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Relato de Caso

Doenca celiaca e constipagao: uma manifestagao clinica atipica e

pouco frequente

Celiac disease and constipation: an uncommon atypical clinical manifestation

Cristiane Boé', Adriana Chebar Lozinsky', Francy Reis Patricio?, Jacy Alves B. de Andrade®, Ulysses Fagundes-Neto*

RESUMO

Objetivo: Relatar dois casos de doenga celfaca (DC) com
manifestacdo de constipagio.

Descri¢do do caso: Dois pacientes do sexo feminino,
com 18 e 30 meses de idade, respectivamente, apresentan-
do histéria de constipacio cronica refratdria ao tratamento.
Como apresentavam concomitantemente baixo ganho
ponderal e estatural, foi realizada investigacdo da fungdo
digestiva-absortiva, que resultou positiva para o anticorpo
IgA antitransglutaminase tecidual. O diagnéstico de DC
foi confirmado por bidpsia de intestino delgado que revelou
atrofia vilositdria moderada/intensa e infiltrado linfocitico
intraepitelial. Um més apés o inicio do tratamento com dieta
isenta de gliten, ambas as pacientes passaram a apresentar
fezes pastosas diariamente.

Comentdrios: A DC pode se apresentar nas formas clds-
sica, assintomdtica e atipica, em que manifestagdes isoladas

como constipa¢do podem retardar o diagnéstico.

Palavras-chave: constipagdo intestinal; doenga celfaca;

crianga.
ABSTRACT

Objective: To report two cases of patients with celiac dis-
ease (CD) whose main complaint was chronic constipation.

Case description: Two girls, aged 18 and 30 months,
had chronic constipation refractory to standard treatment.

Both patients concomitantly evidenced low weight gain and
short stature. The investigation of the digestive-absorptive
function was positive for IgA antibodies against tissue trans-
glutaminase. The diagnosis of CD was confirmed by a small
bowel biopsy that showed moderate/severe villous atrophy
and increased intraepithelial lymphocytic infiltration. One
month after starting the dietary treatment with a gluten-
free diet, both patients recovered from constipation, with
the passage of soft stools daily.

Comments: CD may be presented in the classical,
asymptomatic or atypical forms. In the latter form, isolated
manifestations, surch as constipation, delay the diagnosis
of the disease.

Key-words: constipation; celiac disease; child.

Introducgao

A doenga celfaca (DC) é uma intolerincia permanente ao
gliten, caracterizada por atrofia total ou subtotal da mu-
cosa do intestino delgado proximal, hiperplasia das criptas
e infilerado linfocitico intraepitelial, com consequente md
absor¢do dos nutrientes da dieta em individuos genetica-
mente suscetiveis’. A DC é considerada uma enteropatia
cronica imunomediada® e apresenta {ntima associacdo com
o antigeno de histocompatibilidade (HLA) da classe II,
DQ2 e DQS8®.

A forma cldssica da DC, descrita em 1888 por Samuel
Gee, apud Sdepanian, Morais e Fagundes-Neto®,
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caracteriza-se por diarreia cronica, distensio abdominal,
perda de peso e/ou retardo no ritmo do crescimento, vomi-
tos, dor abdominal, irritabilidade e atrofia da musculatura
glitea”. Embora essa ainda seja a forma mais frequente de
manifestagdo clinica da DC, as formas atipica e assintomd-
tica vém sendo mais relatadas.

Por um lado, a descrigdo de constipa¢do como manifestacdo
atipica da DC é pouco frequente na literatura, principalmen-
te em Pediatria. Egan-Mitchell e McNicholl®, em 1972,
realizaram uma andlise de 112 criangas com diagnéstico de
DC e encontraram 12 (10,7%) com constipagdo. Por outro,
Sharma, Poddar e Yachha®, em 2007, realizaram um estudo
com 18 criancas com suspeita de DC e verificaram que em
uma (4%) a manifestacio atipica era constipacio.

Nesse contexto, o objetivo deste artigo foi relatar dois
casos de pacientes portadores de DC, cuja manifestacdo
clinica atipica foi constipacio cronica. O relato foi aprova-
do pelo Comité de Etica da Escola Paulista de Medicina da
Universidade Federal de Sao Paulo.

Descricao dos casos

Caso 1

Paciente do sexo feminino, com 36 meses de idade,
apresentava queixa de constipa¢io desde os 18 meses. Era
acompanhada no servico de Ortopedia do Hospital Sao
Paulo devido a histéria de torcicolo cronico recidivante (sic).
Como apresentava concomitantemente queixa de constipagao
crbnica, foi encaminhada ao servico de Gastroenterologia
Pedidtrica da mesma institui¢do. Segundo a mde, a partir
dos 18 meses a menor passou a ter dificuldade para evacuar,
caracterizada por eliminacio de fezes endurecidas, de formato
cilindrico, com rachaduras e espessura aumentada. A paciente
fazia esforco e sentia dor para evacuar e, em algumas ocasides,
apresentava sangue vivo rutilante em fio de linha recobrin-
do as fezes. Devido a esses sintomas, fazia uso frequente de
lactulose em baixas doses, sem sucesso e, periodicamente,
supositério de glicerina.

A paciente recebeu aleitamento natural exclusivo até
os seis meses de idade e, durante este periodo, evacuava
duas a trés vezes por dia, fezes pastosas, sem dificuldade. A
mie introduziu dieta do desmame a partir dos sete meses,
constituida por leite de vaca integral com farinha de cereais
(Mucilon® de arroz e aveia) e dieta s6lida contendo gltten
(macarrdo). Como antecedente familiar relevante, a paciente
tem uma irma de seis anos que sofre de epilepsia de dificil
controle desde os trés anos de idade.
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Ao exame fisico apresentou peso igual a 11,4kg e estatura
de 88,5cm (ambos os dados antropométricos no terceiro
percentil). Apresentava palidez cutinea +/++++, massa
palpdvel de consisténcia endurecida na fossa ilfaca e flanco
esquerdo. A inspec¢do anal ndo revelou anormalidades e, no
toque retal, pode-se palpar pequena quantidade de fezes de
consisténcia endurecida.

Nessa ocasido, foram consideradas as seguintes hip6teses
diagndsticas: baixo peso e baixa estatura (escore Z peso/
idade -1,9; estatura/idade -1,6; peso-estatura -1,5), cons-
tipagdo cronica e anemia ferropriva. Foram solicitados os
seguintes exames de investiga¢do laboratorial: hemograma,
ferro sérico, ferritina sérica, hormonio tireoestimulante,
tiroxina livre, urina tipo 1 e cultura, protoparasitolégico
de fezes e radiografia simples do abdome. Na ocasido, foi
prescrito desimpactacio fecal por enema evacuatério com
fosfato de sé6dio mono e dibasico (Fleet enema®), além de
lactulose (Lactulona®) como laxante de manutencio na
dose 2mL/kg/dia.

A paciente retornou para consulta apés um més sem
relatar alivio da constipagdo, porém, foi observado que ndo
havia sido cumprido o esquema terapéutico proposto. Em
virtude do baixo peso e da baixa estatura, além da identi-
ficacdo de deficiéncia de ferro e ferritina séricos (Tabela 1),
foram solicitados os testes de dosagem do hidrogénio (H,)
no ar expirado com sobrecarga de glicose (G), lactose (L),
frutose (F) e lactulose (Lac) para avalia¢do da fungdo digesti-
va-absortiva (Tabela 2), além da determinacio do anticorpo
antitransglutaminase tecidual (AATG) e imunoglobulina A
sérica. Os testes com G, L e Lac mostraram valores dentro
da normalidade, com elevagdo dos niveis de H, no ar ex-
pirado <20ppm em relagdo ao nivel de jejum. No caso da
Lac, espera-se elevacdo do nivel de H, no ar expirado apds
60 minutos, posto tratar-se de carboidrato ndo absorvivel
(tal elevagdo representa a acdo fermentativa da flora bacte-
riana coldnica). O teste com F indicou md absor¢do deste
carboidrato, porém ndo revelou intolerdncia, visto que a
paciente ndo apresentou quaisquer sintomas de intolerdncia.
Em virtude da dosagem do anticorpo antitransglutaminase
sérica ter-se revelado acima do valor de referéncia (33,62
unidades — valor de referéncia menor que 20 unidades),
foi solicitada a realizacdo da biépsia de intestino delgado
por via endoscépica. A paciente apresentou nivel sérico
da imunoglobulina A de 111,1mg/dL (valor de referéncia
entre 24 a 190mg/dL). A andlise histolégica evidenciou
atrofia vilositdria subtotal, com linfocitose intraepitelial
difusa e discreto aumento do infiltrado linfoplasmocitdrio
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na ldmina prépria (classificagio Marsch 3A)” (Figuras 1
e 2). Diante do achado histopatolégico foi estabelecido o
diagnéstico de DC e introduzida dieta isenta de gliten.
Ap6s dois meses do inicio do tratamento dietético, a pa-
ciente passou a apresentar fezes pastosas com frequéncia

didria das evacuagdes.

Tabela 1 - Investigacao laboratorial

Caso 2

Paciente do sexo feminino, com 30 meses de idade, apre-
sentava queixa de constipa¢do crénica com escape fecal a
partir da retirada das fraldas, o que ocorreu aos 27 meses de
vida. Segundo a mie, a paciente apresentava dor para evacuar,
com fezes endurecidas e volumosas, sem presenca de sangue

Parametros avaliados Caso 1 Caso 2 Valores de referéncia
Ferro (mcg/dL) 32 85 37a170
Ferritina (ng/mL) 8,4 27,0 11,0 a 307,0
Horménio tireoestimulante (uUI/mL) 1,24 3,68 0,34 a 5,60
Tiroxina livre (ng/dL) 0,80 1,08 0,58 a 1,64
Parasitologico de fezes (trés amostras) Negativo - Negativo
Urina 1 Normal -
Hemoglobina (g/dL) 11,5 13,5 12,0a 15,5
Hematocrito (%) 35,0 42,2 35,0 a 45,0
Tabela 2 - Teste do hidrogénio no ar expirado — caso 1

Frutose Lactose Lactulose Glicose
Jejum 0 4 1 0
15 minutos 0 3 0 0
30 minutos 10 0 0 0
45 minutos 27 0 8 0
60 minutos 36 14 27 1
90 minutos 15 7 20 1
120 minutos 10 10 12 0

Teste do hidrogénio no ar expirado com sobrecarga dos seguintes carboidratos: glicose, frutose, lactose e lactulose; valores expressos em partes
por milhdo (ppm)

i 4

Figura 1 - Biopsia de intestino delgado evidenciando atrofia

vilositaria subtotal com linfocitose intraepitelial e discreto aumento do
infiltrado linfoplasmocitario na Iamina prépria (10x HE) — caso 1

Rev Paul Pediatr 2012;30(2):283-7.

Figura 2 - Bidpsia de intestino delgado evidenciando uma

vilosidade intestinal com a presenga de linfécitos intraepiteliais em
grande quantidade, identificados pelas setas (100x HE) — caso 1
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ou outros elementos patolégicos, a cada cinco dias. Era me-
dicada com lactulose (Farlac) em dose abaixo da preconizada,
sem sucesso. A paciente recebeu aleitamento misto até os
oito meses de vida e, durante este periodo, evacuava duas
a trés vezes por dia, fezes pastosas, sem dificuldade. A mie
introduziu dieta sélida a partir dos seis meses, constituida
por leite de vaca (férmula adequada para a faixa etdria) e
dieta sélida prépria para a idade, de acordo com a orientagdo
do pediatra. A introdugdo de farinhas derivadas do trigo se
deu nessa ocasido. Como antecedente familiar relevante, o
avd é portador de Doenca de Crohn (sic) e a mie sofre de
constipagdo cronica.

Ao exame fisico apresentou peso igual a 11,7kg e estatura
de 92cm (escore Z peso/idade -1,37; estatura/idade -0,78;
peso-estatura -1,04). Apresentava aspecto emagrecido, ab-
dome distendido com massa palpédvel no flanco esquerdo.
Na ocasido, foram consideradas as seguintes hip6teses diag-
nésticas: baixo peso ou constipagio cronica. Foi solicitado
raio X simples de abdome, que revelou imagem com excesso
de gases e fezes em toda a topografia colbnica e sugestdo
de existéncia de massa fecal retida na ampola retal. A mie
foi orientada a realizar desimpactacdo fecal com clister de
Fosfoenema e posteriormente manuten¢do com lactulose
(2mL/kg/dia) e 6leo mineral (2mL/kg/dia). Como a pacien-
te manteve a queixa de constipagdo e retardo do ritmo de
crescimento um ano ap6s a conduta inicial, peso igual a
13,1kg e estatura de 98cm (escore Z peso/idade -1,07), foram
solicitados os seguintes exames laboratoriais: hemograma,
horménio tireoestimulante, tiroxina livre e ferritina (Tabela
1). Também foram solicitados os testes sorolégicos para
rastreamento de DC, a saber: anticorpo antigliadina (AGA)
IgA e IgG, anticorpo antiendomiseso (EMA), anticorpo
antitransglutaminase tecidual e determinacdo dos antigenos
de HLA DQ2 e DQS8.

Diante dos resultados positivos para os marcadores de DC,
a saber: EMA 1/320 (valor de referéncia — ndo reagente),
AGAIgA 9,9 e IgG 3,6 (valores de referéncia =1 e =3, respec-
tivamente), AATG 165, HLA DQ?2 +, foi realizada a bigpsia
de duodeno por via endoscépica. Esta revelou, & macroscopia,
imagem da mucosa duodenal em ladrilho, sugestiva da DC.
A microscopia 6ptica comum evidenciou atrofia vilositdria
de grau moderado, com significativo aumento dos linfécitos
intraepiteliais; na ldmina prépria havia aumento do infiltra-
do linfoplasmocitério e hiperplasia das glandulas cripticas
(Marsh 2)7. A paciente foi orientada a realizar dieta isenta
de gliten, com desaparecimento da queixa de constipagdo
um més depois do inicio do tratamento dietético.
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Discussao

A DC é uma intolerdncia permanente ao gliten e é consi-
derada uma enteropatia cronica imunomediada®. Na Europa
e nos Estados Unidos, a prevaléncia da DC varia de um caso
para cada 100 a 200 individuos”. Oliveira ez 2/, em Sio
Paulo, investigando doadores de sangue, demonstraram que
a DC ndo deve ser considerada uma enfermidade rara, sendo
sua prevaléncia de, pelo menos, 1:214 individuos.

Além da forma cldssica, as outras formas reconhecidas sio:
1) Assintomdtica ou silenciosa — enteropatia tipica sensivel
ao gliten, porém com auséncia de manifestacdes clinicas —,
grande parte desse grupo é composto por parentes de pri-
meiro grau de pacientes com DC e pacientes com diabetes
dependentes de insulina®; 2) Nio cldssica ou atipica — carac-
terizada por quadro mono ou paucissintomadtico, com inicio
mais tardio na infAncia; os pacientes podem apresentar mani-
festacBes isoladas como baixa estatura, anemia por deficiéncia
de ferro refratdria ao tratamento, artrite ou artralgia, convul-
soes, hipoplasia do esmalte dentdrio, dermatite herpetiforme,
hipertransaminasemia, puberdade precoce, dor abdominal
recorrente e constipacio™®. As citacdes de constipacdo como
um dos sintomas de forma atipica da DC, particularmente
em artigos de revisdo, sdo recorrentes, porém, sdo raras as
descrigdes comprovadas de constipagdo como sintoma da
enfermidade, disponiveis na literatura.

No extenso levantamento bibliogrifico realizado, foram
encontrados apenas dois artigos que descrevem a constipag¢do
como sintoma de DC na faixa pedidtrica, os quais foram refe-
ridos anteriormente®®. Essas raras descricdes de constipacio
como manifestacdo atipica de DC levaram Hungerford?,
em 1996, a enviar uma carta ao editor da revista Australian
Family Physician na qual revelou seu desapontamento pela
falta da descri¢do desse sintoma em criangas, pois, em sua
experiéncia pessoal, constipagdo crénica nao era um sintoma
raro em pacientes adultos portadores de DC.

A DC € cada vez mais reconhecida na populagdo adulta
sem a queixa de diarreia, com uma porcentagem maior de
pacientes que se apresentam como individuos assintomaé-
ticos, frequentemente detectados em exames de triagem.
As formas atipicas estdo se tornando mais frequentes'?. A
Sociedade Norte Americana de Gastroenterologia Pedidtrica
Hepatologia e Nutri¢do recomenda que a DC seja conside-
rada no diagnéstico diferencial das criangas com sintomas
persistentes do trato gastrintestinal, incluindo dor abdominal
recorrente, constipa¢do e vomitos"". Em 2007, um estudo
multicéntrico realizado nos EUA demonstrou que uma
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intensifica¢do na realizacdo de testes de triagem para DC po-
deria aumentar a detec¢do de tais pacientes no pais"?. Nesse
estudo, realizado entre 2002 e 2004, foram diagnosticados
22 casos de DC em 976 pessoas investigadas e, destas, quatro
apresentavam sintomas de constipagdo. Comparando-se com
as taxas de diagndstico anteriores, observou-se um aumento
bastante significativo de novos casos, saltando de 0,27 casos
para 11,6 casos em cada mil pacientes investigados.

Nos dois casos descritos no presente estudo, as pacientes
apresentavam quadro de constipag¢do cronica, além de valo-
res negativos nas relagdes do escore Z para peso e estatura.
E do conhecimento geral que a prevaléncia de constipacdo
cronica é bastante elevada na popula¢io pedidtrica que busca
ateng¢do médica em Gastroenterologia e que, em sua imensa
maioria, a queixa é decorrente de um transtorno funcional.

Entretanto, quando a constipagdo se manifesta acompanhada
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