as bases genéticas e aos aspectos imunolégicos e
ambientais da associa¢io de DM1 e DC. A revisio foi feita
por meio das bases de dados do Medline, Pubmed, Lilacs e
SciELO, no periodo de abril de 1964 a janeiro de 2006,
com os descritores diabetes melito tipo 1 e doenga celiaca,
com os qualificadores: genética, imunologia, histdria, epi-
demiologia e diagnéstico.

A doencga celiaca

A DC é uma desordem intestinal cronica imune-mediada,
causada por hipersensibilidade e intolerdncia permanente
ao glaten, que se desenvolve em individuos geneticamente
predispostos. A inflamacdo do intestino delgado leva a uma
sindrome de mé-absor¢do de intensidade variada, que resulta
em amplo espectro clinico da doenga celfaca®.

A forma cldssica da DC geralmente se inicia nos primeiros
anos de vida e se manifesta com diarréia cronica, distensdo ab-
dominal, anorexia, perda de peso e crescimento deficiente. As
formas atipicas apresentam quadro pouco sintomdtico, no qual
as manifestacdes digestivas estdo ausentes ou ocupam segundo
plano. Tendem a se manifestar mais tardiamente na infincia e
podem apresentar manifestacGes isoladas, como baixa estatura,
anemia, dermatite herpetiforme e artralgia, dentre outras“®.

A melhor descri¢do da apresentagiao da DC nos dias atuais
foi feita por Richard Logan em 1991. O autor comparou a
distribui¢do das vérias formas da DC a um iceberg, no qual
a pequena parte visivel corresponderia aos casos com mani-
festagdes clinicas evidentes e a maior parte, submersa, aos
casos silenciosos ou assintomdticos que abrangem as formas
atipica, silenciosa e potencial .

A forma silenciosa se caracteriza por enteropatia inflama-
téria tipica em individuo aparentemente saudédvel. O termo
DC potencial foi proposto para os individuos que apresentam
arquitetura da mucosa intestinal normal ou pouco alterada,
mas que mostram anormalidades imunolégicas e gendtipo

similar aqueles encontrados nos pacientes com DC, consti-
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tuindo um grupo de risco para o desenvolvimento da forma
tipica no futuro®.

Até bem recentemente, a DC era considerada pouco co-
mum em todo o mundo, com prevaléncia estimada de um
caso para 6.000 pessoas”. Hoje se sabe que é muito mais
prevalente do que se supunha: varia, na populagdo geral, de
um caso para cada 150 a 300 pessoas, tanto na Europa® como
nos Estados Unidos®” e América do Sul"?, e afeta criancas e
adultos de todas as idades.

Os primeiros estudos de triagem em DC no Brasil e na
América Latina foram realizados por Gandolfi er 2/'?, que,
em 1999, avaliaram 2.045 adultos e encontraram prevalén-
cia de 1:681 e, em 2000, um novo estudo com criancas e
adolescentes demonstrou prevaléncia de 1:281"7.

A DC nido-diagnosticada e ndo-tratada é motivo de preo-
cupacdo, pois em longo prazo estd associada a maior risco de
mortalidade e morbidade. As complicacdes mais temidas sdo
as doengas malignas"?. Vérias complicac3es extra-intestinais
podem ocorrer, como baixa estatura, hipogonadismo, inferti-
lidade e osteoporose, entre outras®®. Além disso, observa-se

maior prevaléncia de outras doengas auto-imunes®*.

Como identificar os portadores da DC

O surgimento de testes sorolégicos de maior sensibilidade
contribuiu para a identificacdo de mais casos da DC, e ndo
somente das formas cldssicas. Os testes sorolGgicos atualmen-
te disponiveis sdo, por ordem de surgimento, os anticorpos
anti-reticulina (ARA), antigliadina (AGA), anticorpo antien-
domisio (AAE) e antitransglutaminase (anti-t TG guinea pig
e anti-tTG humana).

O AAE e anti-tTG humana apresentam elevado grau
de sensibilidade e especificidade, por isso sio superiores aos
demais*??. (Tabela 1). A Sociedade Norte-Americana de
Gastroenterologia Pedidtrica e Nutri¢do recomenda o anti-
tTG humana como teste de escolha para a triagem inicial em
grupos de risco®”.

Apesar da evolugdo dos testes sorolégicos, os critérios
histolégicos permanecem como padrio-ouro no diagndstico
da DC. Em pacientes sintomadticos, a Sociedade Européia de
Gastroenterologia e Nutrigdo Pedidtrica (ESPGAN) considera
indispensavel a presenca de anormalidades caracteristicas na
mucosa do intestino delgado em, no minimo, um espécime de
bidpsia, associado a remissdo clinica evidente quando da exclusdo
do gltten da dieta. Nos assintomadticos, recomenda a realizacfo
de trés bidpsias: a primeira no momento do diagnéstico com
alteragBes compativeis com DC e a segunda apds dois anos em
dieta sem glaten, o que prova clara recupera¢ao da mucosa.
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Nesse momento, o glaten seria reintroduzido na dieta até o
surgimento de sintomas ou por periodo de trés a seis meses,
quando seria realizada a terceira bidpsia, que demonstraria
deterioracio da mucosa®".

Apesar de caracteristico, o aspecto histolégico da mucosa
ndo é especifico. As lesdes sdo indistinguiveis das que ocor-
rem em alguns pacientes com sobrecrescimento bacteriano
intestinal, enteropatia ambiental, gastroenterite viral ou

linfoma do intestino delgado®?.

DM1 E DC: bases bioldgicas

A diabetes melito tipo 1 e a doenga celfaca sdo processos
auto-imunes resultantes da interagdo complexa entre fatores
genéticos, imunolégicos e ambientais®. Algumas semelhancas
no mecanismo fisiopatolégico sugerem que a etiologia de am-
bas pode envolver mecanismos genéticos semelhantes?.

A DM1 ocorre em individuos geneticamente predispos-
tos e estudos em gémeos tém demonstrado que 70-75% do
risco da doenga estd relacionado ao efeito genético, enquanto
25-30% a fatores ambientais“®?. A freqiiéncia é maior em
parentes de primeiro e segundo graus de pacientes com DM 1:
aproximadamente 6% dos irmdos também desenvolvem
a doenga, enquanto a prevaléncia da populacdo geral é de

(24)

apenas 0,4%“?. A DC é também precipitada em individuos
geneticamente suscetiveis. Diversos estudos tém demons-
trado que a prevaléncia em parentes de primeiro grau é em
média de 8% a 12%. Estudos em gémeos monozigdticos
demonstram um indice de concordancia de 70% a 80%°.

Os genes do sistema HLA sdo os mais importantes na gé-
nese do DM1 e os responsdveis por aproximadamente 45% da
suscetibilidade genética a doenga®”. Existe uma associagio bem
estabelecida de DM1 com HLA-DR3 e HLA-DR4®®, porém a
suscetibilidade codificada pelo HLA no DM1 corresponde a me-
nos da metade dos casos e muitos outros genes ndo-HLA podem
contribuir para o desenvolvimento da doenga. Até o momento,
apenas dois foram confirmados: o gene da insulina, localizado no
cromossomo 11p5®, e o gene que codifica citocinas e receptores
de células T (CTLA-4), localizado no cromossomo 2q33°?.

A base genética da DC estd apoiada em diversas observagdes.

Estudos demonstram que genes do MHC (major histocompati-

biliry complex) contribuem com 40% a 50% da suscetibilidade
genética na DC. Existe forte associagdo entre a DC e o antigeno
de histocompatibilidade da classe II, HLA-DR3 e HLA-DQ2
(DQB1*0201 e DQA1*0501). A regido DQ do HLA tem sido
definida como Jocus CELTIAC1®Y. Aproximadamente 95% dos
pacientes com DC apresentam o heterodimero DQ2 e a maior
parte dos 5% restantes apresenta o heterodimero DQ8®?. A
prevaléncia do HLA DQ2 é 20-30% na populagdo geral e apenas
uma minoria desenvolverd DC®?, o que implica o envolvimento
adicional de outros genes na patogénese da doenca.

Acredita-se que a regido mais consistentemente associada
com a DC é a 5q31-33 (CELIAC2)®?. Diversos outros tra-
balhos tém sugerido também o papel do gene codificador
do CTLA-4, localizado no cromossomo 2q33 (CELIAC3)®.
Parece haver ainda genes que conferem protegdo. No estudo de
Lie ez 2/°?, um alelo encontrado no Jocus D6S2223 foi menos
freqiiente entre os celfacos homozigotos HLADR3-DQ2 do
que nos controles ndo-celiacos.

Evidéncias e base genética da associagdao DM1 E DC

A doenga celfaca compartilha muitos fatores com as
doengas auto-imunes em geral, como o modo de heranga
poligénica, forte associacdo com antigenos HLA-DQ2 e
HLA-DQS8, a produgio local de resposta inflamatéria, a
presenca de auto-anticorpos na circulagdo e associagdo com
outras doencas auto-imunes®’*¥. A associa¢do entre essas
duas doengas pode ser explicada, pelo menos em parte, por
ambas compartilharem mecanismo genético comum no
sistema HLA. Shanahan ez 2/ verificaram que a freqiién-
cia de HLA DR3 é de 88% em pacientes com a associagdo
DM1 e DC, 88% em pacientes com DC isolada e 69%
naqueles somente com DM1, o que é significativamente
maior do que na populagdo geral (44%). Tem sido também
demonstrada prevaléncia elevada de HLA B8 em pacientes
com ambas as doengas®?*¥: seis em cada sete pacientes com
a associagio DM1 e DC apresentam a combina¢io HLA-B8
e HLA-DR3, comparados com apenas 41% dos pacientes
com DM1 isolado®?.

Estudos adicionais em DM1 e DC sugerem a presenga
de outro Jocus de suscetibilidade na regido telomérica do

Tabela 1 — Sensibilidade e especificidade dos testes sorolégicos para DC

Teste Sensibilidade Especificidade Referéncias
AGA IgG 57 a 100% 47 a 94% (13,14)
AGA IgA 52 a 100% 71 a 100% (13-15)
AAE 87 a 100% 90 a 100% (16,17)
Anti-tTG humana 84 a 100% 91 a 100% (16-22)
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HLA®®. Mais recentemente, isolou-se 0 MICA (MHC c/ass
I chain-related protein A), membro da familia da proteina
MHC ndo-cléssica, localizado entre HLA-B e TNFA®?.

A boa correlagdo entre a positividade de auto-anticorpos na
DC e a presenga de haplétipos HLA especificos HLA-DQ2
ou DQ8 tem despertado interesse na tipagem do HLA como
método de triagem em grupos de risco para DC. Apesar da
baixa especificidade, o valor preditivo negativo do HLA na
DC € elevado. Além disso, pode apresentar boa relacio cus-
to-beneficio, pois seria realizado uma {nica vez na vida e, se
negativo, praticamente exclui a possibilidade de o paciente
ter ou vir a desenvolver a DC. Nesse modelo, a sorologia se-
ria efetuada somente nos individuos com HLA-DQ2 e DQS8
positivos, o que permitiria a exclusdo de 70% das sorologias
desnecessdrias. A possibilidade de falso-negativo da bigpsia
associada a dificil aceitagdo dos pacientes se submeterem a um
procedimento invasivo tém levado alguns autores a sugerir
uma nova defini¢io para o diagnéstico da DC, baseada na
presenga de anticorpos positivos (anti-tTG ou AAE) associada
a de alelos HLA-DR3-DQ2 ou HLA-DR4-DR8“",

DM1 E DC: a mediagdo imunolégica e ambiental

A associa¢do entre a DM1 e a DC tem base genética.
Entretanto, um desencadeante externo (o gliten), um
auto-antigeno (a enzima transglutaminase tecidual — tTG)
e a presenca de reagdes imunoldgicas sdo necessdrios para
que as altera¢des patolégicas se desenvolvam e a doenga se
torne clinicamente manifesta ou seja detectada por avalia-
¢do soroldgica. Ainda ndo se conhece a patogénese da DC
em toda a sua extensdo, mas diversos avancos tém ocorrido
e, atualmente, acredita-se que mecanismos imunolégicos
estdo implicados no desenvolvimento da lesio mucosa
exposta ao glaten“?.

Recentemente, Dieterich et al(42) identificaram a en-
zima presente no endomisio, tTG, como o alvo especifico
contra o qual seriam produzidos os auto-anticorpos, o que
o torna, portanto, o auto-antigeno da DC. A tTG é uma
enzima intracelular, liberada pelas células durante meca-
nismos de estresse ou les@o tecidual, com papel importante
no controle da homeostase celular e na regulac¢do do ciclo
celular por meio de seu envolvimento na proliferacio, di-
ferenciacdo e apoptose.

Do ponto de vista imunolégico, a coexisténcia de DM1 e
DC pode ser explicada pelo mecanismo de mimica molecular,
no qual a gliadina ou tTG ativam as células T, que fazem
reagdo cruzada com vdrios auto-antigenos. Essa resposta

inflamatdria pode persistir em hospedeiros geneticamente
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predispostos e levar a doenga crénica auto-imune, via difusdo
do epitopo®. E possivel também que, além da gliadina, a
tTG possa modificar outros antigenos proprios ou externos
por meio de ligacdo cruzada e gerar novos antigenos. Essa
produgdo de antigenos e anticorpos pode induzir virios
fendmenos auto-imunes fora do intestino‘?.

Had evidéncias de que, no desenvolvimento da auto-imuni-
dade da DM, a falha de adquirir tolerdncia a auto-antigenos
possa vir do intestino. Sugere-se que o aumento da perme-
abilidade intestinal em pacientes celfacos ndo-tratados pre-
dispde a outras doencas por facilitar que antigenos externos
adicionais, como proteinas alimentares, produtos derivados
de bactérias e endotoxinas, penetrem a limina prépria do
intestino e levem 2 ativacdo do fendmeno auto-imune®.

Estudos em humanos tém demonstrado que anticorpos
relacionados @ DM1 podem estar presentes em 7-25% dos
pacientes com DC, porém ainda ndo se sabe se tais anticorpos
sdo preditivos do desenvolvimento de DM1 em pacientes
celfacos ou somente indicativos de distdrbio imunolégico
generalizado“®. Além disso, anticorpos relacionados 2 DC po-
dem estar presentes como fendmeno transitério no inicio da
diabetes em pacientes com biépsia de intestino normal“”.

Alguns autores especulam que a DC ocorre antes da DM1
e que a mucosa intestinal anormal intensifica a absor¢do
de antigenos externos, induzindo uma resposta imune em
pacientes geneticamente predispostos a DM1. Ventura, Ma-
gazzu e Greco“® demonstraram que, em 11 pacientes com
DC nio-tratada e com pelo menos um anticorpo relacionado
ao DM1, houve desaparecimento completo desses anticorpos
ap6s 12 meses de dieta livre de gldten.

Para que ocorra o desencadeamento da rea¢do imunolégica,
é necessdria, além da suscetibilidade genética, a presenga de
um fator ambiental. O principal fator ambiental envolvido
na génese da DC € o gliten. As proteinas deletérias sdo a
gliadina (trigo), hordeina (cevada), secalina (centeio) e, pos-
sivelmente, a avidina (aveia).

Na DM1, diversos fatores ambientais parecem estar im-
plicados, porém, até o momento, ndo hd nenhuma evidéncia
convincente de que algum deles esteja envolvido no processo
de inicio da doenga. Os principais candidatos sdo as infec¢des
virais, a introdugdo precoce do leite de vaca e componentes
da dieta, como nitritos e nitrosaminas“®.

O glaten é, sem duvida, o fator ambiental mais importante
no desenvolvimento da DC e tem sido também invocado como
fator de risco para o desenvolvimento da DM1. O risco de ocorrer
DC em pacientes com DM1 parece estar relacionado a duracdo
de exposigdo ao gliten®.
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DM1 E DC: alguns aspectos epidemiolégicos da
associagao

Hé ampla variacio geogrifica na incidéncia de DM1 em todo
o mundo, com maior freqiiéncia nos paises nérdicos da Europa
e menor existéncia na América do Sul e na Asia®. A presenca
da DC em pacientes com DM1 também mostra variagio em
diversos paises, sem entretanto apresentar nenhuma relagdo com
aincidénciade DM1 ou a prevaléncia de DC373847:50-6D Egga as-
socia¢ao € mais comumente observada na Argélia (16,4%), Libia
(10,3%) e Dinamarca (10,4%) e menos na Alemanha (0,97% a
1,7%) e Austria (1,5%) (Tabela 2). No Brasil ha poucos dados
sobre a prevaléncia dessa associagdo. Em Pernambuco, uma
pesquisa que envolveu um pequeno grupo de criangas e ado-
lescentes diabéticos encontrou elevada soroprevaléncia da DC,

s Em

com cerca de 219 dos pacientes com anticorpos positivo!
S&o Paulo, um estudo de triagem com uso de EMA encontrou
soroprevaléncia de 8,7%, confirmando-se alteracdes histolGgicas

em 4,8% das criangas e adolescentes diabéticos®?.

DM1 E DC: triar ou ndo? Tratar ou ndo?

O diagnéstico da DC pode preceder o da DM1, mas em cerca
de 90% dos casos a diabetes é diagnosticada primeiro 44648160
e a DC meses ou anos ap6s o inicio da DM1. A maioria dos pa-
cientes diabéticos apresenta a forma subclinica ou silenciosa da
DC e apenas cerca de 10% séo identificados pela sintomatologia
cldssica®**?, Pacientes com ambas as condicBes apresentam idade
mais jovem no diagnéstico da DM1%7 e tendem a apresentar
hipoglicemia recorrente, controle glicémico inadequado e maior

freqiiéncia de anticorpos antitire6ide®>.

O ndmero de pacientes diabéticos com sinais e sintomas
sugestivos de DC varia nos diversos estudos, o que provavel-
mente reflete a freqtiéncia com que se pensa nessa associagao.
Geralmente ndo hd queixa de sintomas gastrintestinais®*>",
porém, com certa freqiiéncia, tais sintomas sdo identificados de
forma retrospectiva. Na maioria dos pacientes diabéticos, a DC
é diagnosticada por testes sorolgicos, em estudos de triagem.

Embora ndo se tenha ddvida sobre a maior prevaléncia de
DC em pacientes com DM, ainda hd controvérsias se um
programa de triagem deva ser instituido de forma rotineira.
Diversos grupos jd advogam a triagem de rotina com testes
sorolégicos em criangas®?7:38:47:5253:93,5658.60) e adultos ¥ com
DM]1. Alguns argumentos sdo usados para justificar tal con-
duta. O risco de doengas malignas nas formas subclinica e si-
lenciosa ainda néo é conhecido, mas pacientes assintomaticos
podem desenvolver crescimento deficiente, atraso puberal,
hipoglicemias freqiientes e controle glicémico inadequado.

Ainda ndo hd um consenso sobre a periodicidade da reali-
za¢do dos testes sorolégicos para a DC. Alguns defendem que
devam ser realizados no inicio do DM1 e depois anualmen-
te’?? enquanto outros autores tém advogado que a primeira
avaliacdo deve ser feita somente ap6s um ou dois anos, pois o
AGA e AAE podem estar presentes de forma transitéria no
inicio da DM1%%?,

O impacto da dieta sem gldten no controle metabélico
da diabetes depende dos sintomas da DC apresentados pelo
paciente. Na forma cldssica, a dieta leva ao melhor controle e
reducio dos episédios de hipoglicemia®. Nos pacientes assin-
tomaticos detectados pela triagem, a influéncia do tratamento

Tabela 2 — Prevaléncia de Doenga Celiaca (DC) em pacientes com Diabetes melito tipo 1 em estudos de triagem

Origem N Tes’te. Soro-prevaléncia .,N . Prevaléncia Ano
soroloégico (biopsia) DC (Ref)
Alemanha/Suiga 1.032 AGA 1,3% 917 0,97% 1988 (2)
Austria 403 EMA/AGA 2,98% 13/14 1,5% 2000 (37)
Alemanha 520 AtTG/EMA 4,4% 13/23 1,7% 2000 (50)
Australia 273 EMA/AGA 3% 5/5 1,8% 1994 (51)
Finlandia 776 AGA/ARA 2,4% 19/36 2,4% 1996 (38)
EUA 218 EMA 7,7% 1417 4,6% 2001 (52)
Reino Unido 167 EMA/AGA 6,6% 9/11 4,8% 1998 (53)
Arabia Saudita 123 AGA/ARA 8,1% 6/10 4,9% 2003 (54)
Suécia 115 EMA/AGA 7.8% 6/9 6,2% 1999 (47)
Italia 274 EMA 9,8% 20/27 6,2% 2002 (55)
Espanha 93 EMA/AGA 7,5% 77 6,45% 1998 (56)
Canada 233 EMA/Ttg 8,1% 18/19 7.7% 2001 (57)
Hungria 205 EMA 11,7% 24/24 8,3% 2003 (58)
Libia 234 Todos 21,3% 50/50 10,3% 2003 (60)
Dinamarca 106 AGA 9,4% 9/10 10,4% 2001 (59)
Algéria 116 AGA 13,7% 13/13 16,4% 1996 (61)
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dietético é varidvel. H relatos de melhora no controle metabé-
lico e redug¢do de hipoglicemias, porém outros demonstraram
pouco ou nenhum efeito®**”. Alguns autores afirmam que a
institui¢do da dieta livre de gliten em pacientes assintomadticos
é importante para garantir o crescimento e desenvolvimento
puberal adequados”. Uma questdo ainda aberta é se pacientes
com DC ndo-tratada tém aumento na incidéncia ou na pro-
gressdo das complica¢des cronicas da diabetes.

A DM1 por si s6 jd traz uma série de restri¢des e modifica-
¢oOes na rotina do paciente e seus familiares. Por esse motivo,
a adesdo a dieta sem gldten é muitas vezes dificil nos pa-
cientes assintomadticos. A intervencio dietética é fortemente
recomendada para pacientes sintomdticos, todavia, para os
assintomaticos sem evidéncias de complica¢oes, recomenda-
se uma discussdo com o paciente e familiares sobre o curso e
o progndstico da doenga, para se tomar uma decisdo conjunta
sobre a institui¢do do tratamento.

Consideragoes finais

A doenga celfaca afeta principalmente o trato gastrintestinal,
mas evidéncias recentes demonstram que essa condi¢do pode
envolver diversas manifestacdes extra-intestinais, o que leva os
doentes a serem inicialmente avaliados por outros especialistas
com queixas relacionadas a outros sistemas, fator que torna a
doenca dificil de ser reconhecida ou retarda seu diagnéstico.

Uma forte associacdo entre virias condi¢des auto-imunes
endocrinoldgicas e a DC é demonstrada nos estudos e, dentre
elas, a mais importante é a coexisténcia de DM1 e DC, com
observacdo crescente do aumento da incidéncia, devido 2
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