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RESUMO 

 

A doença celíaca (DC) caracteriza-se como uma afecção inflamatória crônica do 

intestino delgado, induzida pela ingestão de glúten, que se manifesta em indivíduos 

geneticamente predispostos. Apresenta manifestações clínicas extremamente variáveis e o 

diagnóstico se baseia em estudos clínico-patológicos, incluindo os testes sorológicos, a 

biópsia da mucosa intestinal e a resposta clínica e sorológica à dieta isenta de glúten. Este 

estudo teve por objetivo realizar análise descritiva dos aspectos clínicos, endoscópicos e 

histológicos de pacientes com suspeita clínica e/ou sorológica de DC em uma amostra não 

probabilística de 80 pacientes, na cidade de Belo Horizonte, Brasil. Na pesquisa, procurou-se 

também avaliar a concordância inter-observadores quanto ao estudo histológico das biópsias 

duodenais, realizado por três patologistas independentes e mascarados. Os trabalhos foram 

realizados nos setores de Endoscopia Digestiva e Departamento de Anatomia Patológica do 

Hospital das Clínicas e da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais. 

A sintomatologia clínica dos pacientes foi muito variável, com destaque para a diarréia 

crônica, presente em 48 (60%) pacientes. Pelo menos um teste sorológico foi realizado em 51 

(63,75%) pacientes. Os aspectos endoscópicos relacionados à atrofia vilositária duodenal 

foram observados em 32 (40%) pacientes, com destaque para a maior visualização do padrão 

vascular submucoso e a redução do pregueamento mucoso. Após a avaliação das biópsias 

intestinais, foram confirmados 46 casos de DC, com prevalência de 57,5%. A sensibilidade, a 

especificidade, o valor preditivo positivo e o valor preditivo negativo dos marcadores 

endoscópicos para o diagnóstico da DC foram de 60,86%, 88,23%, 87,5% e 62,5%, 

respectivamente. Os patologistas consideraram as lâminas histológicas de boa qualidade e a 

concordância inter-obervadores mostrou-se moderada, com resultados semelhantes ao se 

utilizar as Classificações de Marsh-Oberhuber e de Corazza e Villanacci, com valores Kappa 

de 0,46 e 0,51, respectivamente. Os pacientes apresentaram excelente tolerância à realização 

da esofagogastroduodenoscopia com biópsias, sem quaisquer complicações imediatas ou 

tardias. A sintomatologia clínica e os aspectos laboratoriais associados à DC foram 

extremamente variáveis e os marcadores endoscópicos de atrofia vilositária, apesar de não 

terem validade diagnóstica como método isolado, auxiliaram na suspeita e indicação das 

biópsias duodenais para a investigação da DC. 

 

Palavras-chave: Doença celíaca/diagnóstico; endoscopia do sistema digestório; biópsia; 

histologia; adulto.  
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ABSTRACT 

 

Celiac disease (CD) is a chronic inflammatory disorder of the small intestine after 

ingestion of gluten in individuals with a certain genetic background. Clinical presentation is 

extremely changeable and the diagnosis relies on clinicopathologic studies, including 

serologic tests, mucosal intestinal biopsy and clinic and serologic response to a gluten-free 

diet. This study was carried out with de propose to make a descriptive analysis of the clinical, 

endoscopic and histological aspects of patients with clinical and/or serological suspicion of 

CD in a not probabilistic sample of 80 patients, in the Belo Horizonte city, Brazil. It was also 

looked to evaluate the interobserver agreement about the histological evaluation of the 

duodenal biopsies by three independent and masked pathologists. The work was carried 

through in the Digestive Endoscopy Unity and Pathological Anatomy and Legal Medicine 

Department of the Clinics Hospital and the College of Medicine of the Federal University of 

Minas Gerais. The symptoms of the patients were very changeable, with prominence for the 

chronic diarrhea, present in 48 (60%) patients. At least one serologic test was carried through 

in 51 (63.75%) patients. The endoscopic aspects related with the duodenal villous atrophy had 

been observed in 32 (40%) patients, with prominence for the visible submucosal vessels and 

the loss or decrease of duodenal folds. After the evaluation of the intestinal biopsies, there 

were confirmed 46 cases of CD, with prevalence of 57.5%. The sensitivity, specificity, 

positive predictive value and negative predictive value of the endoscopics markers for CD 

diagnosis were of 60.86%, 88.23%, 87.5% and 62.5%, respectively. The pathologists had 

considered the histological material of good quality and there was moderate interobserver 

agreement, with similar results using the Marsh-Oberhuber and the Corazza and Villanacci 

classification systems, with Kappa values of 0.46 and 0.51, respectively. The patients had 

presented excellent tolerance to the accomplishment of the esophagogastroduodenoscopy and 

biopsies, with no immediate or delayed complications. In conclusion, the clinical symptoms 

and laboratorial aspects associated with celiac disease were so changeable and the endoscopic 

markers of villous atrophy, although not diagnostic, had assisted in the suspicion and 

indication of the duodenal biopsies, for diagnosis proposal. 

 

Keywords: Celiac disease/diagnosis; endoscopy, gastrointestinal; biopsy; histology; adult. 
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1 - INTRODUÇÃO  

 

As afecções do intestino delgado apresentam uma série de variáveis, tanto nos 

sintomas, quanto nos sinais clínicos, dificultando sobremaneira o diagnóstico. Além disso, os 

métodos propedêuticos para investigação das doenças que acometem esse segmento são, 

muitas vezes, indiretos ou, até mesmo, invasivos. Dentre as doenças intestinais que se 

associam à má-absorção, destaca-se a doença celíaca (DC), desordem gastrointestinal crônica 

na qual a ingestão do glúten, fração protéica presente no trigo, na cevada e no centeio, 

determina lesão da mucosa do intestino delgado por mecanismos auto-imunes, em indivíduos 

geneticamente predispostos. Apesar de algumas controvérsias, a aveia também poderia ser 

incluída na lista de substâncias que apresentam a fração protéica associada à toxicidade 

intestinal. Classicamente, observa-se inflamação crônica da mucosa e consequente progressão 

para atrofia vilositária intestinal. A retirada do glúten da dieta proporciona melhora clínica e 

histológica e a reintrodução, recorrência da afecção.1,2 A DC caracteriza-se como uma 

enteropatia imune-mediada que pode afetar qualquer órgão ou sistema do corpo humano, 

manifestando-se por ampla variabilidade de sintomas e graus de gravidade. Representa a 

única doença auto-imune na qual o fator ambiental determinante ao seu desenvolvimento, o 

glúten, foi especificamente reconhecido.3 

O diagnóstico da DC tem por base as manifestações clínicas, os exames laboratoriais, 

o emprego de marcadores sorológicos altamente sensíveis e específicos, particularmente nas 

populações de alto-risco, e os aspectos histológicos das biópsias do intestino delgado.3,4 A 

histologia compatível é, na verdade, essencial para confirmar o diagnóstico da DC e, portanto, 

nos dias atuais, ainda considerada o exame diagnóstico de referência.5 No entanto, importa 

enfatizar que, em função da descrição do amplo espectro de alterações histológicas associadas 

a DC e a disponibilidade de marcadores sorológicos altamente confiáveis, importantes 

mudanças ocorreram quanto ao diagnóstico dessa afecção. Ainda que, na atualidade, o mesmo 

tenha apoio em estudos clínico-patológicos, incluindo a biópsia intestinal, testes sorológicos e 

efeitos da dieta isenta de glúten na sintomatologia clínica, observa-se carência de protocolos 

consensuais derivados das principais organizações científicas relacionadas à DC.6 Os 

Institutos Nacionais de Saúde dos Estados Unidos recomendaram, como primeiro passo 

diagnóstico, a realização de testes sorológicos, indicando a biópsia intestinal nos casos de 

sorologia positiva ou nos pacientes com diagnóstico histológico de dermatite herpetiforme, 

por meio da coleta de múltiplas biópsias da segunda porção duodenal ou distalmente.5 A 

Sociedade Norte Americana de Gastroenterologia Pediátrica, Hepatologia e Nutrição 
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recomendou que crianças e adolescentes que apresentem sintomas compatíveis com DC ou 

que pertençam às populações de risco devam ser submetidos à pesquisa dos anticorpos anti-

transglutaminase tecidual (tTG) e, nos casos positivos, referenciados para realização da 

biópsia intestinal.7 

Assim, o diagnóstico da DC, nos dias atuais, baseia-se nos seguintes critérios: (a) 

história clínica e sintomatologia; (b) testes sorológicos (tTG, anticorpos anti-endomísio 

(EmA) e anticorpos anti-gliadina (AGA)); (c) alterações histológicas em biópsias do intestino 

delgado proximal; e (d) resposta clínica e sorológica (opcionalmente histológica) à dieta 

isenta de glúten.6 Recente guideline, publicado em 2009 pelo Instituto Nacional de Excelência 

Clínica do Reino Unido, ratificou a importância do diagnóstico crescente da DC na melhoria 

global da saúde da população e recomendou a realização da sorologia como primeiro passo, 

seguida da biópsia intestinal como o exame diagnóstico de referência.8 Recomendou realizar 

inicialmente a pesquisa do tTG imunoglobulina A (IgA) e utilizar o EmA IgA quando o 

primeiro não for conclusivo. Nos casos de sorologia negativa, deve-se sempre pesquisar a 

deficiência primária de IgA e, se presente, utilizar o tTG imunoglobulina G (IgG) e o EmA 

IgG. Recente trabalho de revisão apontou que o tTG IgA permanece como o melhor teste não-

invasivo para o screening e a detecção da DC e ressaltou também a importância do 

desenvolvimento de novos testes para avaliar a atividade da DC, com o objetivo de quantificar 

a eficácia de terapias emergentes não-dietéticas.9   

Previamente considerada uma enfermidade rara e de acometimento restrito à faixa 

etária pediátrica, sabe-se hoje que mais de 60% dos novos diagnósticos da DC são realizados 

em adultos, ou seja, a afecção pode manifestar-se em sua fase inicial, independentemente da 

idade do paciente, e com apresentação clínica extremamente variável. Grande desafio ao 

diagnóstico se constitui o fato de a forma clássica da doença, comumente manifestada por 

diarréia crônica e emagrecimento, acometer apenas pequena parcela dos pacientes e a maioria 

apresentar sintomas gastrointestinais atípicos (constipação, dor abdominal recorrente), 

sintomas extra-intestinais (anemia, elevação de transaminases, osteoporose, cefaléia 

recorrente, outras doenças auto-imunes) ou, até mesmo, ausência completa de sintomas.  

Estudos realizados nos Estados Unidos e na Europa demonstraram também que a DC 

apresenta alta prevalência, acometendo entre 0,7 e 2% da população geral.5,10,11,12,13,14,15 

A confirmação diagnóstica da DC mostra-se de extrema importância, fato constatado 

por meio de estudos recentes que evidenciaram aumento das taxas de mortalidade nesse grupo, 

independentemente da presença ou não de atrofia vilositária, o que inclui a doença latente, ou 

seja, sorologia positiva com histologia duodenal normal.16 Quanto ao tratamento, atualmente 
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está pautado na isenção permanente e definitiva da ingestão de glúten e proteínas correlatas da 

dieta. Com tal medida, objetiva-se restaurar a arquitetura mucosa do intestino, interromper as 

manifestações intestinais e extra-intestinais, normalizar as taxas de mortalidade e melhorar a 

qualidade de vida dos pacientes. Deve-se ressaltar ainda que a dieta definitiva isenta de glúten 

implica em importante impacto social e, portanto, só deve ser proposta aos pacientes com 

diagnóstico inequívoco.17,18,19,20 

Mesmo com o desenvolvimento de modernos métodos de investigação, o diagnóstico 

de certeza da DC ainda é desafiador e, para cada novo caso confirmado da doença, três a sete 

pacientes permanecem subdiagnosticados.21,22,23,24 Além disso, a prevalência da DC está 

claramente subestimada, particularmente nos países em desenvolvimento, nos quais a 

apresentação clínica se sobrepõe facilmente a outras afecções mais frequentes, como quadros 

infecciosos e estados de desnutrição.3 Assim, o presente estudo tem por objetivo realizar 

revisão da literatura médica quanto aos aspectos endoscópicos e a realização de biópsias 

intestinais para o diagnóstico da DC. Avaliar-se-á a qualidade dos espécimes para estudo 

histológico que serão interpretados por três patologistas mascarados e independentes, 

aferindo-se também o nível de concordância inter-observadores, de acordo com duas 

classificações histológicas da DC, a de Marsh-Oberhuber25 e a mais recentemente proposta 

por Corazza e Villanacci.26  
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2 - REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1 Aspectos gerais da Doença Celíaca 

 

2.1.1. A história da Doença Celíaca 

 

O primeiro relato compatível com a descrição da DC é creditado ao grego Arataeus da 

Capadócia, no primeiro e segundo séculos da era cristã.27 Foram necessários mais 17 séculos 

para que, no início do século XIX, Mathew Baillie publicasse suas observações sobre uma 

desordem diarréica associada à desnutrição e à distensão abdominal, provável descrição da 

DC. Suas considerações, entretanto, permaneceram praticamente desconhecidas até que, em 

1888, coube a Samuel Gee, um médico inglês especialista em afecções pediátricas, os méritos 

pela primeira descrição clínica detalhada da “afecção celíaca”, considerada a origem da 

história moderna da DC e um marco para a caracterização da doença nos dias atuais. Em 

precisa descrição, o autor fez referência ao aspecto das fezes, à fraqueza muscular, à distensão 

abdominal e ao curso crônico da doença, afirmando: “... se o paciente pode ser curado, deve 

ser através da dieta”.27 

No início do século XX vários autores propuseram dietas específicas para os pacientes 

com DC e, no início da década de 1920, Sidney Haas obteve o sucesso no tratamento de 

crianças com a restrição da ingestão de pão, biscoitos, batata e todos os cereais. Em 1950, 

coube a William Dicke, pediatra holandês, a caracterização do trigo e outros cereais 

relacionados como o gatilho para o desenvolvimento da DC, descrição essa realizada por 

ocasião da sua tese de doutorado na Universidade de Utrecht (Holanda). Suas conclusões se 

basearam na observação da melhoria clínica de crianças com DC durante a escassez de 

alimentos na II Grande Guerra Mundial, com recrudescência dos sintomas após a restauração 

dos estoques de cereais.27,28,29 No início da década de 1950, Paulley30 demonstrou a presença 

de anormalidades histológicas na mucosa do intestino delgado associadas à DC e, nos anos 

seguintes, Royer et al.31 e Shiner32 utilizaram a técnica de biópsia jejunal peroral para a 

obtenção dos espécimes intestinais que permitiram a melhor caracterização da doença. 
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2.1.2. Classificação da Doença Celíaca 

 

Desordem multissistêmica, a DC apresenta espectro extremamente variável quanto à 

apresentação clínica. A Associação Americana de Gastroenterologia dividiu, com base em 

critérios clínicos, as formas de apresentação da DC em cinco fenótipos, descritos a seguir:2,5 

a) Forma “CLÁSSICA”: caracterizada pela presença dos sintomas digestivos associados 

à má-absorção intestinal, cursa com atrofia vilositária intestinal e outras alterações 

histológicas relacionadas à ingestão de glúten. O diagnóstico desses pacientes é motivado 

pela presença dos sintomas gastrointestinais; 

b) Forma “ATÍPICA”: forma mais frequente de apresentação da DC, definida pela 

presença de pequena ou nenhuma sintomatologia gastrointestinal. Manifestações extra-

intestinais, como anemia por deficiência de ferro, osteoporose, baixa estatura e 

infertilidade, estão presentes e geralmente motivam a procura por assistência médica. 

Apesar de cursar com atrofia vilositária intestinal associada ao glúten, esses pacientes, não 

raro, permanecem subdiagnosticados em função de vaga sintomatologia específica; 

c) Forma “SILENCIOSA”: identificada nos pacientes assintomáticos que apresentam 

atrofia vilositária intestinal induzida pelo glúten. O diagnóstico, em geral, se dá por meio 

de testes sorológicos positivos ou EGD com biópsias intestinais, indicadas por motivos 

diversos. Os pacientes são assintomáticos quanto às manifestações gastrointestinais e 

extra-intestinais; 

d) Forma “LATENTE”: caracterizada nos pacientes com diagnóstico prévio de DC que 

responderam satisfatoriamente à dieta isenta de glúten e permanecem assintomáticos, com 

histologia normal, ou apenas com aumento do número de linfócitos intra-epiteliais (LIE), 

após a reintrodução de dieta com glúten. Incluem-se, também, nesse grupo os pacientes 

assintomáticos, com histologia normal do intestino delgado, que posteriormente 

desenvolverão DC; 

e) Forma “REFRATÁRIA”: representada o grupo de pacientes com diagnóstico de 

certeza de DC que não responderam adequadamente à dieta isenta de glúten ou que, após 

período inicial de boa resposta clínica, apresentam recrudescência dos sintomas a despeito 

da manutenção da dieta sem glúten por, pelo menos, seis a 12 meses, após exclusão de 

outras causas de DC não responsiva e malignidade. Nesses casos deve-se sempre pensar 

em complicações associadas à DC como jejunite ulcerativa e linfoma de células-T 

associado à enteropatia glúten-induzida.33,34 
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2.1.2.1 Considerações sobre a Classificação da Doença Celíaca 

   

De modo geral, poucos pacientes com DC manifestam a forma clássica, caracterizada 

por sintomas e sinais associados à má-absorção intestinal. Menos de um terço apresenta 

diarréia crônica, observando-se aumento importante da prevalência da forma atípica da 

doença, conforme registros de Dickey e McMillan.35 Além disso, as manifestações extra-

intestinais da DC, muitas vezes sem associação a sintomas gastrointestinais, mostram-se cada 

vez mais frequentes, destacando-se a dermatite herpetiforme, a deficiência de ferro, a 

osteoporose, o aborto recorrente, a infertilidade, a ataxia e a neuropatia periférica.36 Sintomas 

dispépticos inespecíficos são também comuns e se manifestaram em mais de 20% dos homens 

e 40% das mulheres, em uma série de pacientes com DC.37 

Assim, torna-se fundamental a definição dos grupos de indivíduos nos quais o 

diagnóstico da DC deve ser considerado e, portanto, ativamente pesquisado. Indivíduos com 

sintomas gastrointestinais persistentes, incluindo diarréia crônica, má-absorção intestinal, 

perda de peso, distensão abdominal, vômitos e constipação, devem ser testados para DC. 

Deve-se ressaltar também a importância de outros sinais e sintomas como a elevação 

persistente das transaminases séricas, a baixa estatura, a puberdade tardia, a anemia por 

deficiência de ferro, os abortos recorrentes, a osteoporose, a infertilidade e a dermatite 

herpetiforme. O diagnóstico da DC deve ainda ser considerado nos pacientes com síndrome 

do intestino irritável, estomatite aftosa persistente, doenças auto-imunes, neuropatia periférica, 

ataxia cerebelar e hipoplasia de esmalte dental. Grupos populacionais de risco são descritos e 

incluem pacientes com diabetes melitus tipo I, tireoidites auto-imunes, deficiência seletiva de 

IgA, parentes de primeiro e segundo graus de pacientes com DC e portadores de Síndromes 

de Turner, Down e Williams, que deverão ser investigados na população pediátrica e, em 

adultos, na presença de sintomas.5,7 

Green e Cellier,38 em recente artigo de revisão, mencionaram que as biópsias 

duodenais endoscópicas devem ser realizadas em todos os pacientes com testes sorológicos 

positivos para DC e também naqueles com diarréia crônica, deficiência de ferro ou perda de 

peso, independente da realização dos testes sorológicos. Recente guideline publicado pelo 

Instituto Nacional de Excelência Clínica do Reino Unido recomendou considerar os testes 

sorológicos para DC em presença de amplo e variável espectro de situações clínicas, descrito 

a seguir.8 (QUADROS 1 e 2) 
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QUADRO 1 

Conjunto de sinais, sintomas e condições que, isoladamente ou não, indicam a realização de 

testes sorológicos para DC em crianças e adultos 

Sinais e sintomas Condições 

Diarréia crônica ou intermitente Doença tireoidiana auto-imune 

Atraso no desenvolvimento (crianças) Dermatite herpetiforme 

Sintomas gastrointestinais persistentes e 

inexplicados, incluindo náuseas e vômitos 

Parentes de primeiro grau de pacientes com 

DC (pais, irmãos e filhos) 

Cansaço persistente Diabetes melitus tipo 1 

Dor abdominal persistente, distensão, cólicas Síndrome do intestino irritável 

Perda de peso súbita e inexplicada  

Anemia por deficiência de ferro inexplicada 

ou anemia inespecífica 

 

Adaptado de: National Institute for Clinical Excellence (NICE) guidelines - Coeliac disease: Recognition and 

assessment of coeliac disease, 2009. 

 

QUADRO 2 

Conjunto de condições que, isoladamente ou não, sugerem a realização de testes sorológicos 

para DC em crianças e adultos 

Doença de Addison Colite microscópica 

Amenorréia Constipação persistente e inexplicada 

Doenças do metabolismo ósseo (raquitismo 

ou osteomalácia) 

Elevação persistente de enzimas hepáticas de 

causa desconhecida 

Doenças hepáticas auto-imunes Polineuropatia 

Miocardite auto-imune Aborto recorrente 

Púrpura trombocitopênica crônica Densidade mineral óssea reduzida 

Defeitos de esmalte dental Sarcoidose 

Depressão ou distúrbio bipolar Síndrome de Sjögren 

Síndrome de Down Síndrome de Turner 

Epilepsia Alopécia inexplicada 

Fraturas ósseas por leve trauma Subfertilidade inexplicada 

Linfoma Estomatite aftosa (úlceras bucais) 

Adaptado de: National Institute for Clinical Excellence (NICE) guidelines - Coeliac disease: Recognition and 

assessment of coeliac disease, 2009. 
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2.1.3. Prevalência da Doença Celíaca 

 

Reconhecida no passado como afecção de baixa prevalência, a DC tem sido 

diagnosticada com frequência crescente em todo o mundo, fato justificado pela maior 

disponibilidade de testes sorológicos altamente sensíveis e específicos.3 Porém, contrariando a 

justificativa do recente aumento das taxas de diagnóstico pautado apenas na evolução dos 

métodos de detecção e conhecimento da doença, observou-se aumento expressivo da 

prevalência real da DC ao longo das últimas décadas.39 Apresenta distribuição universal por 

todo o planeta, acometendo todas as raças e caracterizando-se como uma das mais frequentes 

doenças genéticas conhecidas, com relato de prevalência média na população geral de até 

2%.40,41 Os pacientes incluídos em populações de alto-risco para DC apresentam taxas de 

acometimento ainda maiores: 3%-6% em pacientes com diabetes melitus tipo 1; superior a 

20% em parentes de primeiro grau de pacientes com DC; 10%-15% em pacientes com anemia 

por deficiência de ferro sintomática; 3%-6% em pacientes com anemia por deficiência de 

ferro assintomática; 1%-3% em pacientes com osteoporose.42 

Grande parte dos dados sobre a prevalência da DC na população geral foi inicialmente 

proveniente dos países do Oeste Europeu, onde se acreditava ser a doença mais frequente que 

em outras partes do mundo, fato contestado em estudos mais recentes que evidenciaram alta 

prevalência da DC também nos Estados Unidos e países do Leste Europeu.2 Fasano et al.,43 

em grande estudo multicêntrico populacional, contrastando com as evidências até aquele 

momento da menor prevalência da DC nos Estados Unidos, evidenciaram índices similares 

aos observados nos países europeus. A prevalência da DC na população geral dos Estados 

Unidos é de aproximadamente 1:100 (1%), com variações entre 1:80 a 1:140 (1,25% a 

0,71%), a maioria dos casos diagnosticados em fases mais avançadas da vida.44 Em estudo 

realizado no Reino Unido, ao se avaliar 1000 estudantes da área da saúde na Universidade de 

Wales, foram confirmados seis casos de DC, com prevalência de 1:166. Entre os pacientes 

diagnosticados, dois apresentavam anemia por deficiência de ferro, cinco eram assintomáticos 

e um queixava-se de dor abdominal inespecífica.45 

No Brasil, o primeiro estudo sobre a prevalência da DC foi realizado por Gandolfi et 

al.13 por meio de teste sorológico aplicado a 2045 doadores de sangue da cidade de Brasília, 

sendo que, nos pacientes com resultado positivo, foi realizada a biópsia jejunal que acusou 

três casos de DC, ou seja, prevalência de 1:681. Outro estudo populacional, ao analisar 4405 

amostras de soro e realizar posterior biópsia intestinal nos casos positivos, evidenciou 

prevalência da DC de 1:474 em adultos e 1:184 em crianças.46 Em estudo realizado na cidade 
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de Ribeirão Preto por Melo et al.,47 foram avaliados 3000 doadores de sangue e 

diagnosticados 11 casos de DC, com correspondente prevalência de 1:273. Outro estudo 

realizado na cidade de São Paulo, também com 3000 doadores de sangue, evidenciou 

positividade para o tTG IgA em 45 indivíduos (1,5%). Destes, 21 pacientes foram submetidos 

à biópsia duodenal, observando-se atrofia vilositária em 14 casos. Assim, a prevalência da DC 

nesse estudo foi de, no mínimo, 1:214 entre voluntários doadores de sangue.48  

 

 

2.2. Biópsias duodenais: onde e como realizar? 

 

A descrição da técnica de biópsia jejunal peroral para o diagnóstico da DC coube a 

Royer et al.31 e Shiner.32 O uso de cápsulas de sucção para obtenção de biópsias do jejuno 

proximal, por permitir a coleta de amostras de maior tamanho, quando preparadas e orientadas 

cuidadosamente antes da fixação, facilitou o estudo histológico. A presença das glândulas de 

Brunner no duodeno e o aparente acometimento mais pronunciado do jejuno permitiram 

afirmar ser esse método, o mais indicado para o estudo histológico da DC.49 Ao comparar a 

qualidade das amostras para interpretação histológica, Branski et al.50 concluíram que as 

biópsias obtidas por cápsulas de sucção eram de melhor qualidade do que as obtidas por EGD. 

Enfatizaram ainda que, nos casos de opção pelas biópsias endoscópicas, dever-se-iam coletar, 

no mínimo, quatro espécimes com pinças de diâmetro superior a 2 milímetros (mm). Meijer et 

al.,51 ao compararem 171 biópsias pareadas de duodeno distal, obtidas por EGD, e de jejuno, 

obtidas por cápsula de Crosby, em um total de 109 pacientes, encontraram diferença 

significativa no estudo histológico em apenas nove casos (6%), fato que lhes permitiu 

concluir que as biópsias eram equivalentes, recomendando a utilização de biópsias duodenais 

endoscópicas para o diagnóstico e acompanhamento da DC. 

Por sua vez, Dandalides et al.,52 após realizarem 352 biópsias endoscópicas jejunais 

em 26 pacientes com pinça standard e pinça jumbo, em topografia correspondente ao 

ligamento de Treitz, e em segunda, terceira e quarta porções do duodeno, não encontraram 

diferenças quanto à qualidade das amostras, independentemente do segmento biopsiado, além 

do que, consideraram todos os espécimes coletados com a pinça standard, de bons a 

excelentes. 

Em estudo realizado por Thijs et al.49 envolvendo 146 pacientes, foram coletadas 

quatro biópsias jejunais e quatro duodenais, por meio de EGD realizada com aparelho de 

colonoscopia, todas orientadas adequadamente antes da fixação em formalina. A avaliação 
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histológica confirmou a boa qualidade de todos os espécimes, além da boa correlação 

diagnóstica entre os fragmentos de duodeno e jejuno, nos casos típicos de atrofia vilositária 

total e parcial (padrão destrutivo). Nos casos de alterações menos típicas, como aumento do 

número de LIE (padrão infiltrativo) e aumento de LIE com hiperplasia de criptas (padrão 

hiperplásico), as biópsias duodenais não foram satisfatórias para se chegar ao diagnóstico em 

três casos, quando comparadas às biópsias jejunais, evidenciando a possibilidade de algumas 

alterações passarem despercebidas. 

Abdulkarin e Murray4 afirmaram que a biópsia de intestino delgado obtida por EGD 

seria o exame indicado para diagnóstico da DC, desde que realizadas múltiplas coletas da 

segunda ou terceira porções do duodeno. Na mesma direção, Green e Cellier,38 em recente 

trabalho de revisão, sugeriram a realização de, pelo menos, quatro a seis biópsias 

endoscópicas duodenais, lembrando a natureza difusa do acometimento da mucosa e a 

dificuldade de orientação dos pequenos espécimes, antes da fixação. 

Contudo, é sempre importante lembrar as limitações das biópsias endoscópicas 

originadas da falta de orientação dos espécimes em papel-filtro, bem como da fragmentação 

ou inadequação do material, o que, sem dúvida, dificulta a interpretação histológica.4 Tanto 

assim que Freeman53 alertou para que as biópsias duodenais fossem interpretadas com muita 

atenção em função do pequeno tamanho, lembrando ainda que, biópsias normais do bulbo 

duodenal poderiam apresentar vilosidades mais curtas, em associação às glândulas de Brunner 

(artefato das glândulas de Brunner). Nesses casos, a hiperplasia de criptas, importante 

alteração histológica associada à DC, poderia não ser detectada. Outra advertência a ser 

acrescentada é a possibilidade de coexistência de alterações pépticas e induzidas por drogas, 

como os anti-inflamatórios não-esteróides, em material de biópsias provenientes do bulbo 

duodenal, constituindo-se em fatores de comprometimento ao diagnóstico histológico da 

DC.4,53 Artefatos técnicos que dificultam o estudo histológico podem ainda resultar do 

manuseio inadequado dos espécimes, tanto na sala de endoscopia, quanto durante o 

processamento do material em laboratório. Traumas mecânicos nos fragmentos de biópsia são 

bastante frequentes com o uso de pinças endoscópicas desgastadas e com mordedura 

deficiente, e também ao se realizar várias biópsias com a pinça introduzida uma única vez 

pelo canal de trabalho do endoscópio, com objetivo de reduzir o tempo de exame. Sobre a 

transferência do fragmento da pinça de biópsia para o papel-filtro, é importante que seja 

realizada cuidadosamente, com uso de agulhas ou palitos de madeira, visando à correta 

orientação dos espécimes e posicionamento da superfície livre para cima e da superfície de 

corte para baixo, antes da imersão em fixador. Relevante, ainda, seria o uso de frascos 
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separados com a correta identificação do sítio de cada biópsia, ao invés do envio de múltiplas 

biópsias em frasco único. A má orientação dos fragmentos pode ocorrer também durante a 

inclusão dos espécimes nos blocos de parafina e, para minimizar essa dificuldade, sugere-se 

incluir cada espécime em um bloco isolado. Atenção especial deve ser direcionada aos cortes 

realizados nos blocos de parafina para que os mesmos não sejam tangenciais aos fragmentos, 

o que dificultaria o estudo histológico.53 

Kirberg et al.54 avaliaram a qualidade das biópsias endoscópicas de duodeno distal e 

jejuno proximal de 47 crianças com suspeita de DC e, como resultado dessa avaliação, 

citaram alguns critérios necessários para se considerar fragmentos como de boa qualidade: (a) 

biópsias com ao menos quatro unidades de vilosidades/criptas contíguas; (b) ausência de corte 

tangencial; (c) alcance de toda a espessura da mucosa inclusive a muscularis mucosae; e (d) 

ausência de penetração significativa das glândulas de Brunner através da mucosa. Sugeriram 

que as biópsias endoscópicas seriam um método fácil, rápido e seguro para obtenção de 

amostras histológicas de excelente qualidade, destinadas ao diagnóstico das enteropatias. 

Kotze,55 por sua vez, considera que os fragmentos seriam de qualidade satisfatória ao permitir 

a identificação de alguma porção da muscularis mucosae, contendo pelo menos três 

vilosidades contínuas com criptas perpendiculares e cujos artefatos não impedissem a 

identificação adequada das células e tecidos. 

Serra e Jani56 afirmaram que as biópsias obtidas do jejuno por meio de cápsulas de 

sucção, dado ao tamanho maior, seriam mais facilmente orientadas em laboratório. Entretanto, 

as biópsias endoscópicas, em função da maior conveniência, tolerância e facilidade de 

realização, além da vantagem do direcionamento, por serem feitas sob visão direta do 

examinador, progressivamente têm substituído aquelas por sucção. Com o atual 

reconhecimento da equivalência entre as biópsias duodenais endoscópicas e as biópsias 

jejunais por cápsula, no diagnóstico da DC, a EGD tem-se tornado o método de eleição para a 

obtenção das amostras.57 Mesmo assim, a DC persiste subdiagnosticada em alguns países, 

como nos Estados Unidos, onde se verifica a baixa frequência de coleta de biópsias duodenais 

durante os exames endoscópicos, a despeito da indicação clínica de fazê-lo. Um banco de 

dados, mantido pela Sociedade Americana para Endoscopia Gastrointestinal, revelou que 

biópsias duodenais endoscópicas foram realizadas em apenas 19% dos casos de diarréia 

crônica.58 

A biópsia duodenal é procedimento de baixa morbidade e múltiplos fragmentos podem 

ser obtidos durante um único exame de EGD, com pequeno aumento no tempo total do 

processo e sem riscos significativos aos pacientes. Entretanto, essa conduta implica o aumento 
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final de custos, em função da maior quantidade de material para processamento e tempo maior 

de análise histológica, o que justifica a escassez de recomendações claras e divergências 

quanto ao número de biópsias endoscópicas necessárias.59 Alguns autores sugeriram a coleta 

de, ao menos, três amostras de duodeno distal60 enquanto Ravelli et al.61 propuseram a 

realização de múltiplas biópsias duodenais, a fim de reduzir o risco de falha diagnóstica. 

Como já relatado, Branski et al.50 sugeriram a coleta de, pelo menos, quatro espécimes de 

duodeno, com pinças de diâmetro superior a 2 mm. Em recente comunicação, publicada pela 

Sociedade Norte Americana para Gastroenterologia Pediátrica, Hepatologia e Nutrição, não 

houve referência quanto ao número de biópsias necessárias para o diagnóstico da DC.7 Por 

outro lado, a Sociedade Americana de Gastroenterologia recomendou realizar múltiplas 

biópsias, idealmente em número de seis, obtidas na segunda porção duodenal ou distalmente. 

As justificativas para o sítio mais distal de obtenção das biópsias duodenais decorreriam do 

possível acometimento descontínuo e salteado da mucosa, da presença das glândulas de 

Brunner e de alterações pépticas, possivelmente dificultando a avaliação histológica das 

biópsias obtidas no bulbo duodenal.2 De modo similar, a Organização Mundial de 

Gastroenterologia também propôs a realização de múltiplas biópsias endoscópicas da segunda 

e terceira porções duodenais, para o diagnóstico histológico da DC.62 Previamente 

demonstrou-se que biópsias obtidas na segunda, terceira e quarta porções duodenais seriam 

equivalentes e que o uso de pinças standard ou jumbo não afetaria a qualidade dos espécimes, 

no que tange ao diagnóstico da DC.52 Acrescente-se que estudo recente sugeriu que, apesar da 

variabilidade histológica associada a DC, quatro biópsias duodenais randomizadas seriam 

suficientes para estabelecer o diagnóstico, com 100% de confiabilidade.59  

Vogelsang et al.,63 após diagnosticarem dois casos de DC por meio de biópsias de 

bulbo duodenal, analisaram retrospectivamente as biópsias de duodeno descendente e bulbo 

duodenal de 51 pacientes com suspeita ou diagnóstico confirmado de DC. Concluíram que a 

maioria dos pacientes apresentava alterações mucosas semelhantes em amostras coletadas nas 

duas topografias. Como o bulbo duodenal recebe o alimento parcialmente digerido 

diretamente do estômago, é o primeiro ponto de contato do glúten com a mucosa do intestino 

delgado e, possivelmente, o sítio de lesão mais precoce na DC.64 Porém, tradicionalmente, e 

por razões descritas a seguir, as biópsias de bulbo duodenal não foram inicialmente 

recomendadas para o diagnóstico da DC. Como referido previamente, em comparação às 

biópsias de duodeno distal, o bulbo contém maior concentração das glândulas de Brunner e 

tecido linfóide, podendo apresentar áreas de metaplasia gástrica. Além disso, as vilosidades 

intestinais no bulbo duodenal podem ser mais curtas e largas e existe a possibilidade de que 
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duodenites de etiologias diversas interfiram na interpretação da atrofia vilositária nesse 

segmento.65 

Ainda assim, pela grande facilidade na obtenção de amostras do bulbo duodenal, com 

direcionamento das biópsias por meio da EGD, vários estudos foram realizados para se 

avaliar a utilidade desse procedimento no diagnóstico da DC. Estudo multicêntrico, levado a 

termo por Bonamico et al.,66 avaliou 665 crianças com DC, submetidas a uma biópsia de 

bulbo e quatro de duodeno distal. Em todas havia alterações nas biópsias do bulbo duodenal e, 

em 16 casos (2,4%), o bulbo foi o único sítio acometido. Os pesquisadores propuseram, assim, 

a realização de duas biópsias de bulbo e duas de duodeno distal para o diagnóstico da DC. 

A atrofia vilositária limitada ao bulbo duodenal também foi descrita em adultos com 

DC.67 Em trabalho que avaliou 56 pacientes com sorologia positiva para DC, Hopper et al.68 

sugeriram que, em decorrência do acometimento irregular da mucosa nessa afecção, dever-se-

iam realizar, ao menos, três biópsias duodenais endoscópicas, sendo uma do bulbo. Entretanto, 

relataram que para a determinação do grau mais intenso de atrofia vilositária, seriam 

necessárias cinco biópsias duodenais e todas as combinações de biópsias consideradas ótimas 

incluíram sempre um espécime do bulbo duodenal. Em outro estudo, com realização de quatro 

biópsias de bulbo duodenal e quatro de duodeno descendente, em pacientes com testes 

sorológicos positivos para DC, observaram-se casos de confirmação diagnóstica por meio dos 

achados histológicos restritos às biópsias do bulbo. Contudo, os autores sugeriram validação 

desses resultados em estudos com maior número de casos.69 Em outro trabalho, conduzido por 

Cammarota et al.,70 foram avaliados 67 pacientes com DC sendo quatro casos (8%) entre 49 

com diagnóstico inicial e sete casos (39%) entre 18 com diagnóstico prévio, apresentando 

atrofia vilositária restrita ao bulbo duodenal. Para se avaliar a utilidade das biópsias de bulbo 

duodenal no diagnóstico da DC em pacientes pediátricos, Mangiavillano et al.65 sugeriram a 

realização de quatro biópsias de bulbo e quatro de duodeno descendente, tendo observado 

confirmação histológica em 89,4% (42/47) dos casos ao avaliarem as biópsias de duodeno 

descendente e em 100% (47/47), ao avaliarem as biópsias de bulbo duodenal, com ganho 

diagnóstico de 10,6%, com a realização das biópsias bulbares. 

Assim, reconhece-se atualmente que pacientes com DC podem apresentar 

acometimento irregular e muitas vezes salteado da mucosa, com áreas de atrofia vilositária 

intercaladas com áreas de mucosa preservada (patchy villous atrophy) e algumas vezes com as 

alterações histológicas restritas ao bulbo duodenal. Em função das considerações anteriores e 

com o objetivo de reduzir a falha diagnóstica e melhorar a acurácia, propõe-se, atualmente, 

para o diagnóstico histológico da DC, a realização de múltiplas biópsias duodenais, 



30 
 

preferencialmente entre quatro e seis, sempre incluindo, pelo menos, um fragmento do bulbo 

duodenal. As biópsias obtidas nessas duas topografias teriam o potencial de confirmar, na 

prática clínica, o diagnóstico histológico em todos os casos de DC.70,71 

A repetição da biópsia duodenal após início do tratamento, com instituição da dieta 

isenta de glúten, procedimento de rotina no passado, não é consenso. Ainda assim, alguns 

pacientes podem se beneficiar de um segundo procedimento de biópsia, principalmente 

aqueles com diagnóstico duvidoso, que evidenciam melhora histológica. Os potenciais 

benefícios dessa conduta incluem a confirmação diagnóstica, a avaliação da fidelidade do 

paciente à dieta isenta de glúten e o estudo dos pacientes com sintomas persistentes, a 

despeito da sorologia inicial negativa ou duvidosa.72 

 

 

2.3. Aspectos endoscópicos na Doença Celíaca 

 

A endoscopia digestiva proporciona a oportunidade de estudar direta e detalhadamente 

a mucosa intestinal e obter biópsias, como mencionado anteriormente. Alguns aspectos 

endoscópicos são descritos como associados à atrofia vilositária intestinal, característica 

fenotípica mais significativa da DC. A presença desses aspectos, conhecidos como 

marcadores endoscópicos da DC, sejam isolados ou em associação, indicam a realização das 

biópsias duodenais e auxiliam no direcionamento dos sítios específicos a serem biopsiados, 

aspecto de fundamental importância, uma vez que o acometimento intestinal pode ser esparso, 

com áreas de mucosa normal intercaladas com áreas acometidas (patchy villous atrophy). Nos 

indivíduos assintomáticos, a oportunidade diagnóstica pode depender dos aspectos 

endoscópicos, indicando-se a realização de biópsias duodenais na presença dos marcadores 

endoscópicos de atrofia vilositária.73,74,75,76 

Observa-se, na literatura médica, ampla descrição sobre os aspectos endoscópicos 

potencialmente relacionados à atrofia vilositária intestinal, destacando-se: (a) redução ou 

ausência de pregas duodenais; (b) pregas escalonadas, ou seja, aparência nodular das pregas 

duodenais (scalloping of folds); (c) maior evidência do padrão vascular da submucosa; (d) 

padrão em mosaico, ou seja, aparência micronodular ou de “cobblestone” da superfície 

mucosa; e (e) fissuras, sulcos ou ranhuras mucosas.75,76 

O primeiro estudo sobre o assunto data de 1976, com descrição de áreas de palidez 

mucosa e enantema, associados à maior evidência da vascularização submucosa do duodeno, 

em pacientes com DC sem tratamento. Essas alterações foram acentuadas com a utilização da 
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cromoscopia com índigo-carmin, revelando aspecto de micronodularidade da mucosa, 

conhecido como padrão em mosaico.77 Vários outros estudos abordaram o assunto, 

principalmente no final da década de 1980, e alertaram para os aspectos endoscópicos 

reconhecidos como marcadores da DC. Jabari et al.78 descreveram a presença de pregas 

duodenais escalonadas em 22 de 28 pacientes com biópsias compatíveis com DC. Brochi et 

al.79 realizaram estudo avaliando 65 pacientes quanto à ausência ou redução das pregas 

duodenais, em relação ao diagnóstico de DC. Encontraram sensibilidade de 88% e 

especificidade de 83% quanto à confirmação histológica da doença e recomendaram a 

realização de biópsias duodenais em todos os pacientes com esses achados endoscópicos. A 

correlação desse mesmo aspecto endoscópico com a DC foi sucessivamente validada por 

outros grupos.73,80 

Em outro estudo, realizado por Mauriño et al.,73 aspectos endoscópicos do duodeno, 

como a redução ou ausência das pregas de Kerkring, o padrão em mosaico da mucosa, as 

pregas escalonadas e a visibilização do padrão vascular submucoso, apresentaram 

sensibilidade de 94%, especificidade de 92% e valor preditivo positivo de 84%, para o 

diagnóstico da DC. Brocchi et al.74 descreveram micronodularidade da mucosa, padrão em 

mosaico, pregas escalonadas e redução ou ausência de pregas duodenais em 73 de 78 

pacientes adultos diagnosticados como portadores de DC com sensibilidade, especificidade, 

valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurácia diagnóstica de 93,6%, 99,3%, 

97,3%, 98,3% e 98,1%, respectivamente. Enfatizaram que o reconhecimento dos marcadores 

endoscópicos seria muito útil para o diagnóstico da DC, com a ressalva de que não estariam 

sempre presentes em todos os casos da doença. Fissuras, sulcos ou entalhes mucosos também 

seriam elementos indicativos de atrofia vilositária duodenal, principalmente quando 

associados a outras alterações, como as pregas escalonadas.81 Atenção especial deve ser 

dispensada às alterações mucosas que caracterizam o padrão em mosaico e a maior 

visualização do plexo vascular submucoso, também indicativas de atrofia vilositária.82 Outro 

aspecto endoscópico que merece referência é a nodularidade mucosa no bulbo duodenal, 

também relacionada à atrofia vilositária intestinal.83 

Estudo interessante conduzido por Lecleire et al.84 concluiu que os marcadores 

endoscópicos para DC realmente foram importantes para o diagnóstico de pacientes 

sintomáticos porém, sem valor quanto à seleção de pacientes dispépticos que deveriam ser 

submetidos a biópsias duodenais, inicialmente realizada por meio de outros testes 

diagnósticos, como os marcadores sorológicos. Oxentenko et al.85 analisaram a correlação dos 

marcadores endoscópicos como preditores do diagnóstico histológico da DC em pacientes 
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com anemia ferropriva e concluíram pela sua baixa sensibilidade, que variou entre 47%, para 

a ausência de pregas duodenais, e 6% para o aspecto de nodularidade da mucosa. Os autores 

sugeriram que os marcadores endoscópicos isoladamente, pela baixa sensibilidade, não seriam 

de grande utilidade na identificação de pacientes com DC subclínica ou atípica, ressaltando a 

necessidade de sempre se realizarem biópsias nos pacientes com suspeita clínica, 

independentemente da presença dos aspectos endoscópicos relacionados à atrofia vilositária. 

As taxas de sensibilidade e especificidade dos marcadores endoscópicos para DC 

foram relatadas em recente revisão sobre o tema e variaram entre 6% e 94% e 83% e 100%, 

respectivamente.75 Os autores pontuaram algumas possíveis explicações para a inexistência 

dos marcadores endoscópicos de atrofia vilositária em pacientes com DC: (a) casos não 

relacionados à atrofia vilositária, caracterizando os padrões histológicos infiltrativo e 

hiperplásico (Marsh-Oberhuber Tipos 1 e 2); (b) casos de atrofia vilositária parcial; e (c) 

possibilidade do acometimento salteado da mucosa, com áreas de vilosidades preservadas 

(patchy villous atrophy). Além disso, recomenda-se atenção quanto à possibilidade de os 

aspectos endoscópicos compatíveis com atrofia vilositária, se associarem a outras afecções, 

como a enteropatia auto-imune, o espru tropical, a giardíase, a enteropatia associada ao vírus 

da imunodeficiência adquirida, o supercrescimento bacteriano intestinal, a doença de Crohn, a 

gastroenterite eosinofílica, a enteropatia associada ao leite de vaca ou à proteína da soja, as 

imunodeficiências primárias, a doença do enxerto versus hospedeiro, a enteropatia actínica e 

por quimioterapia, a desnutrição proteico-calórica e a amiloidose.57,72,76 A atenção quanto a 

essas outras condições, particularmente nos casos de atrofia vilositária parcial com testes 

sorológicos negativos, deve ser redobrada.76 

Do ponto de vista prático, o reconhecimento de qualquer alteração mucosa, 

potencialmente relacionada à atrofia vilositária, deve ser considerada, pelo endoscopista, 

como indicação inquestionável à realização de biópsias duodenais. Por outro lado, a baixa 

sensibilidade dos marcadores endoscópicos significa que sua ausência não exclui o 

diagnóstico de DC, devendo-se sempre realizar as biópsias nos casos suspeitos.75,76 Não foi 

sem razão que Freeman86, referindo-se a essa questão, citou as estimativas de endoscopistas 

experientes de que cerca de 10% dos casos de DC são diagnosticados por meio de biópsias 

duodenais endoscópicas de rotina, em casos com ausência absoluta de marcadores 

endoscópicos.  
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2.3.1. Novas tecnologias endoscópicas na Doença Celíaca 

 

2.3.1.1. Técnica de imersão 

 

Como já descrito, os marcadores endoscópicos de atrofia vilositária duodenal têm 

importância significativa na indicação de realização de biópsias duodenais, possibilitando o 

diagnóstico em pacientes oligo e assintomáticos. No entanto, esses aspectos apresentam 

sensibilidade muito variável quanto à avaliação do grau da enteropatia, como observado na 

atrofia vilositária parcial, na linfocitose intra-epitelial sem atrofia vilositária e nos casos com 

alterações salteadas, não contínuas da mucosa. Assim, Gasbarrini et al.87 propuseram uma 

técnica para o estudo endoscópico da mucosa duodenal após instilação de água na luz do 

órgão, chamada de técnica de imersão. Para tal objetivo, os pacientes são previamente 

medicados com hioscina endovenosa, na dose de 20 miligramas (mg). Os resultados desse 

primeiro estudo evidenciaram elevados valores preditivos positivo e negativo para atrofia 

vilositária duodenal. Trata-se de técnica simples, segura e reprodutível, com potencial de 

melhorar a acurácia diagnóstica para a DC, facilitando a identificação das vilosidades 

intestinais e auxiliando o endoscopista a direcionar as biópsias para áreas potencialmente 

alteradas. O mesmo grupo de estudo propôs ainda uma modificação da técnica para 

possibilitar seu uso rotineiro na prática diária dos endoscopistas.88 A técnica consiste na 

retirada do ar da luz duodenal por sucção, seguida de rápida injeção de água pelo canal de 

trabalho do endoscópico, usualmente entre 90 e 150 ml, permitindo melhor definição do 

padrão vilositário duodenal, com aumento de apenas 25 a 30 segundos no tempo total de 

duração de uma EGD habitual.75,88 Cammarota et al.89 argumentaram, inclusive, que a técnica 

de imersão poderia ser importante na redução do número de biópsias duodenais para o 

diagnóstico da DC, em função do direcionamento das mesmas para áreas atróficas, com 

redução de custos. Hipotetizaram ainda que, nos pacientes de alto risco para DC e com 

aspecto endoscópico de atrofia vilositária total, identificada por meio da técnica de imersão, 

não haveria necessidade de se realizarem biópsias para confirmação histológica, proposta essa 

ainda sem validação na literatura médica atual.90  
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3.3.1.2. Cromoendoscopia e magnificação de imagem 

 

O primeiro relato da utilização da cromoendoscopia, com uso de índigo-carmin, na 

avaliação endoscópica do duodeno em pacientes com DC, coube a Stevens e McCarthy.77 

Niveloni et al.82 relataram que a cromoendoscopia com azul de metileno a 1% possibilitou 

melhor detalhamento de alguns marcadores endoscópicos de atrofia mucosa, como as pregas 

escalonadas e padrão em mosaico sem, contudo, promover maiores informações a 

endoscopistas experientes.  

Os novos aparelhos de endoscopia digestiva que fornecem imagens de alta resolução e 

dispõe de recurso de magnificação superior a 100 vezes, tem possibilitado melhor 

detalhamento da mucosa, quando comparados aos endoscópios standard. Em estudo 

envolvendo 34 pacientes com suspeita de síndrome de má-absorçao intestinal, analisou-se o 

papel da magnificação de imagem associado à cromoendoscopia com índigo-carmin, na 

avaliação da mucosa duodenal. Os resultados demonstraram que a combinação desses 

recursos mostrou-se muito útil quanto à detecção da atrofia vilositária, com especificidade de 

94% e sensibilidade de 88%, principalmente nos casos de atrofia vilositária parcial, em que o 

acometimento da mucosa pode estar salteado e o duodeno, muitas vezes, de aspecto normal, 

durante uma EGD standard.91 Cammarota et al.,92 ao estudar 191 pacientes submetidos à 

EGD, com indicação de biópsias de duodeno, demonstraram concordância de 100% entre a 

endoscopia com magnificação de alta resolução associada à técnica de imersão e a histologia, 

quanto à presença ou ausência de vilosidades intestinais. Outros trabalhos reforçaram o papel 

positivo da EGD com recurso de magnificação de imagem na detecção da atrofia vilositária 

duodenal na DC, principalmente nos casos de atrofia parcial e com acometimento intercalado 

(patchy villous atrophy), possibilitando-se o direcionamento das biópsias para as áreas 

alteradas.93,94 

A cromoendoscopia digital é uma nova tecnologia com potencial de ganho de detalhes 

de imagem, de modo similar à cromoendoscopia tradicional, com a vantagem de dispensar o 

uso de agentes corantes e exigir, para sua realização, um simples toque em um botão de 

comando. Está disponível, para uso na prática médica, por meio de dois sistemas: (a) Fuji 

Intelligent Chromo Endoscopy (FICE), tecnologia baseada na seleção de certos comprimentos 

de onda de um sinal luminoso refletido, resultando na geração de imagens digitais com ganho 

de detalhes; e (b) Narrow Band Imaging (NBI), tecnologia baseada na utilização de filtros 

para estreitar as bandas de luz transmitidas, antes de atingir a superfície a ser examinada. A 

luz de banda estreita é absorvida e dispersada na mucosa de modo diferente à luz branca, 
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possibilitando maior evidência do contraste entre pequenos vasos e estruturas minúsculas e o 

tecido normal. A favor da cromoendoscopia digital, deve-se acrescentar sua utilização com 

sucesso na identificação de áreas neoplásicas em esôfago de Barrett, na avaliação de 

neoplasia gástrica precoce e na detecção de pequenas lesões colorretais, além dos excelentes 

resultados verificados na descrição dos padrões das vilosidades intestinais na DC, fatores 

esses que levaram à especulação do uso dessa tecnologia para a detecção de atrofia vilositária 

intestinal, questão ainda sob investigação.75 

 

 

2.4. A Histologia na Doença Celíaca 

 

2.4.1. A Classificação de Marsh-Oberhuber 

 

Apesar dos avanços no conhecimento dos aspectos clínicos e patogênicos da DC nos 

últimos anos, o diagnóstico de certeza, como há décadas, tem como pedra fundamental a 

identificação das lesões mucosas duodeno-jejunais, que se recompõe após a instituição da 

dieta isenta de glúten. Em função dos padrões dinâmicos das lesões mucosas na DC e da 

frequente identificação de indivíduos com lesões discretas, Marsh95 sugeriu, em 1992, um 

espectro de sensibilidade ao glúten com as respectivas alterações mucosas, composto de 

quatro estágios e considerado um dos maiores avanços históricos no diagnóstico dessa 

afecção, descrito a seguir: (1) Tipo 1 - lesão infiltrativa; caracterizada por arquitetura mucosa 

normal e aumento do número de LIE; (2) Tipo 2 - lesão hiperplásica; caracterizada por 

aumento da profundidade das criptas, sem atrofia vilositária e com aumento do número de 

LIE; (3) Tipo 3 - lesão destrutiva, caracterizada por atrofia vilositária e hiperplasia de criptas 

e; (4) Tipo 4 - lesão hipoplásica; caracterizada por atrofia vilositária com criptas de tamanho 

normal e número normal de LIE. 

Posteriormente, Oberhuber et al.,25 propuseram uma modificação na classificação 

original de Marsh95 na qual o Tipo 3 foi subdividido em 3a, 3b e 3c, em função da presença de 

atrofia vilositária leve/moderada, acentuada e total, respectivamente. Além disso, Marsh95 não 

definiu o que seria considerado aumento dos LIE, cabendo a Oberhuber et al.25 especificá-lo 

como número superior a 40 por 100 células epiteliais. Essa classificação modificada, 

conhecida como Classificação de Marsh-Oberhuber, descrita a seguir, ainda hoje é utilizada 

pela maioria dos patologistas, em todo o mudo, na avaliação das alterações mucosas 
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intestinais na DC, tanto para fins diagnósticos quanto, em alguns casos, para reavaliação 

histológica após instituição da dieta isenta de glúten:25,96 

a) Tipo 0: Mucosa normal com menos de 40 LIE por 100 células epiteliais; 

b) Tipo 1: Tipo infiltrativo, caracterizado por arquitetura vilositária preservada com 

criptas de tamanho normal e aumento do número de LIE superior a 40 por 100 células 

epiteliais. Esse padrão pode ser observado em pacientes com ingestão acidental de 

pequenas quantidades de glúten ou naqueles em que a doença não se encontra em 

remissão total. Pode ainda estar presente em familiares de pacientes com DC e em 

pacientes com dermatite herpetiforme. Esse estágio não é diagnóstico e os pacientes 

devem ser acompanhados sistematicamente. A contagem de LIE pode reduzir com a 

isenção de glúten da dieta e aumentar com a re-introdução; 

c) Tipo 2: Tipo hiperplásico, caracterizado por arquitetura vilositária normal com 

aumento do número LIE superior a 40 por 100 células epiteliais e hiperplasia de 

criptas. Esse padrão é raramente encontrado, geralmente sob condições experimentais 

ou em pacientes com dermatite herpetiforme; 

d) Tipo 3: Tipo destrutivo, que se divide em três diferentes subgrupos, dependendo do 

grau de atrofia vilositária. A classificação histológica do Tipo 3 é diagnóstica de DC 

nos pacientes considerados de alto risco, seja pela presença de sintomatologia clínica, 

seja pela presença de sorologia positiva. 

• Tipo 3a: Caracterizado por atrofia vilositária leve/moderada, hiperplasia de 

criptas e aumento do número de LIE superior a 40 por 100 células epiteliais. 

• Tipo 3b: Caracterizado por atrofia vilositária acentuada, hiperplasia de criptas 

e aumento do número de LIE superior a 40 por 100 células epiteliais. 

• Tipo 3c: Caracterizado por atrofia vilositária total (mucosa plana), hiperplasia 

de criptas e aumento do número de LIE superior a 40 por 100 células epiteliais. 

e) Tipo 4: Tipo hipoplásico, considerado lesão muito rara e caracterizado por mucosa 

plana com atrofia vilositária total, criptas de tamanho normal e contagem normal de 

LIE. Poderia representar o espectro final extremo da sensibilidade ao glúten. Não é 

padrão universalmente aceito e poderia também representar um estágio grave de 

desnutrição proteico-calórica, observado na faixa etária pediátrica e, segundo alguns 

autores, considerado lesão irreversível de causa desconhecida. 

 

Como vantagens da Classificação de Marsh-Oberhuber, os autores apontaram rápida e 

precisa classificação das lesões intestinais, tanto no momento do primeiro diagnóstico, quanto 
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no acompanhamento do tratamento. As lesões encontradas em biópsias obtidas em tempos 

diversos poderiam ser rapidamente comparadas e úteis aos pacientes com resposta lenta à 

dieta isenta de glúten, assim como a comparação de dados científicos poderia ser realizada por 

diferentes grupos de estudo.25 

Em recente editorial, Hassall97 pontuou que, apesar do diagnóstico definitivo da DC 

ter suporte nas alterações histológicas das biópsias do intestino delgado, é fundamental 

analisar esses achados dentro de um contexto específico, em função da grande variabilidade 

de alterações histológicas possíveis e da falta de especificidade dos padrões infiltrativo e 

hiperplásico (Tipos 1 e 2). Esse contexto incluiria a sintomatologia clínica, os testes 

sorológicos e a exclusão de outras doenças, principalmente nos casos duvidosos. O autor citou 

ainda que, nos casos com histologia borderline, haveria o risco de se realizarem diagnósticos 

falso-positivos, com a possibilidade de que, inversamente ao fato de a DC sempre ter sido 

subdiagnosticada, atualmente, estejamos sob risco de caminhar na direção oposta. 

 

 

2.4.2. Novas propostas de Classificação 

 

A Classificação de Marsh-Oberhuber mostrou-se, ao longo dos anos, um eficaz 

sistema de graduação, considerando o espectro extremamente variável de alterações 

morfológicas da mucosa intestinal na DC. Ainda assim, observam-se algumas dificuldades 

quanto à sua utilidade prática, principalmente em decorrência do número elevado de 

categorias diagnósticas, o que reduz a concordância inter e intra-observadores, com 

consequente diminuição da reprodutibilidade do método. Nesse sentido, Corazza e 

Villanacci26 propuseram um novo sistema de classificação que, pela maior simplicidade e 

menor número de categorias, teria o potencial de promover maior concordância diagnóstica 

entre patologistas. Na nova classificação, os autores reforçaram a valorização do tipo 

infiltrativo (Tipo 1 de Marsh-Oberhuber), em função da importância do aumento do número 

de LIE como possível alteração isolada da enteropatia de sensibilidade ao glúten na dermatite 

herpetiforme ou como marcador sensível, embora não específico, da DC latente. 

Consideração importante refere-se ao número necessário de LIE para se caracterizar o 

seu aumento. Enquanto que, na Classificação de Marsh-Oberhuber, o ponto de corte definido 

foi de 40 LIE por 100 células epiteliais, a nova classificação propôs a redução desse número 

para 25, a partir do qual se poderia caracterizar o tipo infiltrativo. Essa mudança ocorreu por 

evidências de que 25 LIE/100 células epiteliais seria o limite superior da normalidade em 
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amostras duodenais, atualmente o sítio mais frequente das biópsias para o diagnóstico da 

DC.98 Ensari6 reforçou o fato de que o patologista, na prática clínica, apesar de não ser 

obrigado a contar numericamente os LIE, deve sempre se esforçar para definir se realmente 

estão aumentados, lembrando que a imuno-histoquímica é importante método auxiliar na 

definição do padrão de distribuição dos LIE. 

Veress et al.99 encontraram como limite superior da normalidade, em biópsias 

duodenais, a contagem de 20 LIE por 100 células epiteliais, na coloração por HE, sugerindo 

que a imuno-histoquímica CD3 seja empregada na suspeita de linfocitose intra-epitelial. 

Nesses casos consideraram como limite superior da normalidade 25 LIE por 100 células 

epiteliais, como borderlines valores entre 25 e 29 e como patogênicos, valores iguais ou 

superiores a 30, esses compatíveis com diagnóstico da enteropatia de sensibilidade ao glúten. 

Quanto ao tipo hiperplásico (Tipo 2 de Marsh-Oberhuber), Corazza e Villanacci26 

questionaram sua utilidade, uma vez que o diagnóstico de DC já seria aventado pelo aumento 

do número dos LIE, encontrado em associação à hiperplasia de criptas. Em relação ao tipo 

destrutivo, sugeriram que os casos de atrofia leve/moderada (Tipo 3a de Marsh-Oberhuber) e 

acentuada (Tipo 3b de Marsh-Oberhuber) poderiam ser agrupados em uma única categoria, 

enquanto que a atrofia vilositária total ou mucosa plana (Tipo 3c de Marsh-Oberhuber), seria 

incluída em categoria adicional. Os autores relataram ainda que o tipo hipoplásico (Tipo 4 da 

Classificação de Marsh-Oberhuber) tem se tornado obsoleto e propuseram a exclusão dessa 

categoria na nova classificação. Concluindo, a nova classificação, proposta por Corazza e 

Villanacci26 para a avaliação histológica da mucosa duodenal na DC, dividiu as lesões em 

não-atróficas (Grau A) e atróficas (Grau B), conforme descrição abaixo: 

a) Grau A: lesões infiltrativas não-atróficas, com presença de mais de 25 LIE por 100 

células epiteliais; 

b) Grau B1: lesões atróficas com vilosidades presentes, embora reduzidas, com relação 

vilosidade/cripta < 3:1; 

c) Grau B2: lesões atróficas com vilosidades indetectáveis. 

 

Estudo recente concluiu que essa nova classificação para a histologia duodenal na DC 

possibilitou maior concordância inter-observadores, comparada à classificação de Marsh-

Oberhuber. Contudo os autores admitiram que um método, por ser mais factível, não 

necessariamente apresenta maior acurácia diagnóstica. Por fim, reforçaram que o uso de uma 

classificação mais simples poderia contribuir para uniformizar o diagnóstico e facilitar a 

interação entre patologistas e clínicos.100 
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 Por sua vez, Ensari,6 ao discutir sobre a patologia da mucosa do intestino delgado na 

enteropatia de sensibilidade ao glúten, se opôs ao uso do termo “Grau” proposto por Corazza 

e Villanacci. Justificou sua objeção ao argumentar que a gravidade da lesão mucosa não 

guardaria correlação direta com a gravidade clínica dos pacientes. Comentou também que o 

termo “Tipo” apresenta boa aceitação entre gastroenterologistas e patologistas, sendo o uso 

desse vocábulo um tributo a Marsh.95 A necessidade de uma classificação mais reprodutível, 

permitindo melhor interação entre patologistas e clínicos, ainda foi defendida por Ensari6, que 

propôs outra nova classificação muito semelhante à de Corazza e Villanacci26, considerada 

por ele “mais simples e amigável”, descrita a seguir: 

a) Tipo 1: Vilosidades normais com aumento dos LIE, correspondente ao Tipo 1 das 

Classificações de Marsh e Marsh-Oberhuber e ao Grau A da Classificação de Corazza 

e Villanacci; 

b) Tipo 2: Vilosidades reduzidas (<3:1 ou 2:1 no bulbo duodenal) com aumento dos LIE 

e hiperplasia de criptas. Corresponde aos tipos 3a e 3b da Classificação de Marsh-

Oberhuber e ao Grau B1 da Classificação de Corazza e Villanacci. 

c) Tipo 3: Mucosa plana com aumento dos LIE e hiperplasia de criptas, correspondente 

ao Tipo 3 da Classificação de Marsh, ao Tipo 3c da Classificação de Marsh-Oberhuber 

e ao Grau B2 da Classificação de Corazza e Villanacci. 

 

A interface entre os quatro sistemas de classificação histológica da enteropatia de 

sensibilidade ao glúten, a saber, as Classificações de Marsh,95 Marsh-Oberhuber,25 Corazza e 

Villanacci26 e Ensari6 está demonstrada a seguir (QUADROS 3 e 4) . 

 

QUADRO 3 

Diagnóstico histológico da doença celíaca. Interface entre as Classificações de Marsh-

Oberhuber e de Corazza e Villanacci 

Marsh-Oberhuber Corazza e Villanacci 

Tipo 1 Grau A 

Tipo 2  

Tipo 3 a Grau B1 

Tipo 3b  

Tipo 3c Grau B2 

Tipo 4 Excluído 

Adaptado de: Corazza GR, Villanacci V. Coeliac disease. J Clin Pathol 2005;58(6):573-4. 
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QUADRO 4 

Diagnóstico histológico da enteropatia de sensibilidade ao glúten. Interface entre as 

Classificações de Marsh, Marsh-Oberhuber, Corazza e Villanacci e Ensari 

Marsh, 1992 Oberhuber et al, 1999 Corazza e Villanacci, 

2005 

Ensari, 2010 

Tipo 1 Tipo 1 Grau A Tipo 1 

Tipo 2 Tipo 2 Grau A Tipo 1 

Tipo 3 Tipo 3 a 

Tipo 3b 

Tipo 3c 

Grau B1 

Grau B1 

Grau B2 

Tipo 2 

Tipo 2 

Tipo 3 

Tipo 4 Tipo 4 Obsoleto Obsoleto 

Adaptado de: Ensari A. Gluten-sensitive enteropathy (celiac disease): controversies in diagnosis and 

classification. Arch Pathol Lab Med 2010;134(6):826-36.  
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3 - OBJETIVOS 

 

 

3.1. Objetivo geral 

 

 Analisar a contribuição dos aspectos endoscópicos do intestino delgado proximal e do 

estudo histológico das biópsias duodenais, obtidas por EGD, no diagnóstico da DC. 

 

 

3.2. Objetivos específicos 

 

a) Realizar análise descritiva da população envolvida na pesquisa, assim como dos sinais 

e sintomas mais prevalentes e da sorologia disponível, utilizada para o diagnóstico da 

DC; 

b) Caracterizar os aspectos endoscópicos da mucosa duodenal dos pacientes envolvidos 

na pesquisa, sem e com o uso dos recursos de ganho de detalhes, como a magnificação 

de imagem e técnica de imersão em água, correlacionando-os com os aspectos 

histológicos das biópsias duodenais endoscópicas; 

c) Avaliar se as biópsias duodenais endoscópicas, apesar do pequeno tamanho, permitem 

aos patologistas especializados, avaliação histológica satisfatória; 

d) Avaliar se a orientação das biópsias endoscópicas em papel-filtro permite adequada 

avaliação histológica; 

e) Analisar a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor preditivo 

negativo dos marcadores endoscópicos de atrofia mucosa, quanto ao diagnóstico 

histológico da DC; 

f) Analisar o índice de concordância inter-observadores de três patologistas, quanto aos 

achados histológicos das biópsias duodenais baseados em dois sistemas de 

classificação histológica da DC, a Classificação de Marsh-Oberhuber25 e a de Corazza 

e Villanacci;26 

g) Avaliar o grau de satisfação e tolerância dos pacientes à técnica do exame endoscópico 

com biópsias duodenais.  
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4 - CASUÍSTICA E MÉTODO  

  

4.1. Características gerais do estudo 

 

 O estudo foi realizado no Setor de Endoscopia Digestiva e Laboratório de Anatomia 

Patológica do Instituto Alfa de Gastroenterologia do Hospital das Clínicas da UFMG e no 

Departamento de Anatomia Patológica e Medicina Legal da Faculdade de Medicina da 

UFMG, entre março de 2009 e dezembro de 2010. 

 

 

4.2. Sujeitos da pesquisa 

 

Os sujeitos da pesquisa foram selecionados entre os que são assistidos no Ambulatório 

de Intestino do Hospital das Clínicas da UFMG e em consultórios particulares de médicos 

gastroenterologistas da cidade de Belo Horizonte, Minas Gerais, Brasil, provenientes de 

regime ambulatorial ou internação hospitalar, com suspeita de DC. Todos os sujeitos 

incluídos na amostra foram atendidos e avaliados pelo pesquisador, cujo projeto foi aprovado 

pelo Comitê de Ética em Pesquisa da UFMG (COEP/UFMG), conforme parecer número 

ETIC 193/09 (ANEXO A). 

 

 

4.2.1. Critérios de inclusão dos sujeitos na pesquisa 

 

• Pacientes de ambos os sexos, com idades entre 18 e 75 anos; 

• Pacientes com testes sorológicos positivos para DC (AGA, EmA, tTG); 

• Pacientes com diarréia crônica (mais de 30 dias de duração), anemia por deficiência de 

ferro, perda de peso (> 5% do peso corporal) ou dermatite herpetiforme, 

independentemente de testes sorológicos positivos para DC. 

• Pacientes que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), 

documento em que se declaram estar dispostos a se submeterem aos procedimentos da 

pesquisa, após devidamente informados (ANEXO B). 
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4.2.2. Critérios de exclusão dos sujeitos na pesquisa 

 

• Pacientes menores de 18 anos e maiores de 75 anos; 

• Pacientes gestantes e nutrizes em fase de amamentação; 

• Pacientes com fatores de morbidade importantes como cardiopatias graves, 

insuficiência renal crônica, doenças pulmonares agudas e crônicas graves, doenças 

infecciosas graves, doenças do sistema nervoso central e das meninges, hepatopatias 

graves, em especial a insuficiência hepática, doenças hematológicas graves, como 

leucemias ou doenças hemorrágicas. 

 

 

4.2.3. Delineamento do estudo e cálculo amostral 

 

O estudo estatístico foi realizada por meio da análise descritiva de amostra não-

probabilística de 80 casos. Foram avaliados os aspectos endoscópicos comparativamente aos 

achados histológicos analisados por três patologistas mascarados, no intuito de verificar se os 

mesmos, independentemente de possibilitar definição diagnóstica, foram suficientes para 

possibilitar estudo histológico de qualidade. Os patologistas categorizaram os achados 

histológicos de acordo com dois sistemas de classificação da DC, a Classificação de Marsh-

Oberhuber25 e a de Corazza e Villanacci,26 avaliando, ainda, a concordância inter-

observadores quanto a cada sistema isoladamente e a concordância e reprodutibilidade entre 

os dois sistemas.  

 

 

4.3. Procedimentos 

 

 Os pacientes foram submetidos a uma entrevista inicial para obtenção da história 

clínica indicativa da suspeita de DC (ANEXO C), durante a qual lhes foram fornecidas 

explicações detalhadas sobre os objetivos do estudo e os riscos associados ao procedimento 

diagnóstico proposto, com posterior assinatura voluntária do TCLE (ANEXO B). Todos os 

exames endoscópicos, com coleta das biópsias duodenais, foram efetuados no Setor de 

Endoscopia Digestiva do Instituto Alfa de Gastroenterologia do Hospital das Clínicas da 

UFMG, pelo pesquisador responsável pelo projeto. 
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4.3.1. Preparo do paciente e monitorização 

 

Os pacientes compareceram ao Serviço de Endoscopia Digestiva do Hospital das 

Clínicas da UFMG em jejum absoluto orientado, de oito horas. Todos fizeram uso de 20 gotas 

de dimeticona (75 mg) diluída em 30 ml de água filtrada, cinco minutos antes do 

procedimento. A anestesia tópica da orofaringe foi realizada com uso de lidocaína spray, na 

dose máxima de 90 mg. Utilizaram-se, para sedação endovenosa, medicamentos padronizados 

no Serviço de Endoscopia Digestiva do Hospital das Clínicas da UFMG, descritos a seguir: 

(a) meperidina (dose de 25 a 33 mg); (b) midazolam (dose de 0,01 a 0,075 mg/kg); e (c) 

propofol, em doses variáveis de acordo com a necessidade e grau de sedação individual. 

Todos os pacientes receberam oxigênio suplementar contínuo por cateter nasal a 2 

litros/minuto, durante e após o procedimento, período durante o qual também estiveram 

monitorizados continuamente por meio de oximetria de pulso. 

 

 

4.3.2. Exame endoscópico 

 

Para os exames endoscópicos foi utilizado um gastroscópio com recurso de 

magnificação de imagem (Fujinon EG-450 ZW) e canal de trabalho único de 2,8 mm, 

procedendo-se, inicialmente, ao estudo detalhado do esôfago e estômago. Posteriormente, os 

pacientes foram medicados com injeção endovenosa de 10 mg de butilbrometo de 

escopolamina, com objetivo de reduzir o peristaltismo intestinal. 

Realizou-se, então, a transposição do piloro, com estudo detalhado do duodeno, 

observando-se e quantificando-se possíveis aspectos endoscópicos significativos. Após esse 

estudo inicial, aplicou-se a técnica de imersão em água, para estudo do padrão vilositário 

duodenal, verificando-se e quantificando-se novamente os aspectos encontrados, de acordo 

com Cammarota et al.92 Procedeu-se, então, ao uso do recurso de magnificação de imagem 

para estudo do padrão vilositário, comparativamente aos achados prévios. Recorreu-se, 

também, ao recurso de cromoendoscopia digital FICE, associado à magnificação de imagem, 

no sentido de se avaliar quaisquer outras alterações ou aspectos relevantes, comparativamente 

àqueles observados com a técnica de magnificação isolada. 

A impressão endoscópica inicial e após a aplicação da técnica de imersão em água e 

magnificação de imagem foram classificadas em três categorias: (a) mucosa normal, na 

ausência dos marcadores endoscópicos de atrofia e vilosidades preservadas; (b) atrofia 
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vilositária parcial, na presença de algum marcador endoscópico de atrofia e vilosidades 

presentes, porém aparentemente mais curtas e largas; e (c) atrofia vilositária total, na presença 

dos marcadores endoscópicos de atrofia mucosa e vilosidades não identificadas. 

 

 

4.3.3. Coleta de biópsias 

 

A coleta das biópsias se fez com o uso de pinça com diâmetro de abertura de 7,3 mm 

(FB 55K1, Olympus), adaptada ao canal de trabalho padrão do endoscópio, com diâmetro de 

2,8 mm. Foram obtidos quatro espécimes do duodeno distal (segunda e terceira porções 

duodenais) e um do duodeno proximal (bulbo duodenal). Os espécimes foram orientados 

imediatamente sobre papel-filtro, com a superfície de corte para baixo e a superfície livre para 

cima, utilizando-se para tal, palitos comuns de madeira (FIG. 1). Imediatamente após a 

orientação dos espécimes, realizou-se estudo a fresco com lupa (estereoscopia) para que o 

pesquisador se certificasse da correta orientação dos fragmentos e avaliasse possíveis aspectos 

macroscópicos relevantes. Posteriormente, o material foi fixado em formaldeído a 4 % e 

encaminhado ao Laboratório de Anatomia Patológica da Faculdade de Medicina da UFMG. 

 

 

 

FIGURA 1 - A: Detalhe do gastroscópio com a pinça de biópsia. B: Espécimes orientados 

sobre papel-filtro antes da fixação (aumento de 1,5 X). 
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4.3.4. O estudo histológico das biópsias endoscópicas 

 

O processamento das amostras no Laboratório de Anatomia Patológica foi realizado 

de acordo com o procedimento de rotina do Serviço, por meio da desidratação por sucessivos 

banhos em álcool etílico, em concentrações crescentes, diafanização em xilol e posterior 

inclusão em blocos de parafina. Utilizou-se micrótomo rotativo para obtenção de microcortes 

de três a cinco micrômetros (µm) de espessura, realizando-se o processamento rotineiro de 

coloração pela HE e a montagem final das lâminas. 

Os patologistas participantes da pesquisa inicialmente avaliaram a qualidade das 

amostras para interpretação histológica por meio de três critérios: (a) qualidade da inclusão do 

material no bloco de parafina; (b) presença de pelo menos quatro vilosidades contínuas; e (c) 

alcance de toda a espessura da mucosa, inclusive a muscularis mucosae. As lâminas foram 

analisadas uma a uma pelos três patologistas mascarados que categorizaram os achados 

histológicos de acordo com dois sistemas de classificação: (a) Classificação de Marsh-

Oberhuber;25 e (b) Classificação de Corazza e Villanacci.26 Cada patologista avaliou as 

amostras de acordo com características histológicas específicas (ANEXO D), visando à 

posterior comparação dos resultados, inclusive quanto à concordância inter-observadores para 

cada um dos dois sistemas de classificação. 

Com objetivo de uniformização, considerou-se como alterado o número de LIE 

superior a 20 por 100 enterócitos, dado que contradiz a Classificação de Marsh-Oberhuber, na 

qual se considera alterado número superior a 40 LIE por 100 enterócitos. Essa divergência 

será comentada oportunamente em outro tópico deste trabalho. 

Os três patologistas, por fim, realizaram a análise conjunta das lâminas com base nos 

sinais e sintomas e nos achados endoscópicos de cada paciente, com objetivo de alcançar 

consenso quanto às divergências iniciais. Essa última análise serviu de referência para o 

diagnóstico da DC e permitiu o estudo, em separado, desse subgrupo de pacientes. 

 

 

 4.3.5. Pós-procedimento 

 

Todos os pacientes foram monitorizados por tempo variável no pós-procedimento para 

se avaliar qualquer alteração ou complicação associada. A liberação dos pacientes para o 

domicílio ou leito de internação foi realizada pessoalmente pelo pesquisador, momento em 

que foi solicitado aos pacientes o preenchimento espontâneo de uma ficha para se quantificar 
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o grau de satisfação e tolerância ao exame realizado. Para tal, utilizou-se uma escala numérica 

de intensidade da dor, variando de 1 a 10, sendo o número 1 correspondente a péssima e o 

número 10, a excelente tolerância e satisfação. Os demais números representaram tolerância e 

satisfação intermediárias e progressivas (ANEXO E). 

 

 

4.4. Análise estatística 

 

As informações deste estudo foram armazenadas em bancos de dados desenvolvidos 

no programa Microsoft Office Excel 2007 e analisadas com a utilização dos softwares R, 

versão 2.7.1, e Epi Info, versão 6.04, ambos de domínio público. 

Foi inicialmente realizada análise descritiva das características avaliadas. Os 

resultados foram obtidos utilizando-se frequências e porcentagens, para cada questão objetiva, 

e medidas de tendência central (média, mediana) e de dispersão (desvio-padrão), para as 

questões quantitativas. 

Os índices de concordância das interpretações dos três patologistas, para cada um dos 

dois sistemas de classificação histológica da DC utilizados neste estudo, foram avaliados com 

base no coeficiente Kappa múltiplo, que pode ser interpretado como o valor médio dos 

coeficientes de concordância entre os examinadores, dois a dois. O Kappa é uma medida de 

concordância inter-observadores que mede o grau de concordância além do que seria esperado 

tão somente pelo acaso. Tem como valor máximo o 1,00, que representa concordância total, e 

os valores próximos e até abaixo de zero, que indicam nenhuma concordância ou 

concordância igual à esperada pelo acaso. A força de concordância baseada nos valores 

Kappa são categorizadas como: (a) pobre, < 0,20; (b) razoável, 0,21-0,40; (c) moderada, 0,41-

0,60; (d) boa, 0,61-0,80; e (e) muito boa, 0,81-1,00.  

Ao se analisar as biópsias duodenais, foram calculados os coeficientes Kappa e os 

respectivos intervalos de confiança para as classificações de Marsh-Oberhuber e de Corazza e 

Villanacci, avaliadas pelos três patologistas. Observou-se concordância significativa (valor-p 

≤ 0,05) entre os patologistas para as duas classificações. 

Para os aspectos endoscópicos da mucosa duodenal, correlacionando-os com os 

resultados do estudo histológico das biópsias endoscópicas, foram calculados a sensibilidade, 

a especificidade, o valor preditivo positivo e o valor preditivo negativo. Foram calculadas 

também as razões de verossimilhança para um teste positivo e para um teste negativo. 
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4.5. Aspectos éticos 

 

A realização deste estudo foi aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa da UFMG 

(COEP/UFMG), conforme parecer número ETIC 193/09 (ANEXO A).  
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5 - RESULTADOS 

 

5.1. Pacientes 

  

 A população total do estudo foi de 86 pacientes, seis dos quais excluídos da amostra 

final em concordância com os critérios de exclusão: (a) dois pacientes com idade inferior a 18 

anos (casos 6 e 40); (b) um paciente em período recente pós-transplante de medula óssea e 

diagnóstico de doença do enxerto versus hospedeiro (caso 8); (c) um paciente com 

diagnóstico prévio de doença de Crohn com acometimento de intestino delgado proximal 

(caso 10); (d) um paciente com diagnóstico de linfoma gástrico em fase avançada (caso 46); e 

(e) um paciente com diagnóstico prévio de doença imunoproliferativa do intestino delgado 

(caso 50). 

Após a exclusão dos pacientes listados anteriormente, utilizou-se para análise a 

amostra final de 80 pacientes, 23 (28,75%) do gênero masculino e 57 (71,25%) do gênero 

feminino. A média de idade foi de 38,39 anos, com mediana de 34,5 anos, idade mínima de 

18 e máxima de 73 anos e desvio-padrão de 14,14. A distribuição dos pacientes incluídos na 

pesquisa, de acordo com intervalos de faixa etária, está demonstrada na TAB. 1. 

 

TABELA 1 

Distribuição dos pacientes por intervalos de faixa etária (n=80) 

Intervalos de faixa etária (anos) n % 

18 – 20 4 5,00 

21 – 30 26 32,50 

31 – 40 22 27,50 

41 – 50 11 13,75 

51 – 60 9 11,25 

61 – 70 6 7,50 

71 – 75 2 2,50 

 

Os principais sinais e sintomas relacionados à inclusão dos pacientes no estudo foram: 

(a) diarréia crônica em 48 (60%) pacientes; (b) queixas dispépticas em 39 (48,75%); (c) 

anemia por deficiência de ferro em 26 (32,5%); (d) emagrecimento superior a 5% do peso 

corporal em 14 (17,5%); (e) dermatite herpetiforme em sete (8,75%); (f) história familiar de 
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1º grau de DC em 11 (13,75%); (g) doenças auto-imunes em 17 (21,25%); e (h) um teste 

sorológico positivo, no mínimo, para DC em 37 (46,25%) (TAB. 2). Dentre as doenças auto-

imunes verificadas em 17 pacientes incluídos no estudo, observou-se a seguinte ocorrência: 

(a) hipotireoidismo em oito; (b) diabetes melitus insulino-dependente em três; (c) 

glomerulopatia auto-imune em dois; (d) gastrite atófica auto-imune do tipo A em dois; (e) 

lupus eritematoso sistêmico em um; e (f) artrite reumatóide em um. 

 

TABELA 2 

Sinais e sintomas relacionados à inclusão dos pacientes no estudo (n = 80) 

Sinais/sintomas N % 

Diarréia crônica (> 30 dias) 48 60,00 

Queixas dispépticas 39 48,75 

Anemia por deficiência de ferro 26 32,50 

Emagrecimento (> 5% do peso corporal) 14 17,50 

Dermatite herpetiforme 7 8,75 

História familiar de doença celíaca (1º grau) 11 13,75 

Doenças auto-imunes 17 21,25 

Um teste sorológico positivo, no mínimo, para DC 37 46,25 

 

A pesquisa dos marcadores sorológicos para DC não foi realizada na totalidade dos 

pacientes. A sorologia por meio do AGA IgA e AGA IgG foi realizada, respectivamente, em 

41 (51,25%) e 39 (48,75%) casos. Quanto ao EmA IgA, observou-se a sua disponibilidade em 

34 (42,50%) pacientes, enquanto a pesquisa do tTG IgA foi realizada em apenas 22 (27,50%). 

Assim, torna-se importante ressaltar que, do universo total de 80 pacientes, a pesquisa 

sorológica para DC por meio de, no mínimo, um teste, foi realizada em 51 (63,75%) casos. A 

descrição detalhada dos marcadores sorológicos pesquisados nos pacientes incluídos neste 

estudo está demonstrada na TAB. 3.  
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TABELA 3 

Descrição dos marcadores sorológicos realizados nos pacientes incluídos no estudo (n = 80) 

Marcadores sorológicos        n % Válida  % Total 

Anticorpo anti-gliadina IgA    
Positivo 15 36,58 18,75 
Negativo 21 51,22 26,25 
Indeterminado 5 12,20 6,25 
Não realizado 39 - 48,75 

Anticorpo anti-gliadina IgG    
Positivo 20 51,28 25,00 
Negativo 15 38,46 18,75 
Indeterminado 4 10,26 5,00 
Não realizado 41 - 51,25 

Anticorpo anti-endomísio IgA    
Positivo 17 50,00 21,25 
Negativo 17 50,00 21,25 
Indeterminado 0 0,00 0,00 
Não realizado 46 - 57,50 

Anticorpo anti-tranglutaminase tecidual IgA    
Positivo 16 72,72 20,00 
Negativo 5 22,73 6,25 
Indeterminado 1 4,55 1,25 
Não realizado 58 - 72,50 

 

Todos os pacientes foram submetidos à sedação endovenosa conforme descrito no 

tópico “Casuística e Método”. Para tal fim, utilizou-se a meperidina na dose média de 0,561 

mg/kg (0,311-1,000 mg/kg) e o midazolam na dose média de 0,042 mg/kg (0,023-0,075 

mg/kg). O propofol foi aplicado em 70 pacientes, em função de particularidades individuais, 

na dose média de 1,135 mg/kg (0,188-3,404 mg/kg) - (TAB. 4). Não houve qualquer 

complicação ou efeito colateral associado ao uso dos analgésicos e sedativos, durante ou após 

os exames endoscópicos. 

 

TABELA 4 

Aspectos relacionados à sedação: meperidina, midazolam e propofol (n = 80) 

Características N n* Média Mediana  Mínimo   Máximo DP 

Meperidina (mg/kg) 79 1 0,561 0,550 0,311 1,000 0,111 

Midazolam (mg/kg) 79 1 0,042 0,041 0,023 0,075 0,009 

Propofol (mg/kg) 70 10 1,135 0,984 0,188 3,404 0,625 

N: número de observações; n*: sem informação; DP: desvio-padrão  
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5.2. Aspectos endoscópicos 

 

Durante a EGD inicial, analisou-se, em um primeiro momento, apenas a imagem 

endoscópica padrão, sem os recursos de ganho de detalhes descritos previamente, como a 

técnica de imersão em água e a magnificação de imagem. Observou-se aspecto de 

normalidade da mucosa duodenal em 52 (65%) casos; aparente achatamento das vilosidades, 

sugerindo atrofia vilositária parcial, em 13 (16,25%); e aspecto compatível com atrofia 

vilositária total em 15 (18,75%). 

Após a utilização da técnica de imersão em água e a magnificação de imagem, quatro 

pacientes, inicialmente categorizados como portadores de mucosa duodenal de aspecto normal, 

foram reconsiderados como portadores de atrofia vilositária parcial. Assim, a distribuição 

final dos pacientes, de acordo com o aspecto endoscópico da mucosa duodenal foi: (a) mucosa 

de aspecto normal em 48 (60%) casos; (b) aspecto sugestivo de atrofia vilositária parcial em 

17 (21,25%); e (c) aspecto compatível com atrofia vilositária total em 15 (18,75%) (TAB. 5). 

Portanto, o número total de pacientes com aspecto endoscópico compatível com atrofia 

vilositária, seja parcial ou total, correspondeu a 32 (40%). A análise mais detalhada dos quatro 

casos inicialmente considerados como normais à EGD e reclassificados como com atrofia 

parcial, após associação das técnicas de imersão e magnificação de imagem, evidenciou três 

casos com histologia normal (casos 43, 58 e 64) e apenas um com hipotrofia discreta (caso 

53), o que não demonstrou impacto significativo na avaliação endoscópica, comparativamente 

à EGD standard. Por sua vez, o uso da tecnologia FICE associada à técnica de magnificação, 

apesar de possibilitar imagens interessantes e detalhadas, quanto ao aspecto do padrão 

vilositário da mucosa duodenal, não proporcionou nenhuma mudança na impressão 

endoscópica inicialmente obtida por meio das técnicas de imersão e magnificação de imagem. 

 

TABELA 5 

Impressão diagnóstica baseada no exame endoscópico. Esofagogastroduodenoscopia isolada e 

associada às técnicas de imersão em água e magnificação de imagem (n = 80) 

Características 

Frequência 

Normal Atrofia parcial Atrofia total 

n %          N %    N % 

EGD isolada 52 65,00      13 16,25 15 18,75 

Imersão + magnificação 48 60,00      17 21,25 15 18,75 
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A análise isolada do subgrupo de 32 pacientes com sinais de atrofia vilositária à EGD 

demonstrou a presença dos seguintes achados endoscópicos duodenais, descritos em ordem 

decrescente de frequência: (a) maior evidência do padrão vascular submucoso em 24 (75%) 

casos; (b) redução do pregueamento mucoso em 24 (75%); (c) pregas duodenais escalonadas 

(scalloping of folds) em 18 (56,25%); (d) nodularidade difusa da mucosa ou padrão em 

mosaico em 13 (40,62%); e (e) fissuras mucosas em 12 (37,5%) (FIG. 2, 3, 4 e 5) - (TAB. 6). 

 

 

 

FIGURA 2 - A: Redução do pregueamento mucoso, fissuras mucosas; B: Aparência nodular 

das pregas (pregas escalonadas); C: Atrofia vilositária total após uso das técnicas de imersão e 

magnificação; D: Redução do pregueamento, maior evidência do padrão vascular submucoso. 

(A, B e C - Caso 21; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3c e Corazza e Villanacci Grau B2) 

(D - Caso 37; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3b e Corazza e Villanacci Grau B1) 
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FIGURA 3 - Bulbo duodenal. Nodularidade mucosa, padrão em mosaico. 

(Caso 76; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3b e Corazza e Villanacci Grau B1) 

 

 

 

FIGURA 4 - Segunda porção duodenal. Redução do pregueamento mucoso, maior evidência 

do padrão vascular submucoso, nodularidade discreta. 

(Caso 82; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3c e Corazza e Villanacci Grau B2) 
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FIGURA 5 - Segunda porção duodenal, técnica de imersão. Fissuras mucosas, pregas 

escalonadas (scalloping of folds). 

(Caso 84; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3c e Corazza e Villanacci Grau B2) 

 

TABELA 6 

Aspectos endoscópicos sugestivos de atrofia vilositária duodenal (n = 32) 

Aspecto endoscópico            n % 

Maior evidência do padrão vascular submucoso 24 75,00 

Redução do pregueamento mucoso 24 75,00 

Pregas escalonadas (scalloping of folds) 18 56,25 

Nodularidade mucosa (padrão em mosaico) 13 40,62 

Fissuras mucosas 12 37,50 

 

A análise em separado dos casos sugestivos de atrofia vilositária parcial detectados 

pelo exame endoscópico (n = 17) revelou os seguintes aspectos: (a) maior evidência do 

padrão vascular submucoso em 10 (58,82%) casos; (b) redução do pregueamento mucoso em 

nove (52,94%); (c) pregas duodenais escalonadas em quatro (23,53%); (d) nodularidade 

difusa da mucosa ou padrão em mosaico em 13 (76,47%); e (e) fissuras mucosas em nenhum 

(0%). Os exames compatíveis com atrofia vilositária total (n = 15) evidenciaram a seguinte 

distribuição quanto aos aspectos endoscópicos: (a) maior evidência do padrão vascular 

submucoso em 14 (93,33%) casos; (b) redução do pregueamento mucoso em 15 (100%); (c) 

pregas duodenais escalonadas em 14 (93,33%); (d) nodularidade difusa da mucosa ou padrão 

em mosaico em 11 (73,33%); e (e) fissuras mucosas em 12 (80%). Em um caso observaram-
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se nitidamente áreas de atrofia parcial intercaladas com áreas de atrofia total, caracterizando o 

padrão de acometimento irregular e salteado da mucosa, denominado patchy villous atrophy 

(FIG. 6). 

 

 

 

FIGURA 6 - Segunda porção duodenal. Áreas de atrofia vilositária total intercaladas com 

áreas de atrofia parcial (patchy villous atrophy). 

(Caso 71; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3b e Corazza e Villanacci Grau B1) 

 

 

5.3. Tolerância ao exame endoscópico 

 

A avaliação do grau de tolerância e satisfação ao exame endoscópico foi realizada com 

a utilização de uma escala numérica representativa da intensidade da dor, variando de 1 a 10, 

sendo o número 1 associado a péssima e o número 10 a excelente tolerância e satisfação. Do 

total de 80 pacientes incluídos no estudo, dois não realizaram a avaliação dessa variável: (a) 

um paciente foi sedado por anestesiologista em função de procedimento em conjunto de 

colonoscopia (caso 43); e (b) um paciente, por apresentar importante déficit cognitivo, era 

incapaz de fazer tal julgamento (caso 63). Dentre os 78 pacientes avaliados, os valores 

ficaram entre 8 e 10, com média de 9,808, o que demonstrou a excelente tolerância ao exame 

endoscópico com biópsias, observada neste estudo.  
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5.4. Aspectos histológicos 

  

Ao se analisar os critérios levados em conta na avaliação da qualidade das amostras 

para interpretação histológica, as únicas ressalvas foram o relato de inclusão inadequada do 

material nos blocos de parafina em um e três casos pelos patologistas 1 e 2, respectivamente, 

e a não identificação da camada muscularis mucosae em dois, um e dois casos pelos 

patologistas 1, 2 e 3, respectivamente. No entanto, todos confirmaram a adequação das 

lâminas para interpretação histológica de qualidade, na totalidade dos casos (TAB. 7). 

 

TABELA 7 

Critérios utilizados pelos patologistas para caracterizar a qualidade das amostras para 

interpretação histológica (n = 80) 

Características 

Frequência 

Patologista 1 Patologista 2 Patologista 3 

n % n %   N % 

Inclusão adequada       
Sim 79 98,8 76 96,2 80 100,0 
Não 1 1,2 3 3,8 0 0,0 

Sem informação 0 - 1 - 0 - 

Presença de pelo menos 4 vilosidades       
Sim 80 100,0 79 100,0 80 100,0 
Não 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

Sem informação 0 - 1 - 0 - 

Presença de muscular mucosa       
Sim 78 97,5 78 98,7 78 97,5 
Não 2 2,5 1 1,3 2 2,5 

Sem informação 0 - 1 - 0 - 

 

A análise morfológica das biópsias duodenais foi realizada, de modo independente, 

pelos três patologistas participantes da pesquisa, de acordo com algumas características 

histológicas específicas, definidas durante reuniões de consenso, como fundamentais para o 

diagnóstico e classificação da DC, tais como: (a) relação vilosidade/cripta; (b) trofismo das 

vilosidades; (c) quantificação dos LIE; (d) aumento da celularidade da lâmina própria; (e) 

tipos celulares predominantes; e (f) padrão morfológico dos enterócitos (TAB. 8). 
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TABELA 8 

Características histológicas das biópsias duodenais avaliadas pelos patologistas (n = 80) 

Aspectos histológicos 
Frequência 

Patologista 1 Patologista 2 Patologista 3 
n % n % N % 

Relação vilosidade: cripta       
3:1 5 6,2 0 0,0 4 5,0 
2:1 25 31,2 38 52,8 37 46,2 
1:1 35 43,8 12 16,7 21 26,3 
<1 15 18,8 22 30,5 18 22,5 

Sem informação 0 - 8 - 0 - 

Trofismo de vilosidades       
Normal 27 33,8 42 52,5 33 41,3 
Hipotrofia discreta 28 35,0 14 17,5 17 21,3 
Hipotrofia acentuada 12 15,0 4 5,0 14 17,4 
Atrofia total 13 16,2 20 25,0 16 20,0 

Linfócitos intra-epiteliais       
< 20% 20 25,0 36 45,0 33 41,3 
Entre 20 e 30% 41 51,3 13 16,3 22 27,5 
> 30% 19 23,7 31 38,7 25 31,2 

Aumento celularidade da lâmina       
Ausente 0 0,0 0 0,0 9 11,3 
Leve 33 41,2 25 32,1 33 41,3 
Moderado 36 45,0 17 21,8 22 27,4 
Acentuado 11 13,8 36 46,1 16 20,0 

Tipo celular predominante       
Linfócitos 16 20,0 79 100, 28 39,4 
Plasmócitos 63 78,7 0 0,0 43 60,6 
Eosinófilos 1 1,3 0 0,0 0 0,0 
Neutrófilos 0 0,0 0 0,0 0 0,0 
Não se aplica 0 - 0 - 9 0,0 

Sem informação 0 - 1 - 0 - 

Segundo tipo celular predominante       
Linfócitos 62 77,5 1 1,3 40 50,0 
Plasmócitos 17 21,3 78 98,7 25 31,3 
Eosinófilos 1 1,2 0 0,0 3 3,7 
Neutrófilos 0 0,0 0 0,0 1 1,2 
Não se aplica 0 0,0 0 0,0 11 13,8 

Sem informação 0 - 1 - 0 - 

Padrão morfológico dos enterócitos       
Colunar 58 72,5 53 66,3 63 78,7 
Cuboidal 22 27,5 27 33,7 17 21,3 

 

Os patologistas, a partir de então, individualmente, categorizaram os achados 

histológicos de acordo com os sistemas de classificação de Marsh-Oberhuber25 e de Corazza e 

Villanacci26 (TAB. 9) - (FIG. 7, 8, 9, 10, 11 e 12). 
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TABELA 9 

Distribuição das classificações histológicas, realizadas por três patologistas, de acordo com os 

sistemas de Classificação de Marsh-Oberhuber e de Corazza e Villanacci (n = 80) 

Características 
Frequência 

Patologista 1 Patologista 2 Patologista 3 
n % n % N % 

Classificação de Marsh-Oberhuber       
0 20 25,0 34 42,5 33 41,3 
1 12 15,0 13 16,3 7 8,7 
2 0 0,0 0 0,0 0 0,0 
3 a 21 26,3 6 7,5 11 13,7 
3b 13 16,3 10 12,5 13 16,3 
3c 14 17,4 17 21,2 16 20,0 
4 0 0,0 0 0,0 0 0,0 

Classificação de Corazza e Villanacci       
Normal 20 25,0 34 42,5 33 41,2 
A 12 15,0 13 16,3 7 8,8 
B1 34 42,5 16 20,0 24 30,0 
B2 14 17,5 17 21,2 16 20,0 

 

 

 

FIGURA 7 - Segunda porção duodenal. Mucosa de aspecto normal com relação 

vilosidade:cripta preservada e ausência de linfocitose intra-epitelial. Coloração HE, 100 X. 

(Caso 7; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 0 e Corazza e Villanacci normal) 
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FIGURA 8 - Detalhe em maior aumento do caso anterior. Vilosidades normais, sem 

linfocitose intra-epitelial. Coloração HE, 400 X. 

(Caso 7; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 0 e Corazza e Villanacci normal) 

 

 

 

FIGURA 9 - Alcance de toda a espessura da mucosa, inclusive a muscularis mucosae. 

Redução da relação vilosidade:cripta, hipotrofia vilositária discreta, hiperplasia de criptas e 

aumento do número de LIE. Padrão destrutivo com atrofia parcial. Coloração HE, 100 X. 

(Caso 55; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3a e Corazza e Villanacci B1) 
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FIGURA 10 - Detalhe em maior aumento do caso anterior evidenciando infiltrado 

inflamatório e aumento do número de LIE. Coloração HE, 400 X. 

(Caso 55; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3a e Corazza e Villanacci B1) 

 

 

 
 

FIGURA 11 - Alcance de toda a espessura da mucosa, inclusive a muscularis mucosae. 

Inversão da relação vilosidade:cripta, atrofia vilositária total, hiperplasia de criptas e aumento 

do número de LIE. Padrão destrutivo com atrofia total (mucosa plana). Coloração HE, 100 X. 

(Caso 38; Classificação de Marsh-Oberhuber Tipo 3c e Corazza e Villanacci B2) 
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Ao se analisar as biópsias duodenais, foram calculados os coeficientes Kappa e os 

respectivos intervalos de confiança para as classificações de Marsh-Oberhuber e de Corazza e 

Villanacci, avaliadas pelos três patologistas. Observou-se concordância significativa (valor-p 

≤ 0,05) entre os patologistas para as duas classificações.  

Para a classificação de Marsh-Oberhuber, o coeficiente Kappa calculado foi 0,46, 

indicando concordância moderada entre os três patologistas, e com 95% de confiança, 

resultado entre 0,39 e 0,53. Calculou-se também o coeficiente Kappa entre os patologistas 

dois a dois (TAB. 10). 

 

TABELA 10 

Concordância entre os patologistas conforme a Classificação de Marsh-Oberhuber 

Características 
Patologista 1 

Valor-p Kappa IC95%*  0 1 3a 3b 3c 
        

Patologista 
2 

0 20 2 11 1 0 <0,001 0,62 0,52 a 0,73 
1 0 9 3 1 0 
3 a 0 1 5 0 0 
3b 0 0 2 8 0 
3c 0 0 0 3 14 

        

Patologista 
3 

0 17 3 11 2 0 <0,001 0,27 0,16 a 0,38 
1 0 4 3 0 0 
3 a 3 4 1 3 0 
3b 0 1 4 3 5 
3c 0 0 2 5 9 

          
 

Patologista 2 
Valor-p Kappa IC95%*  0 1 3a 3b 3c 

Patologista 
3 

0 28 4 1 0 0 <0,001 0,51 0,39 a 0,63 
1 2 5 0 0 0 
3 a 3 3 2 3 0 
3b 1 1 2 4 5 
3c 0 0 1 3 12 

*IC: Intervalo de confiança 

 

A concordância inter-observadores, incluindo os três patologistas, em relação a cada 

uma das categorias desse sistema de classificação, se mostrou razoável para o Tipo 3b (Kappa 

de 0,314), moderada para o Tipo 1 (Kappa de 0,495), e boa para os Tipos normal e 3c (Kappa 

de 0,603 e 0,683, respectivamente). Para o Tipo 3a, não se observou significância estatística 

(valor-p = 0,337) (TAB. 11). 
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TABELA 11 

Concordância entre os três patologistas de acordo com as categorias da Classificação de 

Marsh-Oberhuber 

Tipo Kappa IC*95% Valor-p 

Normal 0,603 0,48 a 0,73 <0,001 

1 0,495 0,37 a 0,62 <0,001 

2 --- --- --- 

3 a 0,062 0,00 a 0,19 0,337 

3b 0,314 0,19 a 0,44 <0,001 

3c 0,683 0,56 a 0,81 <0,001 

4 --- --- --- 

*IC: Intervalo de confiança 

 

Para a classificação de Corazza e Villanacci, o coeficiente Kappa foi 0,51, indicando 

concordância moderada entre os três patologistas, podendo variar entre 0,42 e 0,59, com 95% 

de confiança. Esse índice foi levemente superior ao encontrado para a Classificação de 

Marsh-Oberhuber, que evidenciou valor de 0,46. O cálculo dos coeficientes Kappa para esse 

sistema de classificação, entre os patologistas dois a dois, foi também realizado (TAB. 12). 

 

TABELA 12 

Concordância entre patologistas conforme a Classificação de Corazza e Villanacci 

Características 
Patologista 1 

Valor-p Kappa IC95%*  Normal A B1 B2 
       

Patologista 
2 

Normal 20 2 12 0 <0,001 0,63 0,51 a 0,75 
A 0 9 4 0 
B1 0 1 15 0 
B2 0 0 3 14 

       

Patologista 
3 

Normal 17 3 13 0 <0,001 0,32 0,19 a 0,45 
A 0 4 3 0 
B1 3 5 11 5 
B2 0 0 7 9 

         
 

Patologista 2 
Valor-p Kappa IC95%*  Normal A B1 B2 

Patologista 
3 

Normal 28 4 1 0 <0,001 0,58 0,45 a 0,71 
A 2 5 0 0 
B1 4 4 11 5 
B2 0 0 4 12 

*IC: Intervalo de confiança 
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A estratificação dos níveis de concordância, entre os três patologistas, de acordo com 

as categorias da Classificação de Corazza e Villanacci, também evidenciou melhores 

resultados no subgrupo de pacientes com atrofia vilositária total (Grau B2) e exame normal, 

com coeficientes Kappa de 0,683 e 0,603, respectivamente. A concordância foi razoável em 

relação ao Grau B1 (Kappa de 0,277) e moderada para o Grau A (Kappa de 0,495) (TAB. 13). 

 

TABELA 13 

Concordância entre os três patologistas de acordo com as categorias da Classificação de 

Corazza e Villanacci 

Grau Kappa IC*95% Valor-p 

Normal 0,603 0,48 a 0,73 <0,001 

A 0,495 0,37 a 0,62 <0,001 

B1 0,277 0,15 a 0,40 <0,001 

B2 0,683 0,56 a 0,81 <0,001 

*IC: Intervalo de confiança 

 

 

5.5. Aspecto endoscópico versus diagnóstico histológico 

 

Após a análise histológica do material obtido por meio das biópsias endoscópicas, 

avaliadas separadamente pelos três patologistas participantes do estudo, esses especialistas 

realizaram várias reuniões a fim de discutir as eventuais divergências e estabelecer um 

consenso diagnóstico para cada um dos exames analisados. Ao final desse processo, foram 

considerados, após análise dos dados clínicos e laboratoriais, em concordância com a 

histologia, 46 casos de DC, ou seja, prevalência de 57,5% na amostra estudada. Nesse 

subgrupo de pacientes, 12 (26,09%) eram do gênero masculino e 34 (73,91%) do gênero 

feminino. A média de idade foi de 37,45 anos, com mediana de 34,5 anos, idade mínima de 

19 e máxima de 66 anos e desvio-padrão de 12,88. A seguir, pôde-se observar a distribuição 

dos sinais e sintomas apresentados por esse mesmo subgrupo de pacientes, com diagnóstico 

histológico compatível com DC (TAB. 14). 
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TABELA 14 

Distribuição dos sinais e sintomas nos pacientes com histologia compatível com DC (n = 46) 

Sinais/sintomas n % 

Diarréia crônica (> 30 dias) 27 58,69 

Queixas dispépticas 25 54,34 

Anemia por deficiência de ferro 16 34,78 

Emagrecimento (> 5% do peso corporal) 6 13,04 

Dermatite herpetiforme 5 10,86 

Doenças auto-imunes 9 19,56 

História familiar de doença celíaca (1º grau) 7 15,21 

 

Os testes sorológicos para o diagnóstico da DC não foram solicitados 

sistematicamente em todos os pacientes envolvidos na pesquisa. Para avaliar a correlação 

desses testes com o diagnóstico da DC, realizou-se a análise dos dados no subgrupo com 

histologia compatível com DC (TAB. 15). 

 

TABELA 15 

Marcadores sorológicos nos pacientes com histologia compatível com DC (n = 46) 

Marcadores n % 

Marcador sorológico positivo (um no mínimo) 31 67,39 

Sorologia negativa 5 10,86 

Sorologia não realizada 10 21,73 

 

A especificação dos testes realizados nos cinco pacientes com diagnóstico histológico 

compatível com DC e sorologia negativa está descrita a seguir e será comentada 

oportunamente no tópico “Discussão”: (a) caso 33 - AGA IgA e IgG e EmA IgA negativos; 

(b) caso 35 - EmA IgA e tTG IgA negativos; (c) caso 43 - AGA IgA e IgG e Ema IgA 

negativos; (d) caso 51 - AGA IgA e IgG negativos; e (e) caso 53 - AGA IgA e IgG negativos. 

Os demais testes não foram realizados. Por outro lado, seis pacientes sem diagnóstico de DC 

com base na histologia apresentavam, pelo menos, um teste sorológico positivo, no momento 

da avaliação inicial: (a) caso 14 - AGA IgG positivo; (b) caso 16 - AGA IgA positivo; (c) 

caso 58 - AGA IgG positivo; (d) caso 68 - AGA IgG positivo; (e) caso 79 - AGA IgA e IgG 

positivos; e (f) caso 80 - AGA IgG positivo.  
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Como relatado previamente, após o exame endoscópico inicial, aspecto de 

normalidade da mucosa duodenal foi observado em 48 casos, aspectos endoscópicos 

sugestivos de atrofia vilositária parcial, em 17, e de atrofia total, em 15. A análise isolada de 

cada um desses subgrupos permitiu observar que: (a) entre os 48 exames considerados 

normais, por meio da avaliação endoscópica, 30 apresentaram histologia normal, 10 

caracterizaram o tipo infiltrativo (sem sinais de atrofia vilositária) e oito apresentaram quadro 

histológico de atrofia vilositária parcial, não identificada previamente por meio de exame 

endoscópico; (b) entre os 17 exames que revelaram atrofia vilositária parcial após avaliação 

endoscópica, quatro apresentaram histologia normal e dois, o tipo infiltrativo, sem atrofia 

vilositária, enquanto cinco casos foram classificados como atrofia vilositária parcial e seis 

como atrofia total; e (c) entre os 15 pacientes com aspecto endoscópico de atrofia vilositária 

total, a histologia demonstrou atrofia parcial em quatro e atrofia total em 11 (TAB. 16). 

 

TABELA 16 

Interface entre os aspectos endoscópicos e a histologia da mucosa duodenal (n = 80) 

                             H    I    S    T    O    L    O    G    I    A 

E 

N 

 Normal Padrão 

infiltrativo 

Atrofia 

parcial 

Atrofia 

total 

TOTAL 

D 

O 

Normal 30 10 08 --- 48 

S 

C 

Atrofia parcial 04 02 05 06 17 

O 

P 

Atrofia total --- --- 04 11 15 

I 

A 

 

TOTAL 

 

34 

 

12 

 

17 

 

17 

 

80 

 

Importa ressaltar que, na amostra estudada, nenhum caso com aspecto endoscópico de 

normalidade da mucosa duodenal foi classificado, após estudo histológico, como atrofia 

vilositária total. De modo similar, nenhum dos exames inicialmente classificados pela 

endoscopia como compatíveis com atrofia vilositária total apresentou vilosidades preservadas 

à histologia, que demonstrou atrofia parcial em quatro casos e total em 11. Houve certa 

limitação referente aos 17 pacientes classificados inicialmente, com base nos dados da EGD, 
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como portadores de atrofia vilositária parcial, seis dos quais apresentavam vilosidades 

preservadas ao estudo histológico (quatro normais e dois com padrão infiltrativo). Entre os 11 

restantes, cinco realmente apresentavam atrofia vilositária parcial e seis, histologia compatível 

com atrofia total. 

A análise dos marcadores endoscópicos da DC, quanto à presença de atrofia vilositária 

duodenal, apresentou sensibilidade de 76,47%, especificidade de 86,95%, valor preditivo 

positivo de 81,25% e valor preditivo negativo de 83,33%. A análise desses marcadores quanto 

ao diagnóstico histológico compatível com DC, evidenciou sensibilidade de 60,86%, 

especificidade de 88,23%, valor preditivo positivo de 87,5%, valor preditivo negativo de 

62,5%, razão de verossimilhança positiva de 5,16 e razão de verossimilhança negativa de 0,44 

(TAB. 17 e 18). 

 
TABELA 17 

Sensibilidade e especificidade da EGD no diagnóstico da DC 

 
Histologia 

Total Sensibilidade Especificidade 
Positivo Negativo 

Endoscopia 
Positivo 28 4 32 

60,86% 88,23% 
Negativo 18 30 48 

 

TABELA 18 

Valores preditivos positivo e negativo e razões de verossimilhança positiva e negativa da 

EGD no diagnóstico da DC 

 Histologia 
Total VPP VPN RV+ RV- 

Positivo Negativo 

Endoscopia 
Positivo 28 4 32 

87,5 62,5 5,16 0,44 
Negativo 18 30 48 

VPP: Valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo; RV: Razão de verossimilhança 
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6 - DISCUSSÃO 

 

A DC atualmente é reconhecida como afecção auto-imune de prevalência expressiva 

na população geral, que pode se manifestar em qualquer idade e com apresentação clínica 

extremamente variável. Nesse sentido, o diagnóstico torna-se desafiador em virtude do grande 

número de pacientes com DC que apresentam sintomas gastrointestinais inespecíficos, extra-

intestinais ou, até mesmo, mostram-se completamente assintomáticos.15 

Os pacientes incluídos no estudo e submetidos ao exame de EGD com biópsias 

duodenais, com suspeita clínica e/ou laboratorial de DC, apresentaram sinais e sintomas muito 

variáveis. Esse resultado mostrou-se em concordância com a literatura médica, uma vez que, 

atualmente, poucos pacientes manifestam a forma clássica da doença, caracterizada por 

diarréia e emagrecimento, associados à má-absorção intestinal. Menos de um terço dos 

pacientes apresenta diarréia crônica e observa-se evidente aumento da prevalência da doença 

na sua forma atípica.35 

Manifestações extra-intestinais da DC, muitas vezes de apresentação isolada, 

mostram-se cada vez mais frequentes, destacando-se a dermatite herpetiforme, a deficiência 

de ferro, a osteoporose, os abortos recorrentes, a infertilidade, a ataxia e a neuropatia 

periférica.36 Sintomas dispépticos inespecíficos também são comuns e foram observados em 

mais de 20% dos homens e 40% das mulheres com DC.37 

Ao se analisar isoladamente o grupo de 46 pacientes, com diagnóstico histológico 

compatível com DC, os sinais e sintomas mais prevalentes foram a diarréia crônica, as 

manifestações dispépticas e a anemia ferropriva. Nesse mesmo subgrupo, houve cinco 

pacientes com testes sorológicos negativos. Possíveis explicações para esse fato poderiam ser: 

(a) a baixa sensibilidade da AGA como marcador sorológico para a DC, principalmente na 

população adulta; (b) a falta de padronização e possível falha operador-dependente nos três 

casos com EmA IGA negativos, uma vez que a técnica de realização desse teste é a 

imunofluorescência indireta; e (c) a não pesquisa rotineira de deficiência primária de IgA, fato 

notadamente importante, principalmente no caso isolado de tTG IgA negativo. A deficiência 

de IgA se caracteriza como a mais frequente entre todas as imunodeficiências primárias, com 

prevalência variável, de acordo com o perfil étnico de cada população, estando associada a 

várias afecções auto-imunes, inclusive a DC.101 Em um dos pacientes (caso 51), a deficiência 

primária de IgA foi pesquisada e efetivamente diagnosticada. Por outro lado, seis pacientes 

apresentaram sorologia positiva, sem confirmação histológica de DC. Em todos esses casos, o 

teste sorológico que se mostrou positivo foi o AGA nas suas frações IgA e IgG. Como já 
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referido, esse é um marcador sorológico de baixa sensibilidade e especificidade para o 

diagnóstico da DC em adultos, sendo que resultados falso-positivos podem ocorrer. Além 

disso, três desses pacientes (casos 14, 58 e 80) foram pesquisados para EmA IGA e tTG IgA, 

obtendo-se resultados negativos. Assim, na amostra estudada, não se observou nenhum 

paciente EmA IgA ou tTG IgA positivos, com histologia normal. 

Em função da grande variabilidade quanto às manifestações clínicas e alterações 

laboratoriais associadas à DC, torna-se fundamental a procura ativa pelo diagnóstico, como 

proposto por Green e Cellier.38 Esses autores sugeriram realizar-se biópsias duodenais 

endoscópicas em todos os pacientes com testes sorológicos positivos para DC, e também 

naqueles com diarréia crônica, deficiência de ferro ou perda de peso, independentemente da 

aplicação dos testes sorológicos. Como mencionado anteriormente, recente guideline 

publicado pelo Instituto Nacional de Excelência Clínica do Reino Unido recomendou oferecer 

ou considerar os testes sorológicos para DC em amplo e variável espectro de situações 

clínicas.8 (QUADROS 1 e 2; página 24) 

Atualmente, muitos trabalhos científicos insistem na importância do aspecto 

endoscópico da mucosa duodenal na pesquisa da DC, como pilar fundamental para o 

diagnóstico, em associação à clínica, aos exames laboratoriais e ao estudo histológico das 

biópsias duodenais. As principais alterações mucosas reconhecidas como marcadores 

endoscópicos da DC, compreendem: (a) redução ou ausência de pregas duodenais; (b) pregas 

escalonadas, ou seja, aparência nodular das pregas duodenais; (c) evidência do padrão 

vascular da submucosa; (d) padrão em mosaico, ou seja, aparência micronodular ou de 

cobblestone da superfície mucosa e; (e) fissuras, sulcos ou ranhuras mucosas.75,76 Em recente 

trabalho de revisão, as taxas descritas de sensibilidade e especificidade dos marcadores 

endoscópicos para o diagnóstico da DC variaram, respectivamente, entre 6% e 94% e 83% e 

100%.75 

No presente estudo, todos esses achados endoscópicos foram observados, com 

destaque para a maior evidência do padrão vascular submucoso e a redução ou ausência do 

pregueamento mucoso. As taxas encontradas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo 

positivo e valor preditivo negativo dos marcadores endoscópicos para o diagnóstico da DC 

foram, respectivamente, de 60,86%, 88,23%, 87,5% e 62,5%. A sensibilidade, apenas 

moderada, evidenciou que número expressivo dos indivíduos acometidos não apresentou 

alterações mucosas evidenciadas ao exame endoscópico. Por outro lado, a maior 

especificidade do teste demonstrou a proporção dos indivíduos sem DC, que não 

apresentaram alterações endoscópicas. O valor preditivo positivo mais alto demonstrou a 
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probabilidade de um paciente ter DC na presença dos marcadores endoscópicos e o valor 

preditivo negativo, mais baixo, demonstrou menor probabilidade de não se ter DC, na 

ausência de alterações endoscópicos da mucosa duodenal. As razões de verossimilhança 

positiva e negativa da EGD para o diagnóstico da DC também foram calculadas, encontrando-

se os valores de 5,16 e 0,44, respectivamente. De certo modo arbitrário, os valores de razão de 

verossimilhança positiva ≥ 10 e negativa ≤ 0,10, podem ser considerados como indicação de 

um teste de elevado valor diagnóstico. No presente estudo, os valores encontrados não 

preencheram esses requisitos e, portanto, indicaram baixo valor diagnóstico da EGD isolada 

na DC. 

 Algumas considerações merecem destaque para explicar a ausência dos marcadores 

endoscópicos em pacientes com DC: (a) casos de DC sem atrofia vilositária, ou seja, os tipos 

histológicos infiltrativo e hiperplásico (Marsh-Oberhuber Tipos 1 e 2 ou Corazza-Villanacci 

Grau A); (b) casos de DC com atrofia vilositária parcial, de difícil caracterização por meio do 

exame endoscópico; e (c) casos de DC com acometimento salteado da mucosa, que 

apresentam áreas de atrofia intercaladas com áreas de vilosidades preservadas. 

Em trabalho de revisão, Oxentenko et al.85 sugeriram que os marcadores endoscópicos 

isoladamente, pela baixa sensibilidade, não seriam de grande utilidade na identificação dos 

pacientes com DC subclínica ou atípica, razão pela qual reforçaram a indicação das biópsias 

duodenais nos pacientes com suspeita clínica dessa afecção, independentemente da presença 

de alterações endoscópicas. Do ponto de vista prático, o reconhecimento de qualquer 

alteração mucosa potencialmente relacionada à atrofia vilositária configura indicação absoluta 

à realização de biópsias duodenais. Além disso, a ausência dos marcadores endoscópicos não 

exclui o diagnóstico, sendo que as biópsias também estão indicadas nos casos de suspeita 

clínica e/ou laboratorial de DC.75,76 

Por outro lado, observa-se alta acurácia da endoscopia digestiva na detecção dos 

padrões de atrofia vilositária acentuada e total. Assim, Cammarota et al.75,90 propuseram nova 

estratégia endoscópica para o diagnóstico da DC, segundo a qual, nos pacientes de alto risco, 

com sorologia positiva (EmA IgA e/ou tTG IgA) e aspecto endoscópico compatível com 

atrofia vilositária acentuada ou total, poder-se-ia evitar ou reduzir a realização das biópsias 

duodenais. Esses autores afirmaram que essa estratégia poderia economizar tempo e diminuir 

custos, em função do menor número de biópsias. O estudo histológico ainda estaria indicado 

nos pacientes com atrofia vilositária duodenal, detectada por meio da EGD, sem melhora 

clínica ou com sinais endoscópicos persistentes de atrofia mucosa, mesmo após instituição da 

dieta isenta de glúten. No entanto, é importante ressaltar que, apesar de se tratar de proposta 
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interessante, ainda não encontra validação na literatura médica. Além disso, a atrofia 

vilositária pode estar presente em várias outras doenças intestinais, que não a DC, e o 

encontro de marcadores endoscópicos de atrofia não é, por si só, suficiente na formulação 

final do diagnóstico, para o qual a biópsia permanece mandatória.57,72,76 

No presente trabalho, observou-se que quatro pacientes, com diagnóstico inicial de 

normalidade quanto ao aspecto endoscópico da mucosa duodenal, por meio da EGD standard, 

foram reclassificados como prováveis casos de atrofia vilositária parcial, ao se utilizarem a 

técnica de imersão em água e o recurso de magnificação de imagem. A análise detalhada 

desses quatro casos evidenciou que, em três, a histologia era normal e, em apenas um, havia 

alterações histológicas compatíveis com atrofia vilositária parcial. Assim, os recursos de 

ganho de detalhes de imagem, nesse trabalho, não determinaram impacto na impressão 

diagnóstica inicial com a EGD standard, ao se analisar o estudo histológico final. Além disso, 

o uso da tecnologia de cromoendoscopia digital FICE, apesar das recentes indicações para 

estudo endoscópico da mucosa do trato digestório, inclusive na DC, não promoveu nenhuma 

mudança na impressão diagnóstica formulada com o uso das técnicas de imersão e 

magnificação de imagem. Importa lembrar que a cromoendoscopia digital é uma tecnologia 

nova, cujas indicações precisas ainda estão por serem definidas, e que, sua aplicação, nesse 

trabalho, não seguiu critérios rígidos de padronização, impossibilitando, portanto, conclusões 

mais específicas quanto a essa variável. 

Em relação às biópsias intestinais para o diagnóstico da DC, algumas considerações 

merecem destaque, principalmente quanto ao número de fragmentos, aos sítios de realização, 

aos cuidados com o preparo do material para a análise e à interpretação histológica. Quanto ao 

primeiro item, propõe-se, atualmente, a realização de múltiplas biópsias, preferencialmente 

entre quatro e seis, sendo que ao menos uma delas deve ser proveniente do bulbo duodenal. A 

realização da biópsia bulbar se justifica pela possibilidade de acometimento irregular e 

salteado da mucosa, algumas vezes com alterações histológicas restritas a essa topografia. As 

biópsias obtidas em conjunto com a segunda e/ou terceira porções do duodeno teriam o 

potencial de confirmar o diagnóstico histológico em todos os casos de DC, na prática 

clínica.70,71 Cuidados técnicos são imprescindíveis na obtenção de amostras adequadas à 

avaliação histológica. O uso de pinças endoscópicas de boa qualidade, para evitar trauma 

mecânico nos fragmentos, e a cuidadosa transferência dos fragmentos da pinça de biópsia 

para o papel-filtro, orientando-os corretamente, com a superfície livre para cima e a superfície 

de corte para baixo, certamente possibilitam interpretação histológica mais acertada.53 
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De acordo com os três patologistas participantes do estudo, todas as lâminas 

mostraram-se adequadas à interpretação histológica e possibilitaram a análise satisfatória dos 

elementos necessários ao estudo da DC. Essa informação é concordante com a indicação atual 

de se obter as biópsias intestinais em topografia de duodeno e por meio da EGD, para a 

pesquisa da DC. 

A Classificação de Marsh, modificada por Oberhuber et al.,25 é o sistema de 

classificação histológica da DC mais difundido na atualidade. Conhecida como Classificação 

de Marsh-Oberhuber, é utilizada pela maioria dos patologistas em todo o mundo, tanto para 

fins diagnósticos, quanto para reavaliação histológica após instituição da dieta isenta de 

glúten.25,96 Apresenta como vantagem, a rápida e precisa classificação das lesões intestinais, 

tanto no momento do diagnóstico inicial, quanto no acompanhamento subsequente. A 

gravidade das lesões encontradas em diferentes biópsias, obtidas em tempos diversos, pode 

ser rapidamente comparada, fato especialmente útil em pacientes com resposta lenta à dieta 

isenta de glúten. Essa classificação permite, além disso, a comparação de dados científicos 

obtidos por diferentes grupos de pesquisa. 

A quantificação dos LIE nas biópsias intestinais, visando ao diagnóstico da DC, é 

assunto controverso. Na década de 1970, antes do advento da imuno-histoquímica, o limite 

superior considerado normal em biópsias duodenais/jejunais era de 40 por 100 células 

epiteliais.102 A classificação original de Marsh-Oberhuber25 mostrou-se em concordância com 

esse dado e definiu, como aumentado, o número de LIE superior a 40 por 100 enterócitos, 

caracterizando o Tipo 1 ou infiltrativo. Esse número, apesar de derivado de trabalhos 

científicos realizados há quase 40 anos, não havia sido criticamente reavaliado, até 

recentemente. Hayat et al.,98 ao analisarem as biópsias duodenais coradas por HE de 20 

pacientes, sem evidências de má-absorção intestinal e com testes de permeabilidade intestinal 

sem alterações, consideraram como normal, o limite superior de 25 LIE por 100 células 

epiteliais. A classificação de Corazza e Villanacci acatou essa proposta e considerou esse 

número como o limite superior da normalidade, a partir do qual se poderia caracterizar o tipo 

infiltrativo. Em pacientes celíacos não tratados, Kotze103 encontrou média de 45 LIE (45%) 

para cada 100 células epiteliais e, nos controles, 24 (24%). Veress et al.,99 ao estudar material 

de biópsias duodenais, consideraram como normal o encontro de até 20 LIE por 100 células 

epiteliais, na coloração por HE, e sugeriram, na suspeita de linfocitose intra-epitelial, a 

realização da imuno-histoquímica (Dakopatts, Denmark; CD3 A 0452, lote no. 128, 1:200). 

Esses autores propuseram uma rotina para análise das biópsias duodenais por meio de dois 

passos: (a) nos casos com arquitetura vilositária intestinal normal (coloração HE) e poucos 
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LIE isolados, a mucosa deveria ser considerada normal e a imuno-histoquímica, não realizada. 

De modo similar, o procedimento não estaria indicado na evidência de atrofia vilositária 

subtotal e aumento inequívoco dos LIE; (b) nos casos com arquitetura vilositária intestinal 

normal ou atrofia vilositária parcial e suspeita de linfocitose intra-epitelial (coloração HE), a 

imuno-histoquímica, por meio da coloração por CD3 com contagem específica dos LIE, 

tornar-se-ia mandatória. Nesses casos, os autores sugeriram que o limite superior da 

normalidade seria 25 LIE CD3+ por 100 células epiteliais. Valores entre 25 e 29 deveriam ser 

considerados como linfocitose intra-epitelial borderline, e 30 ou mais LIE CD3+, como 

linfocitose intra-epitelial definitiva e compatível com diagnóstico de enteropatia de 

sensibilidade ao glúten. Ensari6 (2010) ratificou a importância de se definir o percentual para 

se caracterizar o aumento dos LIE, assim como do uso da imuno-histoquímica CD3 como 

método auxiliar para definição do padrão de distribuição dos LIE, por permitir melhor 

contraste entre as células imunorreativas e a população celular epitelial. No presente estudo, 

levando-se em consideração as controvérsias na literatura quanto à definição do número 

normal dos LIE e a não utilização da imuno-histoquímica no material examinado, considerou-

se como limite superior da normalidade até 20 LIE por 100 células epiteliais. Esse fato 

implica em limitação ao estudo, dada a grande importância da imuno-histoquímica para a 

quantificação mais precisa do número de LIE, aspecto fundamental para o diagnóstico 

histológico da enteropatia de sensibilidade ao glúten. Nesse sentido, importa ressaltar que a 

análise das lâminas histológicas com a utilização da imuno-histoquímica já foi viabilizada e 

encontra-se em andamento. 

No que diz respeito à interpretação histológica, houve grande variabilidade diagnóstica 

entre os três patologistas participantes do estudo. Em relação à classificação de Marsh-

Oberhuber, os valores de Kappa obtidos separadamente para cada par de patologistas foram 

0,62, 0,51 e 0,27, com Kappa médio de 0,46, indicando concordância moderada. As melhores 

taxas de concordância inter-observadores foram encontradas nas condições histológicas mais 

extremas, como a mucosa de aspecto normal e a atrofia vilositária total (Tipo 3c), com valores 

de Kappa 0,603 e 0,683 (concordância boa), respectivamente. As situações intermediárias, 

sem atrofia vilositária (Tipo 1) ou com atrofia vilositária acentuada (Tipo 3b), evidenciaram 

índices de concordância inferiores e mais variáveis. Quanto à categoria de classificação 

correspondente a atrofia vilositária leve/moderada (Tipo 3 a), não se observou significância 

estatística (valor-p = 0,337).  

 A avaliação desse material pelos mesmos patologistas, utilizando-se a classificação 

proposta por Corazza e Villanacci,26 foi realizada tendo como objetivo comparar a 
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concordância inter-obervadores então evidenciada, com aquela baseada na Classificação de 

Marsh-Oberhuber. Utilizando-se a segunda classificação, que apresenta menor número de 

categorias, observou-se que os valores de Kappa obtidos separadamente para cada par de 

patologistas foram 0,63, 0,58 e 0,32, com Kappa médio de 0,51 (concordância moderada), 

evidenciando-se índices de concordância semelhantes, embora levemente superiores.  

Em estudo comparativo, avaliando-se a concordância inter-observadores incluindo seis 

patologistas, em relação às Classificações de Marsh-Oberhuber e Corazza e Villanacci, os 

maiores índices de concordância estiveram relacionados à última. Discutiu-se se a redução do 

número de categorias diagnósticas observada na nova classificação poderia aumentar 

diretamente sua reprodutibilidade. Tal fato se justificaria desde que as categorias Marsh-

Oberhuber Tipo 2 e a distinção entre os Tipos 3a e 3b não seriam necessárias para o 

diagnóstico e o acompanhamento da DC. Porém se admitiu que um método, por ser mais 

factível, não necessariamente apresentaria maior acurácia diagnóstica. Por fim, argumentou-se 

que a utilização de uma classificação mais simples poderia contribuir para uniformizar o 

diagnóstico e facilitar a interação entre patologistas e clínicos.100  

Alguns fatores podem justificar a semelhança dos resultados nesse trabalho, quanto à 

concordância entre os patologistas, ao utilizar os dois sistemas de classificação: (a) a ausência 

de lâminas histológicas caracterizando o Tipo 2 de Marsh-Oberhuber (ou tipo hiperplásico); 

(b) a correspondência direta entre o Tipo 1 de Marsh-Oberhuber e o Grau A de Corazza e 

Villanacci; (c) a correspondência direta entre o Tipo 3c de Marsh e o Grau B2 de Corazza e 

Villanacci; e (d) a correspondência direta entre os exames normais nas duas classificações. 

Apenas a correspondência entre os padrões de atrofia parcial de Marsh-Oberhuber (Tipos 3a e 

3b) e o Grau B1 de Corazza e Villanacci é que permitiu ligeira concordância superior ao se 

usar o último sistema de classificação, uma vez que todos os casos foram incluídos em 

categoria única. 

Assim, deve-se ressaltar que, apesar da importância ímpar da biópsia intestinal como 

componente essencial no diagnóstico da DC, a interpretação da mesma deve sempre estar 

pautada em estreita comunicação entre o clínico e o patologista. Dickson et al.104 reforçaram 

que o relatório histológico deve oferecer descrição completa, embora sucinta, dos achados 

histológicos importantes, de modo que possa ser assimilado pelo clínico. Se indicado, o 

patologista pode recomendar testes sorológicos e novas biópsias de acompanhamento ou, 

ainda, solicitar uma segunda opinião de outro profissional com interesse especial em patologia 

gastrointestinal. Essas recomendações teriam o objetivo de buscar melhor padronização e 

possibilitar maior concordância entre patologistas, clínicos e pesquisadores. 
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7 - CONCLUSÕES 

 

1) A sintomatologia clínica e os sinais associados à DC mostraram-se extremamente 

variáveis, em concordância com a apresentação, cada vez mais frequente, da doença 

em sua forma atípica. 

2) A EGD standard possibilitou a identificação dos aspectos relacionados à atrofia 

vilositária duodenal. O uso de recursos endoscópicos de ganho de detalhes, como a 

técnica de imersão em água e a magnificação de imagem possibilitaram melhor 

definição dos aspectos observados à primeira, porém sem impacto significativo na 

avaliação endoscópica inicial, sem o uso dessas novas tecnologias. 

3) A especificidade e o valor preditivo positivo mais altos da EGD para o diagnóstico da 

DC demonstraram a maior probabilidade dessa afecção, na presença dos marcadores 

endoscópicos de atrofia vilositária, ao passo que, a ausência desses marcadores não foi 

decisiva para excluir o diagnóstico, principalmente nos casos de DC sem atrofia 

vilositária (tipo histológico infiltrativo). As razões de verossimilhança positiva e 

negativa indicaram baixo valor diagnóstico da EGD isolada na DC. 

4) A realização de cinco biópsias endoscópicas, uma do bulbo e quatro da segunda e 

terceira porções duodenais, devidamente orientadas em papel-filtro antes da fixação 

em formaldeído a 4 %, proporcionou a confecção de lâminas adequadas ao estudo 

histológico de qualidade, para a pesquisa da DC. 

5) A tolerância ao exame de EGD com biópsias, realizado de acordo com os critérios de 

qualidade em endoscopia digestiva, utilizando-se a anestesia tópica de orofaringe e a 

sedação endovenosa, revelou-se excelente. 

6) A concordância inter-observadores dos três patologistas, referente às classificações 

histológicas para DC, de acordo com as Classificações de Marsh-Oberhuber e de 

Corazza e Villanacci, foi moderada e levemente superior na última. Os melhores 

índices de concordância foram observados nas situações mais extremas, de atrofia 

vilositária total e exame normal, concordâncias essas consideradas boas. O tipo 

infiltrativo, sem atrofia vilositária, apresentou índice de concordância um pouco 

inferior e considerado moderado.  
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Anexo A - Parecer do Comitê de Ética em Pesquisa da UFMG (COEP/UFMG) 
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Anexo B - Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) 

 

Título do estudo: Contribuição dos aspectos endoscópicos e do estudo histológico das 

biópsias duodenais obtidas por esofagogastroduodenoscopia no diagnóstico da doença 

celíaca. 

 

Você está sendo convidado (a) a participar de um estudo sobre biópsias duodenais por endoscopia 

digestiva. Pacientes com suspeita de má-absorção intestinal são rotineiramente submetidos a vários exames, 

destacando-se o estudo microscópico do intestino delgado, através de biópsias de duodeno, obtidas por 

endoscopia digestiva. Como muitas dúvidas persistem, estamos propondo um estudo para avaliar a contribuição 

desse exame, no diagnóstico dos pacientes com suspeita de doença celíaca. 

A endoscopia digestiva, indicada pelo seu médico, é exame onde um tubo é passado pela sua boca 

através do esôfago e estômago, até o início do intestino. Apesar de não ser doloroso, pode causar algum 

desconforto e, muito raramente, complicações como hemorragia, aspiração e perfuração. Durante o exame 

vamos retirar pequenos fragmentos do seu duodeno para estudo microscópico.  

Em caso de dúvidas, você poderá entrar em contato com o Dr. Rodrigo Macedo Rosa no Setor de 

Endoscopia Digestiva do Hospital das Clínicas da UFMG (Av Prof. Alfredo Balena, 110, 2º andar, Santa 

Efigênia, Belo Horizonte, CEP 30.130-100) ou através do telefone 3409-9248. Também poderá falar com o 

Comitê de Ética em Pesquisa (COEP/UFMG) através do telefone 3409-4592, e-mail coep@prpq.ufmg.br ou 

endereço Av. Antônio Carlos, 6627, Unidade Administrativa II, 2º andar, sala 2005, Campus Pampulha, Belo 

Horizonte-MG, CEP 31270-901. 

Você tem toda a liberdade de decidir se aceita ou não participar desse estudo. Caso concorde, poderá 

abandoná-lo a qualquer momento, sem necessidade de justificativa. Qualquer que seja a sua decisão, você 

continuará a ter direito ao tratamento, sem restrições. 

Ao assinar esse formulário, você autoriza o COEP/UFMG e autoridades regulatórias a consultar seus 

registros médicos a fim de checar os dados coletados nesse estudo. Este estudo seguirá as diretrizes e normas 

regulamentadoras de pesquisa envolvendo seres humanos – Resolução número 196/96 e 215/97 do Conselho 

Nacional de Saúde. Todos os registros identificando você serão mantidos de modo confidencial e sua identidade 

será conhecida apenas pelo seu médico. 

 

Eu li e entendi o texto acima e da forma como me foi descrito pelo meu médico. Com minha assinatura, 

concordo em participar do estudo descrito acima. 

_____________________________________  __________________ 

Assinatura do paciente ou representante legal Data  

 

Eu, por meio deste, confirmo que o indivíduo deu seu livre consentimento em participar do estudo. 

_____________________________________  __________________ 

Assinatura do investigador    Data 
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Anexo C - Banco de dados: Aspectos clínicos e endoscópicos 

 
IDENTIFICAÇÃO       IDEN 
REGISTRO        REG 
IDADE         IDAD 
SEXO         SEX 
 1 masculino   2 feminino 
PESO         PES 
DIARRÉIA CRÔNICA       DIARCR 
 1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
ANEMIA FERROPRIVA       ANEFER 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
EMAGRECIMENTO       EMAG 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
DERMATITE HERPETIFORME      DERHER 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
DISPEPSIA        DISP 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
HF DE 1º GRAU DE DOENÇA CELÍACA     HFDC 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
DOENÇAS AUTO-IMUNES      AUTO 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
ANTICORPO ANTI-GLIADINA IGA     AAGA 
 1 positivo 2 negativo 8 indeterminado  9 não se aplica 
ANTICORPO ANTI-GLIADINA IGG     AAGG 
 1 positivo 2 negativo 8 indeterminado  9 não se aplica 
ANTICORPO ANTI-ENDOMÍSIO IGA     AAEA 
 1 positivo 2 negativo 8 indeterminado  9 não se aplica 
ANTICORPO ANTI-TRANGLUTAMINASE TECIDUAL   AATtA 
 1 positivo 2 negativo 8 indeterminado  9 não se aplica 
IDENTIFICAÇAO EDA       EDA 
DOLANTINA        DOLA 
MIDAZOLAM        MIDAZ 
PROPOFOL        PROP 
REDUÇÃO DAS PREGAS DUODENAIS     PRDUOD 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
EVIDÊNCIA DO PADRÃO VASCULAR SUBMUCOSO   VASCSUB 
 1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
SCALLOPING        SCALL 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
PADRÃO EM MOSAICO      MOSAI 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
FISSURAS MUCOSAS       FISMUC 

1 sim  2 não  8 indeterminado  9 não se aplica 
ASPECTO INICIAL       ASPINI 
 1 normal 2 atrofia parcial 3 atrofia total 
IMERSÃO        IMER 

1 sim  2 não 
MAGNIFICAÇÃO       MAGN 

1 sim  2 não 
FICE         FICE 

1 sim  2 não 
ASPECTO FINAL       ASPFIN 
 1 normal 2 atrofia parcial 3 atrofia total 
LUPA         LUP 
 1 normal 2 atrofia parcial 3 atrofia total 
AVALIAÇÃO DO EXAME      AVAL
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1 24 2 60 2 2 2 2 2 2 2 1 9 9 9 0,55 0,041 0,666 2 2 2 2 2 1 2 1 2 1 1 10 

2 30 1 70 1 1 2 2 2 1 2 1 1 2 9 0,471 0,035 1 1 1 1 2 1 3 2 2 2 3 3 10 

3 29 2 72 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,458 0,034 1,25 2 2 2 2 2 1 2 1 2 1 1 10 

4 27 1 79 1 2 1 2 2 2 2 9 9 9 9 0,417 0,031 0,253 2 2 2 2 2 1 2 1 2 1 1 9 

5 65 2 54 1 2 2 2 2 1 2 1 1 1 1 0,611 0,046 0,74 1 1 1 1 1 3 2 2 2 3 3 10 

6 E         X         C          L         U         Í         D         O 
7 42 1 65 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,507 0,038 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

8 E         X         C          L         U         Í         D         O 

9 58 2 68 1 2 2 2 1 2 2 9 9 9 9 0,485 0,036 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

10 E         X         C          L         U         Í         D         O 

11 57 2 94 2 2 2 1 1 2 2 9 9 9 9 0,351 0,026 0,425 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

12 52 1 106 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,311 0,023 0,188 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

13 33 2 55 1 1 2 2 1 2 2 8 8 9 9 0,6 0,045 1,454 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

14 20 2 52 1 2 2 2 1 2 2 9 1 2 8 0,634 0,048 0,384 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 8 

15 29 2 80 2 2 2 2 1 2 1 9 9 9 9 0,412 0,031 0,75 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

16 18 1 60 1 2 1 2 2 1 2 1 9 9 9 0,55 0,041 0,666 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

17 72 2 62 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,532 0,04 0,967 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

18 29 2 60 2 1 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,55 0,041 1 2 2 2 2 2 1 1 1 2 1 1 9 
19 55 1 75 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,44 0,033 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

20 38 2 44 1 2 1 2 2 2 2 9 9 9 9 0,75 0,056 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

21 37 2 63 1 1 2 1 2 2 1 9 9 1 9 0,523 0,039 1,269 1 1 1 1 2 3 1 1 1 3 3 10 

22 53 1 59 1 1 1 2 2 2 1 9 9 9 9 0,559 0,042 0,677 2 2 2 2 2 2 1 1 1 2 1 8 

23 20 2 44 1 2 2 2 2 2 1 2 1 2 9 0,75 0,056 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

24 27 2 50 1 2 2 2 1 2 2 8 1 1 1 0,66 0,05 2,8 2 1 2 1 2 2 1 1 1 2 2 10 

25 60 1 60 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,55 0,041 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

26 24 2 60 2 1 2 2 1 2 2 2 2 2 9 0,55 0,041 1,666 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

27 32 2 63 1 2 2 2 2 2 2 2 1 2 9 0,523 0,039 1,428 2 1 2 2 2 2 1 1 1 2 1 10 

28 39 1 65 2 2 2 2 1 2 2 9 9 9 9 0,507 0,038 1,384 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

29 41 2 47 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,702 0,053 3,404 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

30 65 2 64 2 1 1 2 1 2 1 9 9 9 9 0,515 0,039 2 1 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 
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31 35 2 52,6 1 2 2 2 1 1 2 2 2 2 9 0,627 0,047 1,14 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

32 47 2 58 2 1 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,568 0,043 1,724 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 9 

33 43 2 63 2 1 2 2 2 2 1 2 2 2 9 0,523 0,039 0,952 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

34 26 2 52 1 1 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,634 0,048 1,153 2 2 2 2 2 1 1 1 2 1 1 10 

35 25 2 59 1 1 1 2 1 2 2 9 9 2 2 0,559 0,042 1,016 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

36 56 2 47 1 2 1 2 2 2 1 2 2 2 9 0,702 0,053 0,851 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 
37 43 1 72 2 2 2 1 1 2 2 2 2 1 9 0,458 0,034 0,694 1 1 1 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

38 32 2 60 1 2 2 2 1 2 2 9 9 1 9 0,55 0,041 2,167 1 1 1 1 2 2 1 1 1 2 2 10 

39 30 1 70 2 2 2 2 1 2 2 2 9 1 9 0,471 0,035 2,285 1 1 2 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

40 E         X         C          L         U         Í         D         O 

41 39 2 63 2 1 2 1 2 1 2 2 2 2 9 0,523 0,039 0,952 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

42 53 1 61 1 2 1 2 2 2 2 2 2 9 2 0,54 0,04 1,147 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

43 37 2 58 2 1 2 2 1 2 2 2 2 2 9 0,569 0,043 1,034 2 2 2 2 2 1 1 1 1 2 2 10 

44 47 2 62 2 2 2 2 1 1 2 1 1 9 1 0,532 0,04 1,333 1 1 2 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

45 31 2 63 2 2 2 1 1 2 2 9 9 9 1 0,524 0,04 0,476 1 1 1 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

46 E         X         C          L         U         Í         D         O 

47 25 2 53 2 2 2 1 1 1 2 2 1 1 9 0,623 0,047 0,755 1 2 1 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

48 24 2 50 1 2 2 2 2 2 2 2 1 2 2 anest anest anest 2 2 2 2 2 1 1 1 2 1 1 anest 
49 35 2 53 1 1 2 1 1 2 2 1 8 1 9 0,623 0,047 2,642 1 1 1 1 1 3 1 1 1 3 3 10 

50 E         X         C          L         U         Í         D         O 

51 65 1 84 2 1 2 2 2 2 2 2 2 9 9 0,392 0,029 0,238 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

52 39 1 68 1 2 1 2 1 1 2 2 2 1 9 0,485 0,036 0,882 1 1 1 1 1 3 1 1 1 3 3 10 

53 57 2 62 2 2 2 2 1 2 2 2 2 9 9 0,523 0,04 0,806 2 2 2 2 2 1 1 1 1 2 2 9 

54 28 2 50 1 2 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,66 0,05 2 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

55 46 1 78 1 2 2 2 1 2 2 9 9 9 9 0,423 0,032 0,769 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

56 24 1 72 1 2 2 2 2 2 2 1 1 9 9 0,458 0,034 0,833 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

57 26 2 47 1 1 2 2 2 2 2 9 9 9 9 0,702 0,053 0,425 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

58 39 1 75 2 1 2 2 1 2 2 9 1 2 9 0,44 0,033 0,666 2 2 2 2 2 1 1 1 1 2 2 10 

59 67 1 41 1 2 1 2 2 2 2 9 9 9 9 0,609 0,048 1 1 2 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

60 27 2 33 2 2 2 2 1 2 1 9 9 9 9 1 0,075 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 
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61 38 2 56 1 2 2 2 2 2 2 2 1 2 9 0,589 0,044 2,142 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

62 29 2 45 1 1 2 2 2 2 1 9 9 9 9 0,733 0,055 1,333 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

63 34 2 70 2 1 2 2 2 2 1 9 9 9 9 0,471 0,035 0,857 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

64 23 2 56 2 1 2 2 1 2 2 2 2 2 9 0,589 0,044 1,25 2 1 2 2 2 1 1 1 1 2 2 10 

65 32 2 56 2 2 2 2 1 2 2 1 1 9 1 0,589 0,044 0,714 1 1 1 1 1 3 1 2 2 3 3 10 

66 45 2 58 2 1 2 2 1 2 2 1 1 1 1 0,569 0,043 0,689 1 2 1 2 1 3 1 2 2 3 3 10 
67 33 2 48 2 1 1 2 2 2 2 9 9 9 9 0,687 0,052 0,625 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

68 22 2 65 2 2 2 2 1 2 2 8 1 9 9 0,507 0,038 1,23 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

69 33 2 70 1 2 2 2 2 2 1 8 9 9 9 0,471 0,035 1,428 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 def mental 

70 49 2 52 1 1 2 2 2 2 1 1 8 9 1 0,634 0,048 1,538 1 1 1 1 1 3 1 2 2 3 3 10 

71 30 2 39 1 1 1 2 2 2 2 2 8 1 1 0,846 0,064 2,051 1 1 2 2 1 3 1 1 1 3 3 10 

72 46 2 62 2 2 2 2 1 1 2 9 9 9 1 0,532 0,04 0,967 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

73 61 1 66 1 2 2 2 2 2 1 9 9 9 9 0,5 0,037 0,606 1 2 2 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

74 34 2 59 1 2 1 2 1 2 2 9 9 9 9 0,559 0,042 1,016 2 2 2 2 2 1 1 1 1 1 1 10 

75 32 2 63 1 2 2 2 1 2 2 1 2 1 1 0,523 0,039 0,952 1 1 1 2 2 3 1 1 1 3 3 9 

76 66 2 58 1 2 2 2 1 2 1 1 1 1 1 0,568 0,043 0,517 1 1 1 1 1 3 1 1 1 3 3 10 

77 21 2 47 2 2 2 2 2 2 2 9 9 9 1 0,702 0,053 1,702 2 1 2 2 2 2 1 2 1 2 2 10 

78 73 2 79 2 2 2 2 1 1 1 2 2 2 2 0,417 0,031 0,506 2 2 2 2 2 1 1 2 1 1 1 10 
79 21 1 59 2 2 2 2 2 2 1 1 1 9 9 0,559 0,042 0,677 2 2 2 2 2 1 1 2 1 1 1 10 

80 30 1 64 1 2 2 2 1 2 2 8 1 2 2 0,515 0,039 1,562 2 2 2 2 2 1 1 2 1 1 1 10 

81 50 1 65 2 1 2 2 1 2 1 9 9 9 9 0,507 0,038 2,153 2 2 2 2 2 1 1 2 1 1 1 10 

82 36 2 50 1 2 2 2 1 2 2 9 9 1 1 0,66 0,05 1,4 1 1 1 1 2 3 1 2 1 3 3 10 

83 25 2 55 2 2 2 2 2 2 2 2 2 1 1 0,6 0,045 0,909 1 2 2 2 2 2 1 1 1 2 2 10 

84 40 1 85 1 2 1 2 1 1 2 1 1 1 1 0,388 0,029 1,176 1 1 1 1 1 3 1 2 1 3 3 10 

85 27 2 48 1 2 2 2 1 2 2 9 9 1 1 0,687 0,052 0,833 1 1 1 1 1 3 1 2 2 3 3 10 

86 19 2 46 1 1 2 2 1 2 2 1 1 9 9 0,717 0,054 1,304 1 1 1 1 1 3 1 2 2 3 3 10 
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Anexo D - Banco de dados: Aspectos histológicos 

 

IDENTIFICAÇÃO       IDEN 
 
PATOLOGISTA        PAT 
 
NÚMERO DE FRAGMENTOS      FRAG 
 
ADEQUAÇÃO DA AMOSTRA 
INCLUSÃO ADEQUADA      INC 
1 - sim  2 - não 
 
PRESENÇA DE PELO MENOS 4 VILOSIDADES    VIL 
1 - sim  2 - não 
 
PRESENÇA DE MUSCULAR DA MUCOSA    MMUC 
1 - sim  2 - não 
 
RELAÇÃO VILOSIDADE:CRIPTA     VCRIP 
1 - < 1  2 - 1:1  3 - 2:1  4 - 3:1 
 
TROFISMO DE VILOSIDADES      TVIL 
1 - normal 2 - hipotrofia discreta        3 - hipotrofia acentuada      4 - atrofia total 
 
LINFÓCITOS INTRA-EPITELIAIS     LIE 
1 - < 20% 2 - entre 20 e 30%  3 - > 30% 
 
AUMENTO CELULARIDADE LÂMINA PRÓPRIA   CLAM 
1 – ausente 2 – leve 3 – moderado  4 – acentuado 
 
TIPOS CELULARES PREDOMINANTES número 1   CEL1 
1 – linfócitos     2 – plasmócitos   3 – eosinófilos   4 – neutrófilos   9 – não se aplica  
 
TIPOS CELULARES PREDOMINANTES número 2   CEL2 
1 – linfócitos     2 – plasmócitos   3 – eosinófilos   4 – neutrófilos   9 – não se aplica 
 
PADRÃO MORFOLÓGICO DOS ENTERÓCITOS    ENT 
1 – colunar  2 – cuboidal 
 
CLASSIFICAÇÃO DE MARSH OBERHUBER    MARSH 
0 – 0         1 – 1        2 – 2        3 – 3a         4 – 3b        5 – 3c        6 – 4 
 
CLASSIFICAÇÃO DE CORAZZA     CORAZ 
0 – normal 1 – A  2 – B1  3 – B2 
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1 1 7 1 1 1 2 2 3 3 2 1 1 4 2 2 9 1 1 1 2 2 3 3 1 2 1 4 2 3 7 1 1 2 2 2 3 3 2 1 1 3 2 

2 1 5 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 2 6 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 4 1 1 1 1 4 3 3 1 4 1 5 3 

3 1 5 1 1 1 2 2 3 3 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 2 2 3 3 1 2 1 4 2 3 5 1 1 1 2 3 2 2 1 9 1 4 2 

4 1 5 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 2 1 1 0 0 3 5 1 1 1 3 2 1 1 9 9 1 0 0 

5 1 6 1 1 1 2 2 3 3 2 1 1 4 2 2 6 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 4 2 3 6 1 1 1 2 2 3 3 2 1 1 3 2 

6 E         X         C          L         U         Í         D         O 

7 1 5 1 1 1 4 1 1 2 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

8 E         X         C          L         U         Í         D         O 

9 1 5 1 1 1 3 2 3 2 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 3 1 1 3 1 2 2 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

10 E         X         C          L         U         Í         D         O 

11 1 6 1 1 1 2 2 2 3 1 2 1 3 2 2 7 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

12 1 5 1 1 1 4 1 1 2 1 2 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 2 1 2 2 1 1 0 0 

13 1 5 1 1 1 4 1 1 2 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

14 1 4 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 2 7 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 4 1 1 2 2 1 1 0 0 

15 1 5 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 2 6 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

16 1 3 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 2 7 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 

17 1 7 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 2 9 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

18 1 6 1 1 1 3 1 1 3 2 1 1 0 0 2 6 1 1 1 2 2 1 3 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 

19 1 3 1 1 1 4 1 2 3 2 1 1 1 1 2 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 3 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 

20 1 4 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 2 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 2 2 2 2 1 2 1 3 2 

21 1 4 1 1 1 2 4 2 3 2 1 2 5 3 2 4 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 4 1 1 1 1 4 2 4 2 1 2 5 3 

22 1 4 1 1 1 2 4 2 3 2 1 2 5 3 2 4 1 1 1 1 3 3 4 1 2 2 5 3 3 3 1 1 1 1 3 2 2 2 1 1 4 2 

23 1 5 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 4 1 1 1 2 2 2 3 1 2 1 3 2 3 6 1 1 1 2 3 2 2 2 9 2 4 2 

24 1 5 1 1 1 1 4 3 3 2 1 2 5 3 2 6 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 6 1 1 1 2 3 2 2 1 2 2 4 2 

25 1 6 1 1 1 1 4 1 3 2 1 1 0 0 2 6 1 1 1 2 2 1 3 1 2 2 0 0 3 8 1 1 1 2 2 1 3 1 2 1 0 0 

26 1 4 1 1 2 3 1 1 3 2 1 1 0 0 2 7 1 1 2 3 1 1 3 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 

27 1 5 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 6 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 5 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 

28 1 6 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 2 6 1 1 1 2 1 2 3 1 2 1 1 1 3 6 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 

29 1 5 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 3 2 2 1 1 1 1 
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30 1 5 1 1 1 3 1 2 3 1 2 1 1 1 2 7 1 1 1 3 1 3 3 1 2 1 1 1 3 7 1 1 1 3 2 2 2 1 2 1 3 2 

31 1 5 1 1 2 3 1 1 2 1 2 1 0 0 2 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 3 2 1 2 2 1 1 0 0 

32 1 5 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 2 5 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 2 2 1 1 9 9 1 0 0 

33 1 4 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 4 1 1 1 2 2 2 1 2 1 3 2 3 4 1 1 1 1 4 2 2 1 2 2 5 3 

34 1 4 1 1 1 3 1 2 3 2 1 1 1 1 2 4 1 1 1 3 1 2 3 1 2 1 1 1 3 5 1 1 1 3 2 2 3 1 2 1 3 2 

35 1 8 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 2 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 9 1 1 1 3 1 3 2 1 3 1 1 1 

36 1 5 1 1 1 2 2 2 2 3 2 1 3 2 2 5 1 1 1 1 1 4 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 2 3 2 3 2 1 1 4 2 

37 1 7 1 1 1 2 2 2 3 2 1 2 4 2 2 9 1 1 1 2 3 2 4 1 2 2 4 2 3 8 1 1 1 1 4 2 3 1 2 2 5 3 

38 1 7 1 1 1 1 4 2 3 2 1 2 5 3 2 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 6 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 

39 1 5 1 1 1 2 3 3 3 2 1 2 4 2 2 4 1 1 1 1 3 3 4 1 2 2 4 2 3 4 1 1 1 2 3 3 4 2 3 2 4 2 

40 E         X         C          L         U         Í         D         O 

41 1 5 1 1 1 4 1 1 2 1 2 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 

42 1 5 1 1 1 2 2 1 2 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 1 1 3 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 2 3 1 3 2 1 1 0 0 

43 1 3 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 2 4 1 1 1 1 2 3 1 2 1 1 1 3 4 1 1 1 3 2 3 2 1 2 1 3 2 

44 1 5 1 1 1 1 3 3 4 2 1 2 4 2 2 8 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 7 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 

45 1 5 1 1 1 1 4 3 3 2 1 2 5 3 2 5 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 6 1 1 1 1 3 3 4 2 1 2 4 2 

46 E         X         C          L         U         Í         D         O 

47 1 5 1 1 1 2 3 2 3 2 1 2 4 2 2 1 1 1 3 3 2 4 1 2 1 4 2 3 5 1 1 1 3 2 3 2 2 1 1 3 2 

48 1 6 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 7 1 1 1 3 2 2 4 1 2 1 3 2 3 6 1 1 1 3 1 1 4 1 2 1 0 0 

49 1 7 1 1 1 2 3 3 3 1 2 2 4 2 2 8 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 7 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 

50 E         X         C          L         U         Í         D         O 

51 1 5 1 1 1 2 3 2 2 1 2 1 4 2 2 7 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 8 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

52 1 5 1 1 1 1 3 2 4 1 2 2 5 3 2 6 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 7 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 

53 1 8 1 1 1 3 2 3 3 2 1 2 3 2 2 10 1 1 1 2 2 2 3 1 2 1 3 2 3 11 1 1 1 3 2 3 4 1 2 1 3 2 

54 1 6 1 1 1 3 2 2 2 2 1 1 3 2 2 9 1 1 1 1 2 2 1 2 1 1 1 3 9 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 

55 1 5 1 1 1 2 2 3 3 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 2 2 3 4 1 2 1 3 2 3 5 1 1 2 2 3 3 4 2 1 1 4 2 

56 1 7 1 1 1 3 1 2 4 2 1 1 1 1 2 7 2 1 1 2 1 2 4 1 2 1 1 1 3 10 1 1 1 3 1 2 3 1 2 1 1 1 

57 1 3 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 3 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 3 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

58 1 6 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 8 3 1 1 4 1 2 1 0 0 3 9 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 

59 1 5 1 1 1 2 2 2 2 2 1 2 3 2 2 6 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 2 2 1 2 2 1 1 0 0 

60 1 5 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 3 4 1 1 1 3 1 1 2 2 1 1 0 0 

61 1 6 1 1 1 2 2 2 2 2 1 1 3 2 2 7 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 7 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

62 1 5 1 1 1 2 2 2 2 1 2 1 3 2 2 5 1 1 1 3 2 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 

63 1 5 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 2 5 1 1 1 3 1 2 2 1 2 1 1 1 3 5 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 
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64 1 6 2 1 1 3 1 1 3 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 4 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 4 1 1 2 2 1 1 0 0 

65 1 6 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 2 6 2 1 1 1 4 3 4 1 1 2 5 3 3 6 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 

66 1 6 1 1 1 1 4 2 4 2 1 2 5 3 2 5 1 1 1 1 4 2 4 1 2 2 5 3 3 6 1 1 1 1 4 3 3 2 1 2 5 3 

67 1 8 1 1 1 2 3 2 2 1 2 1 4 2 2 8 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 8 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

68 1 7 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 2 7 1 1 1 3 1 1 4 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 4 1 1 2 1 2 1 0 0 

69 1 5 1 1 1 2 2 1 3 2 1 1 0 0 2 6 1 1 1 2 1 4 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 

70 1 10 1 1 1 1 3 3 4 2 3 2 5 3 2 10 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 10 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 

71 1 4 1 1 1 2 3 2 3 2 1 1 4 2 2 4 2 1 1 1 3 3 4 1 2 2 4 2 3 4 1 1 1 1 4 3 4 2 1 1 5 3 

72 1 4 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 2 5 1 1 1 2 3 3 4 1 2 2 4 2 3 4 1 1 1 2 3 2 3 2 1 1 4 2 

73 1 5 1 1 1 2 2 1 2 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

74 1 7 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 7 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 3 7 1 1 1 3 1 1 1 9 9 1 0 0 

75 1 6 1 1 1 1 4 2 2 2 1 2 5 3 2 5 1 1 1 1 4 2 4 1 2 2 5 3 3 7 1 1 1 1 4 2 3 2 3 2 5 3 

76 1 4 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 4 1 1 1 1 3 3 4 1 2 2 4 2 3 4 1 1 1 1 4 2 4 2 1 2 5 3 

77 1 6 1 1 1 3 1 2 3 1 2 1 1 1 2 6 1 1 1 2 2 2 4 1 2 2 3 2 3 6 1 1 1 2 2 2 3 1 2 1 3 2 

78 1 5 1 1 1 3 1 1 3 2 1 1 0 0 2 6 1 1 1 3 1 1 4 1 2 1 0 0 3 6 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 

79 1 5 1 1 1 2 2 2 3 2 1 1 3 2 2 5 1 1 1 3 1 1 3 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 

80 1 5 1 1 1 2 2 1 3 2 1 1 0 0 2 5 1 1 1 3 2 1 4 1 2 1 0 0 3 5 1 1 1 3 1 1 2 1 2 1 0 0 

81 1 4 1 1 1 3 1 2 2 2 1 1 1 1 2 4 1 1 1 1 2 1 2 1 1 1 3 4 1 1 1 4 1 1 2 1 2 1 0 0 

82 1 6 1 1 1 1 4 2 4 2 1 2 5 3 2 6 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 6 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 

83 1 4 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 2 5 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 5 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 

84 1 6 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 2 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 7 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 

85 1 5 1 1 1 1 3 3 4 2 1 2 4 2 2 8 1 1 1 1 3 3 4 1 2 2 4 2 3 6 1 1 1 2 3 3 3 2 1 1 4 2 

86 1 5 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 2 1 1 1 1 4 3 4 1 2 2 5 3 3 5 1 1 1 1 4 3 4 2 1 2 5 3 
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Anexo E - Grau de tolerância e satisfação ao exame endoscópico 

 

Título do estudo: Contribuição dos aspectos endoscópicos e do estudo histológico das 

biópsias duodenais obtidas por esofagogastroduodenoscopia no diagnóstico da doença 

celíaca. 

 

 

Número de identificação: ________ 

 

 

----------------------------------------------------------------------------- 

 

Biópsias duodenais por esofagogastroduodenoscopia: 

 

Data do exame: ____/____/______ 

 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

PÉSSIMA         EXCELENTE 

 

----------------------------------------------------------------------------- 

 

 

 

 

 

______________________________________________________ 

Assinatura do paciente 

 

 

______________________ 

Data 
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Anexo F - Cópia da Ata de Defesa 
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Anexo G - Declaração de Aprovação 
 
 

 


