Prevaléncia e Aspectos Clinicos da Associacdo de
Diabetes Melito Tipo 1 e Doenca Celiaca

RESUMO

Objetivos: Verificar a prevaléncia da associacao entre diabetes melito tipo 1 (DM1) e
doenca celiaca (DC) e a presenca de sintomas da DC, a ocorréncia de outras doengas
auto-imunes entre os pacientes e seus parentes de primeiro grau e as possiveis in-
fluéncias da DC no controle do diabetes. Métodos: Estudo transversal com 195 pa-
cientes com DM1, que responderam ao questionario sobre a presenca de sintomas
gastrintestinais e a ocorréncia de doengas auto-imunes em familiares. Foi dosada a
IgA sérica e pesquisado o anticorpo antiendomisio (EMA). Os pacientes com EMA
positivo foram submetidos a bidpsia intestinal. Aqueles com DC confirmada por bidp-
sia (grupo-casos) foram pareados com os pacientes apenas diabéticos (grupo-con-
trole), de acordo com a idade ao diagndstico de diabetes, o tempo de duracéao da
doenca e o género. Resultados: O EMA foi positivo em nove pacientes. Em sete a
biodpsia confirmou DC (prevaléncia de 4%). No pareamento de casos (DM1 e DC) e
controles (somente DM1), os sintomas gastrintestinais foram significativamente mais
freqlientes no grupo casos, ndo sendo observada diferenca com a ocorréncia de
doencas auto-imunes entre os parentes de primeiro grau e com o controle do diabe-
tes (z peso, z estatura, dose de insulina e HbA1c). Conclusées: A prevaléncia de DC
neste grupo de pacientes com DM1 foi de 4%. A amostra de pacientes celiacos apre-
sentou predominio de sintomas gastrintestinais, porém a presencga de DC néo inter-
feriu no controle do diabetes. (Arq Bras Endocrinol Metab. 2008; 52/4:635-641)

Descritores: Doenca celiaca; Diabetes melito tipo 1; Prevaléncia; Pediatria; Doen-
¢as auto-imunes.

ABSTRACT

Prevalence and Clinical Aspects When it Comes to the Association Between Type
1 Diabetes Mellitus (DM1) and Celiac Disease.

Objectives: To estimate the prevalence of type 1 diabetes mellitus (DM1) and celiac
disease association and to verify the existence of celiac disease symptoms, as well as
the occurrence of other autoimmune diseases among the patients, their first-degree
relatives and the possible influences of celiac disease in diabetes control. Methods: It
was done a cross-sectional study with 195 patients that answered a questionnaire
about gastrointestinal symptoms and the occurrence of autoimmune diseases in their
first-degree relatives. IgA was measured and antiendomysial antibody (EMA) was
screened. The patients with positive EMA were submitted to intestinal biopsy. Those
with celiac disease confirmed by biopsy (case group) were paired with DM1 patients
without celiac disease (control group) according to age on diabetes diagnosis, diabe-
tes duration and gender. Results: EMA was positive in nine patients. In seven of them
the biopsy has confirmed celiac disease (4.0%). Comparing the cases with controls,
the gastrointestinal symptoms were significantly more frequent in the first group, but
there was no difference between the groups regarding to the occurrence of autoim-
mune disease among the first-degree relatives and regarding to the control of diabe-
tes (z weight, z height, insulin dose, HbA1c). Conclusions: The prevalence found was
4.0%. This sample of celiac patients showed a predominance of gastrointestinal
symptoms, although the celiac disease did not influence the diabetes control. (Arq
Bras Endocrinol Metab 2008; 52/4:635-641)

Keywords: Celiac disease; Diabetes mellitus type 1; Prevalence; Pediatrics; Auto-
immune diseases.
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INTRODUCAO

DIABETES MELITO TIPO 1 (DMI) caracteriza-se por
hiperglicemia cronica resultante de insulinopenia
progressiva por causa da destruigio das células-3 pancred-
ticas por auto-anticorpos. Acomete, preferencialmente,
criangas ¢ adolescentes geneticamente predispostos (1).

Ainda que o desencadeamento desta auto-imunida-
de nio esteja completamente esclarecido, o seu reco-
nhecimento permitiu compreender a associagio com
outras doengas auto-imunes (DAI), entre elas a doenga
celfaca (DC), uma enteropatia imunomediada induzida
pelo glaten, que apresenta genes de suscetibilidade co-
muns ao DM, sobretudo os alelos DQA1*0501 e
DQB1*0201 (2).

A descoberta de marcadores sorolégicos permitiu
que individuos assintomdticos, mas considerados de ris-
co para DC, como os diabéticos, pudessem ser selecio-
nados para bidpsia intestinal, método considerado o
padrio-ouro para o diagnéstico da DC (3). Dessa for-
ma, a triagem soroldgica contribuiu para aumentar sig-
nificativamente a prevaléncia de DC, tanto na populagio
em geral quanto nos grupos de risco (4).

Na Europa, a prevaléncia de DC entre os diabéticos
varia muito entre os diversos paises, atingindo até
16,4%, com média de 4,1% (5). No Brasil, os estudos
sdo escassos (6-9) e em muitos servi¢os a investigagiao
da DC ainda nio foi incorporada a rotina de seguimen-
to dos pacientes com DM1.

A importincia do diagnéstico da DC estd na opor-
tunidade de se instituir precocemente o tratamento
com o intuito de prevenir as possiveis complica¢des da
DC nido tratada, como baixa estatura, osteoporose, lin-
foma intestinal, entre outras (10). Em relac¢io aos dia-
béticos, ndo ha consenso de que a DC possa interferir
negativamente no controle do diabetes.

Assim, este estudo teve por objetivos avaliar a pre-
valéncia da DC em um grupo de pacientes com DM1,
pesquisar a presenga de sintomas gastrintestinais suges-
tivos de DC ¢ a ocorréncia de outras DAI entre os pa-
cientes ¢ seus parentes de primeiro grau, bem como
avaliar as possiveis interferéncias da DC no controle
metabélico do diabetes.

METODO

Trata-se de um estudo transversal realizado no Ambu-
latério de Diabetes do Departamento de Pediatria do
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Hospital das Clinicas (HC) da Universidade Estadual
de Campinas (Unicamp), no periodo de mar¢o de 2003
a mar¢o de 2004. Foram incluidos todos os pacientes
com diagnéstico prévio de DM1, idade superior a 2
anos, ¢ que se encontravam em acompanhamento am-
bulatorial, totalizando, inicialmente, 195 pacientes. No
dia de sua consulta de rotina, os pacientes ¢/ou seus
responsaveis receberam informagdes detalhadas sobre o
estudo, presentes no Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da Uni-
camp (Parecer n® 159,/1998).

Avaliacéao clinica

Foram pesquisados sintomas classicos ou do trato diges-
tério (diarréia, distensio ou dor abdominal, flatuléncia,
epigastralgia, vémitos e constipag¢do intestinal cronica) e
inespecificos ou fora do trato digestério (artralgia, artri-
te, cefaléia, fadiga e crises convulsivas ndo relacionadas a
hipoglicemia). As respostas foram consideradas afirmati-
vas quando o paciente ou seu responsavel considerava
freqiiente a ocorréncia do(s) sintoma(s) em qualquer
fase da vida, seja antes do inicio do DM1, ao diagndsti-
co, durante a evolug¢io desta doenga e/ou contempora-
neo a entrevista. De acordo com a resposta, o paciente
foi classificado como assintomadtico, sintomdtico com
sintomas cldssicos ou sintomatico com sintomas inespe-
cificos. Quando referiu sintomas classicos e inespecificos
foi classificado como sintomdtico classico.

Os pacientes também foram interrogados quanto a
presenca de DAI em seus parentes de primeiro grau. As
doengas pesquisadas foram: DM1, DC, doengas da ti-
rebide, vitiligo, psorfase, lpus eritematoso sistémico e
artrite reumatoide.

Do prontudrio do paciente foram resgatados os an-
tecedentes pessoais de DAI e os outros dados, como
idade do diagnoéstico do DM, inicio do seguimento
no Ambulatério de Diabetes do HC da Unicamp, valo-
res de HbAlc do ano que antecedeu a pesquisa ¢ dose
de insulina no momento da avaliagdo. Todos os pacien-
tes incluidos no estudo foram medidos e pesados ¢ estes
dados transformados em z escore, tomando-se como
base os dados do National Center of Health Statistics
(NCHS) de 2000.

Avaliacao laboratorial

Foram coletados pelo Laboratério de Patologia Clinica
do HC da Unicamp cerca de 8 mL de sangue venoso
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em tubo sem anticoagulante. Parte deste material des-
tinou-se a dosagem de IgA por nefelometria (limite in-
ferior de detecgdo de 23,5 mg/dL). O restante do
material foi encaminhado ao Laboratério de Gastroen-
terologia Pediitrica do HC da Unicamp, onde foi rea-
lizada a pesquisa do anticorpo antiendomisio (EMA)
pelo método da imunofluorescéncia indireta, utili-
zando como substrato cordido umbilical humano cedi-
do pelo Centro de Atengio Integral a Satde da Mulher
(CAISM) da Unicamp. Os soros que apresentaram fluo-
rescéncia na dilui¢do igual ou superior a 1:10 foram
considerados positivos.

Em uma segunda etapa, os pacientes com EMA po-
sitivo foram submetidos a bidpsia duodenal para confir-
magdo diagnostica. Este procedimento coube a equipe
de Gastroenterologia Pediatrica do HC da Unicamp,
sendo realizado por capsula de Watson ou por endosco-
pia digestiva alta. Os fragmentos de bidpsia foram ana-
lisados pelo Servico de Anatomia Patologica do
Gastrocentro da Unicamp e a caracterizagao histologica
obedeceu a classificagio de Marsh (11). Os pacientes
com diagnéstico de DC confirmado foram orientados a
seguir dieta isenta de glaten. Cada caso confirmado
com a associagio DC e DM1 foi pareado a trés casos
que s6 apresentavam DM1, de acordo com o género,
idade na realiza¢io da triagem e tempo de dura¢io do
diabetes.

Analise estatistica

O programa SPSS versao 11.0 foi utilizado para o ar-
quivo ¢ o processamento dos dados. As varidveis conti-
nuas foram descritas por média, desvio-padrio e valores
minimo e maximo e as variaveis categoricas por sua fre-
qiiéncia em porcentagens. O teste ndo-paramétrico de
Mann-Whitney foi utilizado no pareamento casos
(DMI1 com DCQC) e controles (s6 DM1) ¢ para verificar
a existéncia de diferengas na distribui¢do destes grupos
em relagio as varidveis independentes de interesse
(HbAlc, dose de insulina, tireoidopatia, z de peso ¢
estatura, sintomas de DC, antecedentes familiais de
DALI). O nivel de significAncia assumido foi de 5%.

RESULTADOS

Dos 195 pacientes que preenchiam os critérios de in-
clusdo, 16 foram excluidos por nio terem comparecido
a coleta de sangue ¢ trés por terem o material hemoli-
sado em duas ou mais coletas. Também foram exclui-
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dos cinco pacientes (2,8%) com IgA indetectavel
(abaixo de 23,5 mg/dL) pela possibilidade de apresen-
tarem deficiéncia seletiva de IgA, o que poderia deter-
minar resultado falso-negativo no EMA. Tinham
diagnostico prévio de DC duas pacientes, mas foram
mantidas na casuistica. Logo, 171 pacientes participa-
ram do estudo, sendo 91 (53,2%) meninas.

A média de idade ao diagnostico do DM1 foi de 6,4
+ 3,5 anos (0,3 a 14,2) ¢ ao iniciar o seguimento no
Ambulatério de 7,0 £ 3,4 anos (0,3 a 14,2). No mo-
mento de realizagio do EMA, os pacientes apresentavam
média de idade de 14,1 + 4,9 anos (3,3 a 26,7) ¢ duragdo
média de diabetes de 7,8 + 3,9 anos (0,8 a 18,9).

Em rela¢io ao controle metabdlico do diabetes, a
média das HbAlc no ano anterior a realizagio deste
estudo foi de 10,4% + 2,1% (6,4 a 17,1) para o valor de
referéncia de 3,9% a 6,1%, e a dose média de insulina
utilizada de 0,87 + 0,22 Ul /kg/dia (0,17 a 1,58).

As tireoidopatias, com ou sem alteragio funcional,
estavam presentes em 45 pacientes (26,3%): 12 eutiredi-
deos com anticorpo antiperoxidase (AcTPO) positivo,
15 hipotireéideos com AcTPO negativo, 17 hipotireoi-
deos com AcTPO positivo, e um com hipertireoidismo
¢ AcTPO positivo. Outras quatro DAI foram encontra-
das em quatro pacientes (2,3%): vitiligo, espondiloar-
tropatia, psorfase e hepatite auto-imune.

Em relagio a ocorréncia de DAI entre os parentes
de primeiro grau obteve-se esta informagdo de 167 pa-
cientes (trés nio conseguiram informar com precisio e
uma era filha adotiva). Uma vez que cinco pares de ir-
maos fazem parte desta casuistica, 162 familias foram
avaliadas. Também entre os familiares, a tireoidopatia
foi a mais prevalente, embora ndo se possa afirmar que
todos os casos tenham origem auto-imune. Foram rela-
tados 22 casos (13,6%), um em cada familia, porquanto
em 18 deles a mae era o familiar afetado. O DM1 este-
ve presente em 16 parentes (9,9%), porquanto 14 deles
irmdos ¢, destes, 11 fazem parte desta casuistica. En-
controu-se, ainda, 2,4% de colagenoses auto-imunes
(duas mies com lapus eritematoso sistémico e duas
maes com artrite reumatoéide). Um dos pacientes ¢ ir-
mio de uma das pacientes com diagnéstico prévio de
DC (0,06%).

A busca por sintomas sugestivos de DC demons-
trou que 62 pacientes (36,3%) foram assintomaticos,
91 (53,2%) com ao menos um sintoma do trato di-
gestério e 15 (8,8%) referiram ao menos um sintoma
inespecifico. Entre os sintomas classicos, a dor abdo-

637

copyright® ABE&M todos os direitos reservados



copyright® ABE&M todos os direitos reservados

Diabetes melito e doenca celiaca
Whitacker et al.

minal foi a queixa predominante, sendo referida por
38,7% dos pacientes, mas a distensio abdominal, a
constipagdo ¢ a epigastralgia também foram comuns
(34,9%, 24,5%, 20,7%, respectivamente). Episodios
frequientes de diarréia foram relatados por 12,2%
destes pacientes. Apenas quatro (3,7%) referiram vo-
mitos intermitentes e um (0,9%) queixou-se de flatu-
léncia permanente. A artralgia foi o sintoma
inespecifico mais citado (29,2%). Queixaram-se de
fadiga 12 pacientes (11,3%) ¢ cinco (4,7%) referiram
cefaléia. Nenhum paciente apresentou crise convulsi-
va que ndo fosse desencadeada por episédio de hipo-
glicemia.

Dos 171 pacientes avaliados, nove apresentaram EMA
positivo (soroprevaléncia de 5,3%), incluindo as duas pa-
cientes com diagnéstico prévio de DC (pacientes 1 ¢ 2 —
Tabela 1). Todos foram submetidos a bidpsia intestinal,
que confirmou o diagndstico em sete casos, pois apresen-
tavam alteragdes histologicas compativeis com DC em
atividade (Marsh tipo 3). Entre estes casos, duas irmas
(pacientes 6 ¢ 7 —Tabela 1) ¢ as pacientes 1 ¢ 2 (Tabela 1),
sabidamente celiacas, que deveriam estar em dieta isenta
de glaten, a positividade do EMA demonstrou a nio ade-
réncia ao tratamento. Sendo assim, a prevaléncia da asso-
ciagio entre DM1 ¢ DC encontrada foi de 4% ¢ o valor
preditivo positivo do EMA foi de 77,8%.

Tabela 1. Caracterizacdo dos pacientes diabéticos com antficorpo anfiendomisio positivo.
Caso Género Idade {DMI1 zP zE Insulina HbAlc  Sintomas Tireoidopatia DAI DC
1 F 0.6 9.4 025 -0,12 0,68 9.4 Classicos Hipot. Ac (-) )] Ativa
2 F 12,3 9.8 -58 -1,90 1,10 8.1 Cldassicos Hipot. Ac (+) ) Ativa
3 M 6,3 10,3 -1.92 -1,12 1,09 10,0 Cldassicos ) ) Ativa
4 B 9.4 12,5 1,48 041 0,70 9.9 Cldassicos Hipot. Ac (+) ) Ativa
5 M 3.2 65 -030 -1,03 0,70 12,0 Cldassicos ™) ) Ativa
6 F 8.8 1.6 -2,12  -1,62 0,66 11.0 Cldassicos ©) ) Ativa
7 F 5,0 1.5 -141 -2,38 0,67 11.2 Cldassicos ©) ) Ativa
8 M 10,2 2,3 -1,26 -0,53 0,83 8,1 &) ) ) Ausente
9 M 7.0 2,2 1,15 022 0,87 7.3 Cldassicos Hipot. Ac (=) Q) Ausente

DM1 = diabetes melito tipo 1; Idade = idade em anos de diagndstico de DM1; tDM1 = tempo em anos de duragdo do DM1; z P = z escore do peso; z E = z escore da
estatura; insulina = dose de insulina em Ul/kg/dia; DAl = antecedentes familiais de doencas auto-imunes; DC = doenca celiaca; F = feminino; M = masculino; Hipot. =
hipotireoidismo: Ac = antficorpo antiperoxidase e/ou antitireoglobulina; (+) = presente; (-) = ausente

A Tabela 2 apresenta as caracteristicas clinicas dos
grupos apos pareamento entre casos (DM1-DC) e con-
troles (DM1). Observou-se diferenga apenas no name-
ro de pacientes com sintomas do trato digestério, que

foi significativamente maior no grupo casos em relagio
aos controles (p = 0,02). As demais varidveis avaliadas
nio apresentaram diferenga significativa entre os casos ¢
os controles.

Tabela 2. Aspectos clinicos e laboratoriais de pacientes com associa¢cdo diabetes e doenga celiaca em comparagdo a

pacientes apenas com diabetes.

DM1 +DC (n=7) DMI1 (n = 21)
Média + DP Variagdo Média + DP Variagdo p
zZ peso 0,66 + 1,28 -2,12a 1,48 -0,39 + 0,97 -2,60a 1,42 0,58
z estatura -1,13 £ 0,98 -2,38 00,41 -0,81+ 0,73 -2,32a 0,80 0,30
Insulina (Ul/kg/dia) 0,80 +0,20 0,66a1,10 0.89+0,16 055a1,14 0,12
HbAlc (%) 10,23 + 1,29 8,100 12,0 9.97 + 1,94 6,50 a 14,90 0,61
n n
Sinftomas 7 11 0,02
Tireoidopatia 3 6 0,49
AfDAI 4 4 0,06

DM1 = diabetes melito tipo 1: DC = doenca celiaca; AfDAI = antecedentes familiais de doengas auto-imunes.
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DISCUSSAO

Considerando-se a heterogeneidade clinica da DC e as
dificuldades diagnésticas subseqiientes, o emprego da
triagem soroldgica facilitou a investiga¢do desta doenga
na populagao em geral, sobremaneira entre os pacientes
considerados de risco, como os diabéticos. Entre os mar-
cadores sorolégicos disponiveis, tanto o EMA quanto o
anticorpo antitransglutaminase tecidual (anti-tTG) apre-
sentam sensibilidade e especificidade elevadas, ampla-
mente empregados nos programas de triagem, além de
demonstrarem alta sensibilidade no monitoramento da
adesdo a dieta isenta de glaten, indispensavel ao trata-
mento do paciente celiaco (12). Apesar de a praticidade
(dosado por ELISA), nem todos os kits comerciais de
anticorpo anti-tT'G, disponiveis no mercado, apresentam
sensibilidade e especificidade padronizadas por estudos
multicéntricos (13). No entanto, em particular, a utiliza-
¢3o do EMA demanda alguns cuidados, como garantir
que o paciente ndo apresente deficiéncia seletiva de IgA
(o EMA ¢ um anticorpo de classe IgA), ndo ser pesqui-
sado em menores de 2 anos de idade, em virtude de sua
baixa sensibilidade nesta faixa etdria e dispor de profissio-
nal tecnicamente habilitado na detecgio do EMA por
imunofluorescéncia indireta, método semiquantitativo e
observador dependente (12).

A semelhanga do que ocorre em alguns paises euro-
peus, os estudos publicados no Brasil (6-9), ainda que
escassos, tém demonstrado tendéncia de variabilidade
regional da prevaléncia da associa¢do entre DM1 e DC,
de 2,6% (7) a 15,8% (9), provavelmente influenciada
pela intensa miscigenagdo do povo brasileiro, mas que
também deve sofrer interferéncia de fatores ambientais
¢ da dieta, como tempo de aleitamento, idade de intro-
ducio do glaten e composigio da dieta, além da sensi-
bilidade e especificidade do método empregado.

No presente estudo encontrou-se prevaléncia de
DC semelhante a descrita em estudos realizados na Eu-
ropa ¢ nos Estados Unidos (14-16).

Pacientes inicialmente considerados assintomati-
cos, quando interrogados, retrospectivamente, sobre a
presenga de sintomas gastrintestinais, a resposta foi afir-
mativa. No presente estudo, todos os pacientes com
DC associada referiram apresentar ou terem apresenta-
do em algum momento os sintomas cldssicos desta doen-
¢a e, quando comparados a seus controles apenas
diabéticos, a presenga destes sintomas foi significativa-
mente mais freqliente, com predominio de dor abdo-
minal. Bytzer e cols. (17) ao submeteram 145 pacientes
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com DMI1 ao Diabetes Bowel Symptom Questionnai-
re, instrumento de pesquisa de sintomas digestivos em
pacientes diabéticos, observaram que 42% deles apre-
sentavam pelo menos um dos sintomas pesquisados.
Entretanto, nenhum destes pacientes foi triado para
DC ou qualquer outra doenga do trato digestério.

Hai fortes evidéncias relacionando estas queixas as
altera¢oes do sistema neuroenddécrino intestinal do pa-
ciente diabético mal compensado (18). No entanto,
esta condi¢io deve ser considerada um diagndstico de
exclusdo, principalmente em pacientes pediatricos, nos
quais outras doengas merecem ser pesquisadas, como as
parasitoses, a doen¢a de Hirschprung, as sindromes
malabsortivas decorrentes de intolerancias alimentares,
entre outras.

O pareamento de casos (DM1 e DC) e controles (s6
DM1) nao permitiu identificar qualquer outro pardme-
tro clinico (peso, estatura, necessidade de insulina ou
valor de HbAlc) que sugerisse interferéncia da DC no
controle metabdlico do diabetes. Ainda que a baixa esta-
tura seja descrita como tnico sinal clinico em até 10%
dos celfacos (3), e que alguns estudos tenham descrito
incidéncia maior de baixa estatura em pacientes com as-
sociagio de DM1 e DC quando comparados a pacientes
apenas diabéticos (19,20), o presente estudo, a exemplo
de outros (21-23), ndo observou esta associagio.

Da mesma forma, nio existe consenso quanto a in-
fluéncia da DC na necessidade de insulina e nivel de
HbAlc. Segundo Barera e cols. (19), a presenga de DC
ndo interfere nestas variaveis. Kaspers e cols. (20) tam-
bém nio observaram diferencas quanto a dose de insuli-
na utilizada, mas encontraram HbAlc significativamente
menor no grupo com DC associada e atribuiram este
fato a ma-absor¢io decorrente da enteropatia celiaca.
Medina ¢ cols. (23) ndo encontraram diferengas no valor
da HbAIC ap6s a retirada do glaten em pacientes com a
associagio DC e DM1. O presente estudo foi pioneiro
no Brasil em avaliar os aspectos clinicos da associagio
entre DM1 e DC. Ainda que ndo se tenha encontrado
indicios de influéncias da DC no controle metabdlico do
DM], este aspecto continua sendo muito controverso e
mais estudos sio necessarios para que esta questao seja
definitivamente esclarecida.

Em relagio a associagio com outras DAL, a tireoi-
dopatia tem sido descrita como a mais prevalente (24)
entre os diabéticos e o presente estudo pode comprovar
isso. A associa¢do entre DC e tireoidopatia auto-imune
também ¢ bem conhecida na literatura (25). Entretan-
to, no presente estudo, ao comparar a prevaléncia de

639

copyright® ABE&M todos os direitos reservados



copyright® ABE&M todos os direitos reservados

Diabetes melito e doenca celiaca
Whitacker et al.

tireoidopatia auto-imune entre pacientes diabéticos
com e sem DC associada, nio foi observada diferenca
entre os grupos. E possivel que o nimero de pacientes
desta amostra tenha interferido neste resultado. Tam-
bém se deve considerar o fato deste ser um estudo
transversal, realizado em uma populagio jovem, e que a
prevaléncia de anticorpos antitireoidianos aumenta com
aidade (26), assim como pode haver soroconversio po-
sitiva do EMA ao longo do tempo (21).

Avaliando a prevaléncia de DAL, inclusive tireoido-
patia, nos parentes de primeiro grau dos pacientes com
DMI associado ou ndo a DC, este estudo mostrou uma
tendéncia do grupo com associa¢io de DC apresentar
potencial auto-imune superior. Um estudo multicéntri-
co realizado em Israel demonstrou que a presenga de
outra DAI associada ao DMI1 aumenta significativa-
mente o risco de DAI entre os parentes de primeiro
grau, sugerindo a existéncia de “auto-imunidade fami-
lial” (24). Novamente, é provivel que o nimero de pa-
cientes desta amostra tenha interferido neste resultado.

Portanto, a utiliza¢io da triagem soroldgica contri-
buiu para aumentar a prevaléncia de DC neste grupo de
pacientes com DM, justificando sua inclusao na rotina
de seguimento destes pacientes ¢ o0 EMA demonstrou
ser uma ferramenta sensivel, tanto no diagnéstico quan-
to no monitoramento da adesio a dieta isenta de gla-
ten. Segundo o guideline da North American Society
for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutri-
tion (NASPGAN), a triagem deve ser periddica, com
repeti¢io quando houver sintomas, ¢, em especial, nos
que apresentem HLA DQ2 ou DQS8 (13). Crone ¢
cols. (21) observaram soroconversdo para DC com biép-
sia positiva até oito anos apés a primeira triagem, o que
faz Cerutti e cols. (27) recomendarem a triagem anual
até dez anos ap6s o inicio do diabetes, quando parece
haver redugdo da prevaléncia da DC. No entanto, ou-
tros autores sugerem a triagem anual de DC nos pri-
meiros trés a cinco anos ap6s o diagnoéstico de DM1, e
a cada trés a cinco anos apos ou quando houver sinto-
mas (28). Embora a forma classica da DC tenha predo-
minado nesta casuistica, ¢ importante ressaltar que os
sintomas foram mencionados apenas apds questiona-
mento direcionado. A forma clissica é rara entre os pa-
cientes diabéticos e os sintomas, quando presentes,
podem ser subestimados por médicos e pacientes, fato
que refor¢a a importincia da realizagio da triagem.
Naio hd ainda consenso na literatura a respeito da freqiién-
cia da realizagdo da triagem para DC entre pacientes
com DMI.
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