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Resumo

Obijetivo: O presente estudo visa evidenciar o atual entendimento e evidéncias da literatura acerca das apresentacées
orais da doenca celiaca. Metodologia: A busca foi realizada nas bases de dados PubMed/MedL.ine e na literatura cinza
(Scholar Google) em setembro de 2021. Medical Subject Headings (MeSH - Pubmed) foi utilizada para definir os
descritores, em inglés e portugués e a estratégia de busca recuperou apenas estudos com seres humanos. Os descritores
aplicados foram: “celiac disease”, “dental abnormalities”, “enamel defects”, e “oral manifestations”. Foram rastreados
os artigos publicados nos Gltimos dez anos. Resultados: Foram encontrados ao todo 23 artigos, dentre os quais, 14 foram
escolhidos para a revisdo. O estudo contou com uma amostra composta por 2323 pacientes. Conclusdo: O
reconhecimento das manifestacBes orais da doenca celiaca desempenha um papel fundamental no diagnéstico precoce
desta condi¢do. Este estudo evidenciou uma associacao significativa entre defeitos de desenvolvimento de esmalte,
estomatite aftosa e xerostomia como sinais sugestivos de manifestacdo de doenca celiaca.

Palavras-chave: Doenca celiaca; Anormalidades dentérias; Esmalte dentério; Manifestagdes bucais.

Abstract

Aim: The present study aims to highlight the current understanding and literature evidence about the oral presentations
of celiac disease. Methodology: The search was conducted in PubMed/MedLine and gray literature (Scholar Google)
databases in September 2021. Medical Subject Headings (MeSH - Pubmed) was used to define the descriptors, in
English and Portuguese, and the search strategy retrieved only studies with human beings. The descriptors applied were:
"celiac disease", "dental abnormalities”, "enamel defects", and "oral manifestations". Articles published in the last ten
years were screened. Results: A total of 23 articles were found, of which 14 were chosen for the review. The study had
a sample composed of 2323 patients. Conclusion: Recognition of the oral manifestations of celiac disease plays a key
role in the early diagnosis of this condition. This study highlighted a significant association between enamel
development defects, aphthous stomatitis and xerostomia as signs suggestive of celiac disease manifestation.

Keywords: Celiac disease; Dental abnormalities; Dental enamel; Oral manifestations.

Resumen
Obijetivo: El presente estudio pretende poner de manifiesto el conocimiento actual y las evidencias de la literatura sobre
las presentaciones orales de la enfermedad celiaca. Metodologia: La blsqueda se realiz6 en las bases de datos

1


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i6.29046
http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i6.29046
http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i6.29046

Research, Society and Development, v. 11, n. 6, 28711629046, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i6.29046

PubMed/MedLiney en la literatura gris (Scholar Google) en septiembre de 2021. Se utilizd el Medical Subject Headings
(MeSH - Pubmed) para definir los descriptores, en inglés y portugués, y la estrategia de busqueda recuperd soélo estudios

con seres humanos. Los descriptores aplicados fueron: “enfermedad celiaca”, "anomalias dentales", "defectos del
esmalte” y "manifestaciones orales". Se examinaron los articulos publicados en los Gltimos diez afios. Resultados: Se
encontraron un total de 23 articulos, de los cuales se eligieron 14 para su revision. El estudio conté con una muestra
compuesta por 2323 pacientes. Conclusion: El reconocimiento de las manifestaciones orales de la enfermedad celiaca
desempefia un papel fundamental en el diagnéstico precoz de esta enfermedad. Este estudio evidencié una asociacion
significativa entre los defectos de desarrollo del esmalte, la estomatitis aftosa y la xerostomia como signos sugestivos
de la manifestacion de la enfermedad celiaca.

Palabras clave: Enfermedad celiaca; Anomalias dentales; Esmalte dental; Manifestaciones bucales.

1. Introducéo

A doenga celiaca (DC) é uma enteropatia cronica do intestino delgado na qual os individuos, geneticamente predispostos,
tém uma sorologia e perfil histologico especificos, manifestado como um resultado da ingestao de gluten. O gldten consiste em
uma mistura complexa de proteinas sollveis em alcool presentes em uma ampla variedade de alimentos, incluindo trigo, cevada,
centeio e aveia (Tye-Din et al., 2018; Cervino et al., 2018; Macho et al., 2017). Além disso, existem fontes de gliten nao
relacionadas as dietas, por exemplo, na composicdo de plasticos, itens de consumo odontolégicos e cosméticos. A adverténcia
quanto a existéncia e relevancia desses elementos é essencial, uma vez que podem desencadear ou agravar sintomas da doenga
celiaca ainda que se tenha contato com pequenas quantidades de gluten (Hall et al., 2020).

Dados epidemioldgicos apontam uma alta prevaléncia da doenca celiaca mundialmente. Estima-se que cerca de 1% da
populacdo geral apresenta essa condi¢do, com variagOes, ainda sem explicacéo definitiva, em algumas regifes, embora acredita-
se estar relacionada a fatores de risco genéticos e ambientais (Lebwohl et al., 2018). Evidéncias recentes evidenciam um
crescimento gradativo da prevaléncia de doenca celiaca, um dado preocupante, sobretudo visto que, devido as diferentes formas
de apresentacdo da doenca, muitos individuos permanecam sem diagnéstico (Lebwohl et al., 2021).

Um amplo espectro de apresentacdes clinicas esté relacionado a doenca celiaca, podendo ser ou ndo, gastrointestinais.
A forma cléssica da doenga apresenta como caracteristicas: diarréia cronica, perda de peso, distensdo abdominal e
desenvolvimento tardio, enquanto a forma nao-cléssica, além de sintomas gastrointestinais, abrange anemia, osteoporose,
irregularidades menstruais, infertilidade, extrema fraqueza, dermatite herpetiforme e baixa estatura, por exemplo (Cruz et al.
2018; Rashid et al. 2011). Além disso, existe ainda uma apresentacdo assintomatica da doenca (Cruz et al. 2018).

Além dessas apresentacdes clinicas, estudos vém apontando sinais e sintomas relacionados a cavidade oral. Hipoplasias
de esmalte dentério, Ulceras orais, erupcdo tardia e xerostomia sdo exemplos que tém sido frequentemente estudados e
relacionados & doenga celiaca (Shahraki et al.,2019). Porém, a literatura evidencia que a doenca celiaca e suas manifestacfes na
cavidade oral ainda sdo pouco conhecidas pelos cirurgides-dentistas (Riznik et al. 2021). A importancia de reconhecer quais
sinais podem ser sugestivos de manifestages bucais ocasionadas pela doenca celiaca, mostra-se uma ferramenta promissora,
capacitando o cirurgido-dentista a ser um agente capaz de auxiliar no diagnostico desta condi¢do (Macho et al. 2020).

Diante do exposto, a compreensdo das diferentes manifestacdes da doenca celiaca pelos profissionais de salde, bem
como o desenvolvimento de sua prevaléncia e gravidade, torna-se cada vez mais urgente, principalmente considerando os
potenciais danos que pode causar ao organismo. Assim, o presente estudo visa evidenciar o atual entendimento e evidéncias da

literatura acerca das apresentacOes orais da doenca celiaca.

2. Metodologia
O presente estudo consiste em uma revisdo integrativa, abordagem metodoldgica de revisdo que visa sumarizar o

conhecimento acerca de tdpicos especificos, bem como analisar e sintetizar os resultados de diferentes estudos no mesmo eixo
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tematico. Dessa forma, é possivel contribuir significativamente para a pratica clinica e, consequentemente, acarretar beneficios
na qualidade do cuidado prestado aos pacientes (Souza et al., 2010). Uma busca sistematica eletronica foi realizada nas bases de
dados PubMed / MedLine, Publons e na literatura cinza (Scholar Google) em setembro de 2021. Medical Subject Headings
(MeSH - Pubmed) foi utilizada para definir os descritores, em inglés e portugués. A estratégia de busca recuperou apenas estudos
com seres humanos. Em relagdo ao MeSH os descritores aplicados foram: “celiac disease”, “dental abnormalities”, “dental
enamel” e “oral manifestations”. Foi aplicado um filtro de tempo, rastreando os artigos publicados nos ultimos dez anos. Foi
criado um banco de dados para organizar os registros e remover as duplicatas. Os critérios estabelecidos para avaliar 0s registros
de elegibilidade foram: apenas estudos observacionais; publicado nos Gltimos cinco anos; estar diretamente relacionado a
avaliacdo das manifestacGes orais associadas a doenga celiaca; escrito em inglés ou portugués. Todos os critérios tiveram que
ser mencionados nos estudos; caso contrario, ndo foram incluidos na revisao. Manuscritos ndo publicados, estudos de revisao,
estudos experimentais, relatos de caso e cartas ao editor e estudos de ansiedade, mas ndo de transtornos de ansiedade, foram
excluidos, bem como os artigos que ndo avaliaram a doenca celiaca e as condi¢des orais. Além disso, estudos publicados antes
de setembro de 2011, também foram excluidos.

3. Resultados

O fluxograma representado abaixo mostra como a sele¢do dos artigos incluidos nesta revisdo foram selecionados.

Figura 1. Fluxograma de identificaco, sele¢éo e inclusdo dos estudos, elaborado a partir da recomendagéo Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses(PRISMA). Recife, Brasil, 2022.
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Através da busca inicial identificou-se 23 estudos, ap6s a exclusdo dos duplicados. Um total de 9 estudos foram
excluidos por ndo se enquadrarem nos critérios de inclusdo. Portanto, considerando ambas as buscas, um total de 14 artigos
foram considerados elegiveis para inclusdo nesta reviséo. No total, a amostra do presente estudo foi composta por 2323 pacientes.
Quanto ao desenho dos estudos, 13 eram do tipo caso-controle (92,8%) e 1 era do tipo coorte (7,14%).

Tabela 1. Classificagéo dos estudos quanto aos autores/ano, revista, desenho de estudo, amostra e resultados principais.

AUTORES REVISTA DESENHO DE AMOSTRA RESULTADOS
ESTUDO
Grupo DC Grupo
controle
Cruzetal.,, 2018 [ Med Oral Patol Caso-controle 40 40 Defeitos de esmalte e xerostomia foram
Oral Cir Bucal significativamente associados a doenca
celiaca. Estomatite Aftosa (EA) e céries
dentérias ndo foram associadas a doenga
celiaca.
Macho et al., Journal of Caso-controle 80 80 Defeitos de esmalte foram mais
2020 Dental Sciences prevalentes em pacientes celiacos. O grau
I (classificagdo Aine) foi mais frequente
em ambos 0s grupos. Os primeiros
molares e incisivos permanentes foram os
mais afetados por defeitos de esmalte em
pacientes celiacos.
Shahraki et al., Iran J Pediatr Caso-controle 65 60 Defeitos de esmalte foram mais
2018 prevalentes em pacientes celiacos. O grau
I (classificagdo Aine) foi o mais frequente
em ambos o0s grupos. Defeitos simétricos
do esmalte foram significativamente
maiores em pacientes celiacos.
Queiroz et al., Spec Care Caso-controle 45 - Defeitos de esmalte foram encontrados em
2017 Dentist 55,6% da amostra. Em 92% dos casos, 0s
defeitos do esmalte eram especificos. Os
primeiros molares e incisivos centrais
foram os dentes mais afetados.
Ahmed et al., [ Indian Society of | Caso-controle 118 40 Defeitos de esmalte foram mais
2020 Gastroenterolog prevalentes em pacientes celiacos.
y Defeitos bilaterais simétricos e especificos
do esmalte foram encontrados com maior
frequéncia em pacientes celiacos, assim
como EA.
Zoumpoulakis, The Journal of Caso-controle 45 45 Defeitos de esmalte foram mais
2019 Clinical prevalentes em pacientes celiacos, assim
Pediatric como a EAR.
Dentistry
van Gils et Oral Surgery, Caso-controle 740 270 EA, boca dolorida e problemas gengivais
al.,2017 Oral Medicine, foram frequentemente encontrados em
Oral Pathology pacientes celiacos em comparagdo com 0s
and Oral controles.
Radiology
Cantekin et al., Pak J Med Sci Caso-controle 25 25 Defeitos de esmalte e EAR foram mais
2015 prevalentes em pacientes celiacos.
Carvalho et al., Oral Surgery, Caso-controle 52 52 Defeitos de esmalte, EAR, xerostomia e
2015 Oral Medicine, alteragdes quimicas do esmalte foram mais
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Oral Pathology prevalentes em pacientes celiacos.
and Oral
Radiology
Ertekin et al., Turk J Med Sci Caso-controle 43 5 A prevaléncia de defeitos de esmalte
2012 dentario (DEDs), estomatite aftosa
recorrente (EAR) e xerostomia foi maior
em pacientes celiacos do que em controles
saudaveis.
Shteyer et al., Journal of Caso-controle 30 30 A maior prevaléncia de hipoplasia de
2013 pediatric esmalte foi encontrada em criangas com
gastroenterology DC. Menor grau de placa foi encontrado
and nutrition em criangas com DC em uso de DLG,
relacionado a melhor higiene bucal.
Nota et al., 2020 Nutrients Coorte 237 - A doenga celiaca foi significativamente
associada a uma maior prevaléncia de
caries dentdrias e sensibilidade dentinaria.
As manifestacBes orais da doenga celiaca
foram relacionadas a uma dieta
inadequada.
Dababneh et al., Journal of Caso-controle 43 43 Embora a necessidade de tratamento
2014 Advances in periodontal e a frequéncia de EAR sejam
Medicine and maiores nos pacientes celiacos, a diferenca
Medical estatistica entre os grupos ndo foi
Research significativa.
Acar et al., 2012 | Med Princ Pract Caso-controle 35 35 Defeitos de esmalte e EAR foram mais
prevalentes no grupo de celiacos.

Fonte: Elaboragdo propria.

4. Discussao

A doenca celiaca é considerada um problema de satde publica global e uma das doengas autoimunes cronicas mais
comuns. Seu diagnostico precoce é um fator relevante, pois previne o desenvolvimento ou agravamento de alguns transtornos.
Assim, o reconhecimento das alterages bucais decorrentes da doenca celiaca € um fator promissor para o diagndstico dessa
condicéo.

Defeitos do esmalte dentario sdo comumente encontrados em associagdo com a doenca celiaca. Clinicamente, suas
apresentacdes podem incluir defeitos de cor, corrosdo, sulcos e, as vezes, até perda total do esmalte. Esses defeitos consistem em
aberracGes causadas por rompimento e / ou lesdo do 6rgdo do esmalte, que afetam a apresentacdo do esmalte em qualidade e
quantidade (Souto-Souza et al., 2018).

Para a classificacdo dos defeitos do esmalte dentario, os estudos aplicaram a classificagcdo Aine, que agrupa os defeitos
do esmalte “celiacos”, dividindo-0s em 5 graus variando de 0 a 4 (Rauen et al., 2005). Um estudo conduzido por Aine et al.,
1990 desempenhou um papel importante na elucidacdo da correlacdo entre defeitos de esmalte e doenca celiaca. Foi hipotetizado
que adultos com diagndstico de DC teriam defeitos de esmalte semelhantes aos encontrados em criangas. Concluiu-se que
defeitos de esmalte com distribuicdo simétrica e cronoldgica estavam fortemente associados a DC.

Foi identificada uma prevaléncia maior de graus | e Il, com o grau Il sendo significativamente mais frequente em
pacientes celiacos em comparacdo com pacientes saudaveis. Os defeitos grau | consistem em alteragGes na cor do esmalte
dentario, que pode apresentar areas opacas amareladas ou ocre, além de potencial perda de transparéncia. Ja os defeitos grau Il
consistem em dentes com defeitos estruturais discretos, com o esmalte apresentando-se rugoso, com sulcos horizontais, além de

distorcdo em sua cor e transparéncia (Macho et al., 2020). Um estudo de revisdo sistematica e metanalise conduzido por Souto-
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Souza, 2018 e cols. corrobora nossos achados, reiterando a relevancia e acuracia da classificacdo de Aine na detec¢do de defeitos
de esmalte celiacos.

Embora a etiologia dos defeitos de esmalte em pacientes celiacos permaneca desconhecida, hipotetiza-se sua ocorréncia
devido a sindromes de ma absorcéo relacionadas a danos gastrointestinais, que levariam a baixos niveis de nutrientes como o
calcio, comprometendo o desenvolvimento dos dentes (Zoumpoulakis, 2017) . Também é sugerido que a gravidade dos defeitos
do esmalte na apresentacdo clinica pode estar correlacionada com o tempo de exposicdo ao gluten (Therrien et al., 2020). No
entanto, uma via imunomediada também foi proposta, na qual uma resposta autoimune induzida por uma ligacdo entre as
moléculas de classe 11 do complexo principal de histocompatibilidade e o gliten promoveria uma resposta mediada por linfocitos,
afetando a amelogénese (Zoumpoulakis, 2018; Therrien et al., 2020).

Em relacdo aos elementos dentarios, as evidéncias corroboram os achados de Aine (1986), que apontaram para uma
maior predileco da DED para molares e incisivos, ambos da denticdo permanente. No entanto, vale ressaltar que defeitos de
esmalte em dentes deciduos, principalmente em segundos molares inferiores, também foram associados & doenga celiaca, embora
com menor frequéncia. Além disso, Shahraki et al. (2018) e Ahmed et al. (2020) encontraram uma prevaléncia maior desses
defeitos simetricamente em pacientes celiacos em comparagdo com pacientes do grupo controle. Esses achados séo corroborados
pela literatura atual, atestando a classificacdo de Aine como o principal método na identificagdo de defeito de desenvolvimento
de esmalte (DDE) dental em pacientes celiacos.

Tem sido fortemente proposto que os fatores nutricionais tém um papel fundamental no aparecimento de defeitos do
esmalte dentario. No entanto, um estudo conduzido por Séfiora et al., 2016 sugere que o0s anticorpos IgG para gliadina podem
ser transportados através da placenta durante o desenvolvimento do dente fetal. Esse achado reafirma a importancia da via
imunomediada na etiopatogenia dos defeitos do esmalte, principalmente na denticdo decidua, visto que essas manifestacGes
ocorrem mesmo na amamentacdo do recém-nascido. Assim, como o esmalte pode ser remodelado, esses defeitos podem servir
como registro das agressdes ao 6rgdo do esmalte ao longo de seu desenvolvimento. No entanto, vale ressaltar que defeitos do
esmalte dentario ndo séo esperados em dentes totalmente desenvolvidos.

Um estudo buscou avaliar o envolvimento das superficies dentais por defeitos do esmalte dentario. Observou-se que a
face vestibular foi a mais acometida, principalmente no terco incisal e médio. Além disso, o envolvimento das faces vestibulares
dos dentes foi associado a defeitos em outras superficies, principalmente na oclusal (Zoumpoulakis et al., 2019). Esse achado
esta de acordo com os achados de uma revisdo da literatura realizada por Zoumpoulakis, 2017.

Embora os defeitos do esmalte estejam mais frequentemente associados a doenca celiaca, a literatura sugere outras
manifestacdes orais como sinais dessa condi¢do. Na presente revisdo, EA foi associada a doenga celiaca em 6 estudos (Dababneh
etal., 2014; Acar et al., 2012; Ertekin et al., 2012; van Gils et al., 2017; Cantekin et al., 2015; Carvalho et al., 2015). Um estudo
relatou que nenhuma correlagdo foi encontrada entre EA e doenca celiaca (Cruz et al., 2018).

Em relacdo a manifestacdo de partes moles orais, as lesfes aftosas foram um achado comum em pacientes celiacos,
sendo mais prevalentes em comparagdo com individuos saudaveis. LesGes aftosas sdo as lesdes de tecidos moles mais comuns.
Clinicamente, apresenta-se como Ulcera ovoide ou redonda, circunscrita por halo eritematoso, de fundo amarelado ou
acinzentado. A dor é um sintoma comum em pacientes celiacos (Macho et al., 2020). As evidéncias sugerem que mesmo 0s
pacientes em uma dieta rigorosa sem gliten podem apresentar essas lesdes. Produtos cosméticos, cremes dentais e outros
produtos contendo gldten também desempenham um papel na manifestacdo de EA. Além disso, as deficiéncias de nutrientes
associadas a baixos niveis de ferro sérico, acido folico, vitamina D e vitamina B12 também s&o apontadas como fatores
possivelmente relacionados a sua etiologia. Apenas um estudo ndo encontrou associagdo significativa entre doenca celiaca e EA
(Zoumpoulakis, 2017; Kreutz et al., 2020; Rondanelli et al., 2017).
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Dos trés estudos que avaliaram doenca celiaca e xerostomia, a associacdo entre eles foi unanime (Cruz et al., 2018;
Carvalho et al., 2015; Ertekin et al., 2012). A ocorréncia de reducdo do fluxo salivar em pacientes celiacos é um achado comum
na literatura. Esse fator é relatado como responsavel pela boca seca e sensacgéo de queimacéo na lingua (Jajam et al., 2017).

Com relacdo a associagdo de carie dentéria e doenga celiaca, neste estudo, os achados foram controversos. Alguns
estudos nao relataram associacédo entre carie dentaria e doenca celiaca, enquanto outros relataram indices de carie mais baixos
em pacientes celiacos.

Assim, outros sintomas e sinais, como boca dolorida, sensibilidade dentinaria e problemas gengivais, foram relatados
como associados a doenca celiaca, mas as evidéncias ainda sdo pobres. A literatura sugere outras manifestacbes como possiveis
sinais orais da doenca celiaca. Glossite atrdfica, glossodinia, queilite angular, liquen plano, glossite geografica e dermatite
herpetiforme também foram relatadas em alguns estudos em associagdo com doenca celiaca (Amir et al., 2021; Zoumpoulakis

etal., 2017; Macho et al., 2017), no entanto, a presente revisdo ndo encontrou evidéncias de sua avalia¢do nos dados analisados.

5. Considerac0es Finais

O reconhecimento das manifestacdes orais da doenca celiaca desempenha um papel fundamental no diagndstico precoce
desta condicdo. O presente estudo evidenciou associacao significativa entre DDE, EA e xerostomia como sinais sugestivos de
manifestacdo de doenca celiaca. Esses achados podem ajudar os profissionais de saude bucal a contribuir para o diagnéstico
precoce da doenga celiaca ainda no primeiro ano de vida, quando estas manifestacdes orais estdo associadas a forma de
apresentacdo classica da doenca.

Observou-se a necessidade da realizacdo de mais estudos observacionais acerca das manifestacfes orais da doenca
celiaca em tecidos moles, para sua melhor compreensdo e mapeamento. Além disso, sugere-se para trabalhos futuros o
desenvolvimento de uma revisdo sistematica sobre o diagndstico precoce da doenca celiaca em criangas a partir da identificacao
de DDE.
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