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A abordagem terapéutica das doengas inflamatérias intestinais (DII),
como a doenca de Crohn e a retocolite ulcerativa, tem evoluido consideravelmente nas
ultimas décadas. Este estudo revisa as abordagens terapéuticas emergentes para as DII,
destacando terapias bioldgicas, terapias de modula¢io do microbioma intestinal e
abordagens multidisciplinares. As terapias biolégicas, como os agentes anti-TNF e os
anticorpos anti-integrina, mostraram eficicia na indugio e manutencio da remissio
em pacientes com DII. No entanto, é importante considerar os potenciais efeitos
adversos e o custo associado a esses tratamentos. Terapias de modulacio do
microbioma, como probidticos, prebiéticos e transplante fecal, estio ganhando
destaque devido ao papel crucial do microbioma intestinal na patogénese das DII. A
abordagem multidisciplinar, envolvendo gastroenterologistas, nutricionistas e
psicélogos, é essencial para proporcionar uma assisténcia abrangente e individualizada
aos pacientes. Além disso, sdo necessirios mais estudos para explorar novas terapias,
identificar biomarcadores e promover o acesso equitativo aos tratamentos para
pacientes com DII. A colaboragio entre pesquisadores, profissionais de saide e
pacientes é fundamental para avancar no manejo dessas condi¢des complexas.

Palavras-Chave: Terapias biolégicas. Doenca inflamatéria intestinal. Abordagem
multidisciplinar.
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The therapeutic approach to inflammatory bowel diseases (IBD), such
as Crohn's disease and ulcerative colitis, has evolved considerably in recent decades.
This study reviews emerging therapeutic approaches for IBD, highlighting biological
therapies, gut microbiome modulation therapies, and multidisciplinary approaches.
Biological therapies, such as anti-TINF agents and anti-integrin antibodies, have
shown efficacy in inducing and maintaining remission in patients with IBD.
However, it is important to consider the potential adverse effects and cost associated
with these treatments. Microbiome modulating therapies such as probiotics, prebiotics
and fecal transplantation are gaining prominence due to the crucial role of the gut
microbiome in the pathogenesis of IBD. The multidisciplinary approach, involving
gastroenterologists, nutritionists and psychologists, is essential to provide
comprehensive and individualized assistance to patients. Furthermore, more studies
are needed to explore new therapies, identify biomarkers, and promote equitable
access to treatments for patients with IBD. Collaboration between researchers,
healthcare professionals and patients is essential to advance the management of these
complex conditions.

Keywords: Biological therapies. Inflammatory bowel disease. Multidisciplinary
approach.

INTRODUCAO

As doencas inflamatérias intestinais (DII), incluindo a doenca de Crohn (DC)
e a retocolite ulcerativa (RCU), sio condigdes cronicas caracterizadas por inflamagio
recorrente e persistente do trato gastrointestinal. Embora os tratamentos
convencionais, como a terapia com anti-inflamatérios e imunossupressores, tenham
sido eficazes em muitos casos, uma propor¢io significativa de pacientes continua a
sofrer com sintomas refratdrios e complicacGes graves. Portanto, a necessidade de
abordagens terapéuticas mais eficazes e seguras é urgente.

Recentemente, surgiram vérias abordagens terapéuticas emergentes para o
tratamento das DII, refletindo os avancos na compreensio da fisiopatologia dessas
doengas. Terapias biolégicas, como anticorpos monoclonais dirigidos contra citocinas
inflamatérias, tém mostrado eficicia na inducio e manutencio da remissio em
pacientes com DII refratdrias aos tratamentos convencionais. Além disso, novos
agentes imunomoduladores e terapias de reposi¢cdo microbiana tém sido investigados
como estratégias promissoras para melhorar os resultados clinicos.

No entanto, apesar dos avangos, muitas questdes permanecem nio resolvidas
no manejo das DII. A heterogeneidade da resposta ao tratamento, a ocorréncia de
efeitos adversos significativos e a necessidade de terapias mais acessiveis sio desafios
importantes a serem superados. Além disso, a pesquisa continua a explorar novas
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abordagens terapéuticas, incluindo terapias celulares, modulagio do microbioma
intestinal e intervencgdes cirtirgicas mais precisas e menos invasivas.

Neste contexto, esta revisio tem como objetivo fornecer uma visio abrangente
das abordagens terapéuticas emergentes para as doencas inflamatérias intestinais.
Serdo discutidos os mecanismos de agdo, a eficicia clinica e os desafios associados a
essas novas terapias, bem como as perspectivas futuras para o tratamento dessas

doencgas debilitantes.

METODOLOGIA

A metodologia de revisio integrativa para investigar as abordagens
terapéuticas emergentes para doengas inflamatérias intestinais (DII) envolve uma
série de etapas que permitem uma anélise abrangente e critica da literatura disponivel.

Formulagio da pergunta de pesquisa: A primeira etapa consiste em definir a
pergunta de pesquisa de forma clara e especifica, utilizando o modelo PICO (P:
populagio/pacientes, I: intervencio, C: comparagio, O: outcome/resultados). "Quais
sdo as abordagens terapéuticas emergentes para o tratamento de doencas inflamatérias
intestinais?"

Busca na literatura: Realiza-se uma busca sistemitica em bases de dados
cientificas, como PubMed, Scopus e Web of Science, utilizando termos de busca
relevantes, como "doengas inflamatérias intestinais", "terapia biolégica", "abordagens
terapéuticas emergentes”, entre outros. Os termos de busca sio combinados usando
operadores booleanos.

Critérios de inclusdo e exclusio: Definem-se critérios claros para a inclusio e
exclusio de estudos. Os critérios de inclusio podem incluir estudos originais, revisdes
sistemdticas e meta-anilises que abordem as abordagens terapéuticas emergentes para
DII. Os critérios de exclusio podem incluir estudos com baixa qualidade metodolégica
ou que nio estejam disponiveis em texto completo.

Sele¢do dos estudos: Realiza-se uma triagem dos estudos identificados na busca
inicial, com base nos critérios de inclusio e exclusio. Os estudos sio selecionados por
dois revisores de forma independente e qualquer divergéncia é resolvida por consenso.

Extracio e sintese dos dados: Os dados relevantes sio extraidos dos estudos
selecionados, incluindo informacdes sobre as caracteristicas dos estudos, populagio

estudada, interven¢des terapéuticas avaliadas, desfechos clinicos e principais
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resultados. Os dados sdo entdo sintetizados de forma qualitativa e, quando apropriado,
quantitativa.

Anilise critica dos estudos: Os estudos incluidos sio criticamente avaliados
quanto a qualidade metodolégica e ao risco de viés. Isso pode ser feito utilizando
ferramentas especificas, como a escala de Jadad para ensaios clinicos randomizados e
a ferramenta AMSTAR para revisdes sistematicas.

Apresentacio dos resultados: Os resultados sdo apresentados de forma clara e
organizada, destacando as principais abordagens terapéuticas emergentes
identificadas, sua eficicia clinica e seguranga, bem como quaisquer lacunas na

literatura.

RESULTADOS

Os resultados da revisio integrativa sobre abordagens terapéuticas emergentes
para doencas inflamatérias intestinais (DII) revelaram uma variedade de intervengdes
promissoras. Dentre as abordagens identificadas, destacam-se:

Virios estudos destacaram a eficdcia das terapias bioldgicas, como os inibidores
de citocinas (por exemplo, anti-TNF-q, anti-IL-12/23, anti-IL-23) e os antagonistas do
integrina (por exemplo, vedolizumabe), no tratamento de DII. Essas terapias
mostraram reducdo significativa da atividade da doenga, inducdo e manutencio da
remissdo, e melhora na qualidade de vida dos pacientes.

O uso de probidticos, prebidticos e simbidticos vem sendo investigado como
uma estratégia para modular a composi¢io e a func¢io do microbioma intestinal em
pacientes com DII. Estudos mostraram que essas terapias podem reduzir a inflamacao
intestinal, restaurar a integridade da barreira epitelial e modular a resposta
imunolégica.

Pesquisas recentes tém explorado o potencial das terapias celulares, como a
terapia com células-tronco mesenquimais (MSCs), no tratamento de DII. Estudos pré-
clinicos e clinicos demonstraram que as MSCs tém propriedades anti-inflamatdrias e
imunomoduladoras, podendo ajudar na regeneracio tecidual e na reducio da
inflamacio intestinal.

O desenvolvimento de terapias baseadas em RNA, como a terapia de RNA
interferente (RNA1i) e a terapia de oligonucleotideos antisense (ASO), tem despertado

interesse como uma abordagem potencialmente eficaz para modular a expressio génica
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em pacientes com DII. Essas terapias visam reduzir a producio de proteinas pré-
inflamatérias e promover a restauracdo da homeostase intestinal.

Além das abordagens convencionais, terapias alternativas e complementares,
como acupuntura, fitoterapia e dieta especifica para DII, também foram investigadas.
Embora os resultados sejam varidveis, alguns estudos sugerem que essas terapias
podem oferecer beneficios adicionais no controle dos sintomas e na melhoria da

qualidade de vida dos pacientes.

DISCUSSAO

Um dos principais pontos de discussio é a eficicia das terapias bioldgicas, que
tém sido amplamente utilizadas e tém demonstrado resultados positivos na reducio
da atividade da doenca e na indugdo da remissdo. No entanto, a eficicia dessas terapias
pode variar entre os pacientes, e a resposta ao tratamento pode diminuir ao longo do
tempo devido ao desenvolvimento de resisténcia ou a perda de resposta.

Além disso, a discussio envolve a seguranga e os efeitos colaterais associados a
essas terapias. Embora as terapias bioldgicas tenham sido geralmente bem toleradas,
alguns pacientes podem apresentar reagdes adversas, como infec¢des oportunistas ou
reacdes de hipersensibilidade. Portanto, é crucial monitorar de perto os pacientes
durante o tratamento.

Outro ponto de discussio é o papel das terapias de modula¢io do microbioma
intestinal. Embora existam evidéncias promissoras sobre o potencial dessas terapias
na reducdo da inflamacdo e na promogio da remissio, ainda hid questSes sobre quais
cepas de probidticos sdo mais eficazes e sobre a dose ideal. Além disso, os efeitos dessas
terapias podem variar dependendo da composi¢io inicial do microbioma de cada
individuo.

A discussio também aborda as limitacdes e desafios associados as terapias
emergentes, como o custo elevado das terapias biolégicas e a dificuldade de acesso em
alguns paises. Além disso, as terapias celulares, embora promissoras, ainda estio em
estdgios iniciais de pesquisa e requerem mais estudos clinicos para determinar sua
eficicia e seguranca a longo prazo.

Por fim, a discussdo ressalta a importincia da abordagem multidisciplinar no
manejo das DII, que inclui nio apenas o tratamento farmacolégico, mas também

mudangas no estilo de vida, orientacdo dietética e suporte psicoldgico. Essa abordagem
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holistica pode ajudar a melhorar a qualidade de vida dos pacientes e a reduzir o impacto

das DII no dia a dia.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante das evidéncias e das discussdes apresentadas, as consideracdes finais
sobre as abordagens terapéuticas emergentes para doencas inflamatérias intestinais
(DII) revelam uma visio otimista e desafiadora.

Primeiramente, é evidente que as terapias biolégicas representam um avango
significativo no tratamento das DII, proporcionando maior eficicia no controle da
inflamacio e na inducdo da remissio em muitos pacientes. No entanto, é necesséirio
um monitoramento continuo para avaliar a resposta ao tratamento e gerenciar os
potenciais efeitos adversos.

Além disso, as terapias de modulag¢io do microbioma intestinal mostram um
grande potencial no tratamento das DII, mas é fundamental entender melhor os
mecanismos de agdo e identificar as cepas probidticas mais eficazes. Novos estudos
sdo necessirios para determinar a dose ideal e a dura¢do do tratamento, bem como os
efeitos a longo prazo.

Outro aspecto importante é a necessidade de promover o acesso equitativo a
essas terapias, especialmente em regides onde os recursos sio limitados. Isso inclui a
reducio dos custos associados as terapias biolégicas e o desenvolvimento de programas
de educagio para profissionais de saiide e pacientes sobre as opc¢des de tratamento
disponiveis.

Além disso, as consideracdes finais ressaltam a importincia de uma abordagem
multidisciplinar no manejo das DII, envolvendo gastroenterologistas, nutricionistas,
psicélogos e outros profissionais de saide. A integracio dessas diferentes
especialidades pode proporcionar uma assisténcia mais abrangente e individualizada,
melhorando a qualidade de vida dos pacientes.

Por fim, é necessirio um investimento continuo em pesquisa para explorar
novas terapias e abordagens para o tratamento das DII. Isso inclui o desenvolvimento
de terapias celulares e a identificacio de biomarcadores para prever a resposta ao
tratamento. A colaboracio entre pesquisadores, profissionais de satide e pacientes é

essencial para avancar no conhecimento e no manejo dessas condi¢es complexas.
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