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RESUMO: A Doenga de Crohn (DC) é uma enfermidade inflamatéria intestinal cronica,
imunomediada e de cariter progressivo, associada a importantes repercussdes clinicas e a
reducdo da qualidade de vida dos pacientes. Nos tltimos anos, avancos na compreensio de sua
fisiopatologia impulsionaram o desenvolvimento de estratégias diagndsticas e terapéuticas mais
eficazes, fundamentadas na medicina de precisio e na individualizagio do tratamento. O
objetivo deste estudo foi analisar as evidéncias cientificas mais recentes acerca dos avancgos e
das perspectivas no manejo da DC, enfatizando inovac¢des diagnésticas, biomarcadores,
inteligéncia artificial, terapias biolégicas, pequenas moléculas e abordagens de medicina
personalizada. Trata-se de uma revisdo de literatura realizada nas bases de dados PubMed e
Biblioteca Virtual em Sadde (BVS), utilizando os descritores "Crohn Disease", "Therapeutics"”
e "Precision Medicine", combinados pelo operador booleano AND. Foram incluidos estudos
publicados entre 2021 e 2026, disponiveis na integra e relacionados ao tema proposto. As
evidéncias demonstraram que a incorporagio de biomarcadores moleculares, tecnologias
baseadas em inteligéncia artificial e novas terapias direcionadas tem ampliado a capacidade de
prever a resposta terapéutica, otimizar a tomada de decisdo clinica e favorecer abordagens
individualizadas. Conclui-se, portanto, que os avancos recentes tém promovido mudangas
significativas no manejo da doenga, tornando a medicina de precisio uma estratégia promissora
para melhorar desfechos clinicos e a qualidade de vida dos pacientes.
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ABSTRACT: Crohn's disease (CD) is a chronic, immune-mediated, and progressive
inflammatory bowel disease associated with significant clinical burden and reduced quality of
life. In recent years, advances in understanding its pathophysiology have driven the
development of more effective diagnostic and therapeutic strategies based on precision
medicine and individualized treatment. This study aimed to analyze the most recent scientific
evidence regarding advances and future perspectives in the management of CD, emphasizing
diagnostic innovations, biomarkers, artificial intelligence, biologic therapies, small molecules,
and precision medicine approaches. An integrative literature review was conducted using the
PubMed and Virtual Health Library (VHL) databases, employing the descriptors "Crohn
Disease,” "Therapeutics,” and "Precision Medicine,” combined with the Boolean operator
AND. Studies published between 2021 and 2026, available in full text and related to the proposed
topic, were included. The evidence demonstrated that the incorporation of molecular
biomarkers, artificial intelligence-based technologies, and novel targeted therapies has
enhanced the ability to predict therapeutic response, optimize clinical decision-making, and
support individualized treatment strategies. In conclusion, recent advances have significantly
transformed the management of Crohn's disease, establishing precision medicine as a
promising approach to improve clinical outcomes and patients' quality of life.

Keywords: Crohn Disease. Therapeutics. Precision Medicine.
INTRODUCAO

A Doenca de Crohn (DC) é uma enfermidade inflamatéria crénica, imunomediada e de
cariter progressivo, caracterizada por inflamag¢io transmural que pode acometer qualquer
segmento do trato gastrointestinal, desde a cavidade oral até a regiio perianal. Sua etiologia é
multifatorial e resulta da interacio entre predisposi¢io genética, alteracées da microbiota
intestinal, fatores ambientais e desregulacdo da resposta imunolégica. O curso clinico é marcado
por periodos alternados de atividade e remissdo, podendo evoluir com complicagdes como
estenoses, fistulas, abscessos e necessidade de intervencdes cirdrgicas, além do importante
impacto sobre a qualidade de vida e a funcionalidade dos individuos acometidos (SUN Q, et
al., 2025; LIU L, et al., 2024).

Nas dltimas décadas, avancos expressivos na compreensio dos mecanismos
fisiopatoldgicos transformaram a abordagem dessa enfermidade. A identificacdo de novas vias
inflamatérias, especialmente aquelas relacionadas aos eixos TNF-a, IL-12/23 e JAK-STAT,
favoreceu o desenvolvimento de terapias bioldgicas e pequenas moléculas capazes de atuar de
forma direcionada sobre os processos imunolégicos envolvidos na inflamac3o intestinal. De
forma paralela, as estratégias terapéuticas passaram a priorizar nio apenas o controle dos

sintomas, mas também a cicatrizagdo da mucosa, a remissdo sustentada e a prevencio da
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progressdo estrutural, refletindo uma mudanca de paradigma na conducio clinica da doenga
(DZIEGIELEWSKI C, et al., 2025; D'HAENS G, et al., 2025; PEYRIN-BIROULET L, et al.,,
2025).

Nesse cendrio, a medicina de precisio consolidou-se como um dos principais avangos da
gastroenterologia moderna. A utilizagio de biomarcadores séricos, fecais, genéticos,
metabolémicos e microbioldgicos, associada as tecnologias de transcriptdmica, farmacogenética
e multidmicas, tem possibilitado uma caracterizagio mais detalhada do perfil biolégico de cada
individuo. Essa abordagem favorece a predicio da resposta as diferentes terapias, auxilia na
estratificagdo do risco e contribui para decisdes clinicas mais individualizadas, ampliando as
perspectivas de melhores resultados terapéuticos (CHEN L, et al., 2025; BALLESTA-LOPEZ
O, et al., 2025; MEADE S, et al., 2023).

Outro avanco relevante é a incorporacdo da inteligéncia artificial como ferramenta de
apoio a prética clinica. Modelos baseados em aprendizado de maquina e aprendizado profundo
vém demonstrando elevada capacidade para integrar dados clinicos, endoscépicos,
histopatoldgicos, radiolégicos e moleculares, permitindo a identificagdo precoce de individuos
com maior probabilidade de falha terapéutica ou evolugio desfavordvel. Além de aprimorar a
acuricia diagndstica e progndstica, essas tecnologias contribuem para a selecio de intervencdes
mais adequadas as caracteristicas de cada caso, fortalecendo o conceito de assisténcia
personalizada (CECCATO HD, et al., 2025; SANTACROCE G, et al., 2025; WANG Y, et al,,
2026; KOPYLOV U, et al., 2026).

Apesar do expressivo crescimento da producido cientifica nessa 4rea, ainda persistem
desafios relacionados 4 heterogeneidade clinica, & variabilidade da resposta aos diferentes
medicamentos e 3 auséncia de biomarcadores amplamente validados para orientar a escolha da
terapia mais apropriada. Da mesma forma, permanecem lacunas quanto a incorporagio
rotineira das novas tecnologias na pratica assistencial e aos seus impactos a longo prazo sobre a
evolucdo clinica e os desfechos dos individuos acometidos. Esse contexto reforca a necessidade
de sintetizar criticamente as evidéncias disponiveis, contribuindo para uma compreensio mais
abrangente das inovagdes e das limitages ainda existentes (WYATT NJ, et al., 2024; FRIMOR
C, et al., 2025; MOREIRA PL, et al., 2024).

Diante desse cenirio, o presente estudo teve como objetivo analisar as evidéncias

cientificas mais recentes quanto aos avancos e perspectivas relacionadas a DC, enfatizando as
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inovacdes diagndsticas, o papel dos biomarcadores, da inteligéncia artificial, das terapias
biolégicas e das pequenas moléculas, bem como as contribui¢des da medicina de precisio para a

individualizacio da assisténcia e a otimizagdo dos desfechos clinicos.

METODOS

Trata-se de uma revisio de literatura cujo objetivo foi sintetizar as evidéncias cientificas
relacionadas ao manejo da DC, com énfase na medicina de precisio, nos biomarcadores, na
inteligéncia artificial e nas novas abordagens terapéuticas. Foram analisadas as bases de dados
PubMed e Biblioteca Virtual em Satde (BVS), utilizando os descritores "Crohn Disease",
"Therapeutics” e "Precision Medicine", associados pelo operador booleano AND. Foram
incluidos artigos publicados nos tltimos 5 anos (entre 2021 e 2026), classificados como estudos
observacionais, ensaios clinicos controlados e revisdes sisteméticas, que estivessem disponiveis
para leitura na integra. Excluiram-se artigos duplicados e publica¢Ses cujo contetido nio
apresentava relagio direta com o tema proposto. Ao final do processo de selecio, foram

incluidos 25 estudos para compor o presente artigo.

FLUXOGRAMA DO METODO

“Crohn Disease” AND “Treatment” AND “Precision Medicine”

L g  Critério de inclusao: = Critério de inclus&o:
n=122 ‘ “““ publicados entre n=213 publicados entre
L 2021 e 2026. 2021 e 2026.
= W ______ Texto completo = < Texto completo
' n=387 J 9 e gratuito. n =151 e gratuito.
l \ P
~ i
1 Estudos observacionais, —_ Estudos observacionais,
n= 65 == ‘ ensaios clinicos controlados n= 1 9 i ensaios clinicos controlados
) I erevisdes sistematicas. e revisdes sistematicas.
Critério de exclusao: o Critério de exclusao:
n= 14 """" artigos fora do tema n= 47 artigos fora do tema
\ e duplicados. e duplicados.

i Total de estudos incluidos apés elegibilidade: ﬂx

Fonte: Elaborado pelos autores com auxilio de inteligéncia artificial (ChatGPT, Open AI) para organizagio e

sistematizagio, 2026.
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RESULTADOS

Foram incluidos 25 artigos compreendendo estudos observacionais, ensaios clinicos
randomizados, revisdes sistemdticas, metanalises e pesquisas multicéntricas que investigaram
os avangos relacionados ao manejo da Doenca de Crohn. A anilise das evidéncias permitiu
agrupar os principais achados em cinco eixos teméticos: avangos na compreensio da
fisiopatologia, biomarcadores e medicina de precisdo, aplicacdes da inteligéncia artificial,
inovacdes terapéuticas e perspectivas futuras para a individualizagio da assisténcia (Tabela 1).

Os estudos demonstraram que a ampliacio do conhecimento sobre os mecanismos
imunolégicos e moleculares envolvidos na Doenga de Crohn contribuiu para uma compreensio
mais abrangente da heterogeneidade clinica da enfermidade. Evidéncias recentes destacaram a
influéncia da predisposicio genética, da disbiose intestinal e das alteracdes nas vias
inflamatérias, em especial aquelas relacionadas aos eixos TNF-a, IL-23 e JAK-STAT,
permitindo o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais direcionadas e fundamentadas
na biologia da doenca (LIU et al., 2024; FUCHTBAUER et al., 2025; SUN et al., 2025).

Outro aspecto frequentemente abordado foi a crescente incorporacio da medicina de
precisio na prética clinica. Biomarcadores séricos, fecais, genéticos, metabolémicos e
microbiolégicos demonstraram potencial para estratificar individuos conforme o risco de
progressio, predizer a resposta aos tratamentos e orientar a selecdo das terapias mais adequadas.
Além disso, abordagens baseadas em farmacogenética e tecnologias multiémicas ampliaram a
capacidade de individualizacdo das condutas terapéuticas, favorecendo decisGes clinicas mais
assertivas (CHEN et al., 2025; BALLESTA-LOPEZ et al., 2025; MEADE et al., 2023;
ROTTURA et al., 2025).

A aplicagio da inteligéncia artificial também apresentou resultados promissores,
sobretudo na integracio de dados clinicos, laboratoriais, endoscépicos, histopatolégicos e
radiolégicos. Modelos baseados em aprendizado de madiquina e aprendizado profundo
demonstraram elevada capacidade para prever a resposta as terapias bioldgicas, identificar

pacientes com maior risco de evolugio desfavorivel e auxiliar na tomada de decisio clinica,
fortalecendo o conceito de assisténcia personalizada (CECCATO et al., 2025 SANTACROCE
et al., 2025; WANG et al., 2026; KOPYLOV et al., 2026).
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Em relagio as estratégias terapéuticas, observou-se importante expansio das opgdes

disponiveis para individuos com formas moderadas a graves da doenca. Estudos recentes

evidenciaram resultados favordveis com terapias biolégicas direcionadas ao TNF-a, a integrina

a4fB7 e a via IL-23, bem como com novas pequenas moléculas, refletindo avangos na obtengio

da remissdo clinica, cicatrizacio da mucosa e controle sustentado da atividade inflamatéria.

Paralelamente, estratégias fundamentadas na monitorizagio terapéutica e na individualizagio

do tratamento mostraram potencial para otimizar os desfechos clinicos e reduzir falhas
terapéuticas ao longo do acompanhamento (DZIEGIELEWSKI et al., 2025; PEYRIN-
BIROULET et al., 2025; D'’HAENS et al., 2025; FRIMOR et al., 2025; SCHREIBER et al., 2026).

Tabela 1: Sintese dos principais achados dos estudos sobre os avangos e perspectivas no manejo da Doenca de

Crohn.
EIXO TEMATICO | ESTUDOS SINTESE DOS PRINCIPAIS ACHADOS
Os estudos evidenciaram a participagio da
Avangos na | LIU et al. (2024); | predisposicdo genética, da disbiose intestinal e das
compreensio da | FUCHTBAUER et al. (2025); | alteragbes nas vias imunolégicas e inflamatérias na
fisiopatologia SUN et al. (2025) fisiopatologia da Doenga de Crohn, com destaque
para os eixos TNF-a, IL-23 e JAK-STAT.
Foram investigados biomarcadores séricos, fecais,
genéticos, metabolémicos e microbioldgicos para
CHEN et al. (2025); BALLESTA-
, estratificagdo dos pacientes, avaliagio do risco de
Biomarcadores e | LOPEZ et al. (2025); MEADE et

medicina de precisio

al. (2023); ROTTURA et al
(2025); CON et al. (2021)

progressio e predicio da resposta terapéutica.

Também foram abordadas estratégias

farmacogenéticas e tecnologias multiémicas voltadas

4 individualizagio das condutas.

Inteligéncia artificial
aplicada & pratica

clinica

CECCATO et al
SANTACROCE et al. (2025);
WANG et al. (2026); KOPYLOV
et al. (2026)

(2025);

Os estudos avaliaram aplicagdes de inteligéncia
artificial, incluindo aprendizado de maéquina e
aprendizado profundo, na integracio de dados
clinicos, laboratoriais, endoscépicos, histopatolégicos
além da predicio da resposta

e radiolégicos,

terapéutica e da evolugdo clinica.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 7, ago. 2026.
ISSN: 2675-3375




Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

Avancos

terapéuticos

DZIEGIELEWSKI et al. (2025);
PEYRIN-BIROULET et al.
(2025); D’HAENS et al. (2025);
SCHREIBER et al. (2026);
TURSI et al. (2026)

Foram identificadas novas estratégias terapéuticas

direcionadas ao TNF-q, 4 integrina 047 e a via IL-

23, além de pequenas moléculas. Os estudos

avaliaram desfechos relacionados 4 remissio clinica,
controle da atividade

cicatrizagio da mucosa,

inflamatéria e manutengio da resposta terapéutica.

Perspectivas futuras

e individualizagio da

WYATT et al. (2024); FRIMOR
et al. (2025); RUDRAPATNA et

Foram investigadas estratégias de monitorizagio
terapéutica, modelos preditivos, integragdo de dados

clinicos e abordagens de medicina personalizada

assisténcia al. (2023); MOREIRA et al. (2024) | voltadas i selegdo e ao ajuste individualizado das
terapias.
Fonte: Elaborada pelo autor principal DOS REIS, Brenda; 2026.
DISCUSSAO

Avancos na compreensio da fisiopatologia

A DC consolidou-se como uma enfermidade inflamatéria intestinal de fisiopatologia
complexa, na qual convergem predisposicdo genética, disfungio imunolégica, alteracdes da
microbiota e influéncia ambiental. A literatura recente reforca que a expressio clinica desse
quadro nio decorre de um mecanismo dnico, mas da interacio dinimica entre multiplas
camadas bioldgicas que modulam a intensidade, a extensdo e a persisténcia do processo
inflamatério. Nesse contexto, estudos baseados em transcriptdmica de célula Gnica e em analise
do microbioma ampliaram de forma significativa a compreensio da doencga, ao revelar
subpopulac¢des celulares e perfis microbianos associados a diferentes padrdes de atividade
inflamatéria. Esses achados ajudam a explicar por que individuos com fenétipos aparentemente
semelhantes apresentam trajetérias clinicas tdo distintas ao longo do tempo. (LIU L, et al., 2024;
FUCHTBAUER JD, et al., 2025)

Esse novo entendimento desloca a aten¢io da inflamagdo macroscédpica para circuitos
moleculares mais refinados, nos quais vias como TNF-a, IL-23 e JAK-STAT exercem papel
central na manutengio da atividade inflamatéria. A consolida¢do desses eixos como pontos-
chave da cascata patogénica tem sido determinante para o desenvolvimento de terapias mais

especificas e para a redefini¢do dos objetivos clinicos, que hoje ultrapassam o simples alivio dos
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sintomas. Assim, a condugio contemporinea passa a considerar também a preven¢io da
progressio estrutural, a cicatrizacdo mucosa e a reducio do risco de complicacdes a longo prazo,
refletindo uma mudanca de paradigma na forma de interpretar e tratar a doenga. (SUN Q, et
al., 2025; LIU L, et al., 2024)

Outro aspecto relevante é o reconhecimento da microbiota intestinal como componente
ativo da fisiopatologia, e nio apenas como um fenémeno secundirio associado ao quadro. As
evidéncias indicam que a disbiose pode favorecer tanto a ativagio quanto a perpetuagio da
resposta inflamatéria, mantendo o estado de agressdo ao epitélio intestinal e contribuindo para
a cronicidade do processo. Esse conceito é particularmente importante porque refor¢a a nogdo
do intestino como um ecossistema biolégico no qual hospedeiro e microrganismos interagem
de forma continua, influenciando a instalacdo, a progressio e a gravidade do acometimento
intestinal. Dessa maneira, a microbiota assume posicio central na explicagio da
heterogeneidade clinica observada entre os casos, especialmente nos perfis mais refratirios ou
com maior tendéncia a recorréncia. (FUCHTBAUER JD, et al., 2025; LIU L, et al., 2024)

Em conjunto, esses achados demonstram que os avancos na compreensio da
fisiopatologia nio se limitam a uma descricio mais detalhada da inflamacdo intestinal, mas
sustentam uma mudanga de paradigma na forma de interpretar e abordar a doenca. Ao integrar
genética, imunologia, microbiota e tecnologias édmicas, a literatura recente oferece uma base
mais robusta para identificar subgrupos de risco, compreender trajetdrias clinicas distintas e
propor alvos terapéuticos mais bem definidos. Assim, a fisiopatologia deixa de ter apenas valor
explicativo e passa a ocupar papel estruturante na organizagio de toda a discussio

contemporinea sobre biomarcadores, inteligéncia artificial e terapias avancadas. (LIU L, et al.,

2024; FUCHTBAUER JD, et al., 2025; SUN Q, et al., 2025)

Biomarcadores e medicina de precisio

A incorporagio de biomarcadores a pritica assistencial representa um dos avangos mais
consistentes da literatura recente, principalmente porque responde a uma limitagio histérica da
abordagem baseada apenas em sinais clinicos e achados endoscépicos. A variabilidade de
apresentacdo, a evolugio imprevisivel e a chance de perda de resposta as terapias convencionais
tornaram evidente a necessidade de instrumentos capazes de estimar risco, antecipar desfechos

e apoiar decisdes mais individualizadas. Nesse cendrio, marcadores séricos, fecais, genéticos,
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metabolémicos e microbiolégicos vém demonstrando utilidade tanto na identificacio de
individuos com maior probabilidade de progressdo quanto na predi¢io da resposta aos diferentes
esquemas terapéuticos, consolidando a medicina de precisdo como uma vertente cada vez mais
relevante na gastroenterologia contemporanea. (CON D, et al., 2021; CHEN L, et al., 2025;
MEADE S, et al., 2023)

A revisio de Chen et al. (2025) merece destaque por integrar evidéncias multiémicas que
relacionam assinaturas moleculares especificas a eficicia de terapias bioldgicas e de pequenas
moléculas. Esse achado é particularmente relevante porque amplia a compreensio de que a
resposta terapéutica depende nio apenas da droga escolhida, mas também das caracteristicas
biolégicas do hospedeiro e do préprio estado inflamatério do processo. Em paralelo, o modelo
proposto por Con et al. (2021), baseado em biomarcadores séricos simples, demonstra que a
estratificagdo precoce pode ser alcangada mesmo com ferramentas mais acessiveis, favorecendo
uma tomada de decisio clinica mais objetiva. Dessa forma, a literatura aponta para uma
transicdo progressiva da conduta empirica para estratégias ancoradas em dados biolégicos
mensuréaveis, o que tende a aprimorar o direcionamento terapéutico desde fases iniciais da
enfermidade. (CON D, et al., 2021; CHEN L, et al., 2025)

A farmacogenética também tem assumido papel relevante na explicacdo da variabilidade
de resposta aos agentes bioldgicos. Estudos recentes mostram que polimorfismos em genes
relacionados s vias inflamatérias e a sinalizagdo do fator de necrose tumoral podem influenciar
a eficécia dos anti-TNF, reforcando a ideia de que diferencas genéticas individuais contribuem
de maneira importante para a heterogeneidade terapéutica observada na pratica. Em
consonincia com essa perspectiva, a analise do microbioma e dos perfis associados a resposta as
terapias avancadas amplia ainda mais a compreensdo sobre os determinantes biolégicos da
resposta clinica, sugerindo que a interacdo entre genética, microbiota e inflamacio é mais
informativa do que a avaliagdo isolada de qualquer um desses componentes. (BALLESTA-
LOPEZ O, et al., 2025; MEADE S, et al., 2023; ROTTURA M, et al., 2025)

A literatura tem demonstrado que biomarcadores mais sofisticados, como os obtidos por
metabolémica e fenotipagem imunolégica, permitem uma leitura mais refinada da
heterogeneidade do quadro. Estudos com amostras de sangue e soro mostraram que perfis
metabdlicos e imunolégicos distintos podem diferenciar individuos sauddveis daqueles tratados

com anti-TNF, sugerindo que a resposta terapéutica ji pode ser parcialmente inferida por
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assinaturas biolégicas mensurdveis. Em conjunto, os dados reforcam que a integracdo entre
diferentes camadas de informacio tende a ser mais promissora do que a utilizacdo isolada de
um tnico marcador, sobretudo em uma condigio cuja atividade clinica nem sempre acompanha
de modo fiel a atividade inflamatéria subjacente. (CHEN L, et al., 2025 NOTARARIGO S, et
al., 2021; MEADE S, et al., 2023)

Dessa maneira, a medicina de precisio vem deixando de ser apenas uma proposta
conceitual para ocupar lugar concreto na definicdo de estratégias mais individualizadas de
cuidado. O conjunto das evidéncias sugere que a combinacdo entre biomarcadores séricos,
marcadores genéticos, perfis microbiolégicos e analises multiémicas pode reduzir a incerteza
clinica, apoiar a sele¢do do agente mais adequado e antecipar a necessidade de escalonamento
terapéutico. Ainda assim, a transi¢do para o uso rotineiro dessas ferramentas depende de maior
padroniza¢io metodoldgica, validagdo multicéntrica e defini¢do de pontos de corte clinicamente
tteis, aspectos que seguem limitando a ampla incorporac¢do desses testes na rotina assistencial.
Mesmo com essas restri¢des, o cendrio atual indica uma mudanca clara de paradigma, na qual a
conduta passa a ser guiada pela biologia individual de cada caso, e nio apenas pela gravidade
observada em determinado momento. (BALLESTA-LOPEZ O, et al., 2025; CHEN L, et al.,
2025; CON D, et al., 2021; ROTTURA M, et al., 2025)

Inteligéncia artificial aplicada 4 prética clinica

A inteligéncia artificial tem emergido como uma das 4reas mais promissoras no cuidado
dessa enfermidade, sobretudo pela capacidade de integrar grandes volumes de informagio em
um tnico modelo analitico. O uso dessas tecnologias tem permitido unir dados clinicos,
laboratoriais, endoscépicos, histopatolégicos e radiolégicos em estruturas preditivas capazes de
reconhecer padrdes que, muitas vezes, escapam 2 anélise convencional. Esse movimento é
particularmente relevante em uma doenca marcada por fenétipos heterogéneos, resposta
terapéutica varidvel e elevada complexidade assistencial, pois amplia as possibilidades de
suporte & decisdo clinica e de personalizagio das condutas. (CECCATO HD, et al., 2025;
SANTACROCE G, et al., 2025; WANG Y, et al., 2026)

A aplicagio da inteligéncia artificial na histologia e na avaliacdo multimodal representa
um avango importante no refinamento do diagndstico e da estratificagio progndstica.

Ferramentas baseadas em aprendizado de méquina e aprendizado profundo vém demonstrando
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potencial para padronizar interpretacdes, reduzir subjetividade e identificar sinais de nio
resposta terapéutica antes que o fracasso clinico se torne evidente. O modelo multimodal
desenvolvido para prever nio resposta primdria ao infliximabe ilustra bem essa tendéncia, ao
integrar diferentes tipos de dado em um mesmo sistema preditivo e oferecer uma leitura mais
precisa do comportamento esperado diante da terapia. Assim, a inteligéncia artificial nio
substitui a anélise clinica, mas passa a atuar como apoio estratégico para a tomada de decisio
em cendrios de maior complexidade. (CECCATO HD, et al., 2025; SANTACROCE G, et al.,
2025; WANG Y, et al., 2026)

Além da aplicagio em modelos diagndsticos e preditivos, o campo da inteligéncia
artificial também se destaca pela capacidade de apoiar a medicina de precisio em sentido mais
amplo. O workshop da ECCO sobre gestio médica e medicina personalizada reforca que o
futuro da especialidade tende a depender da convergéncia entre algoritmos preditivos, dados
biolégicos e experiéncia clinica, de forma particular em popula¢des nas quais a progressio da
doencga é dificil de antecipar apenas por critérios tradicionais. Essa integracdo torna possivel nio
s6 refinar o progndstico, mas também selecionar de forma mais racional os individuos que
poderdo se beneficiar de terapias avancadas, acompanhamento mais estreito ou escalonamento
precoce. (KOPYLOV U, et al., 2026; CECCATO HD, et al., 2025)

Apesar dos avangos, a aplicacdo ampla dessas ferramentas ainda exige cautela. A
necessidade de validagio multicéntrica, reprodutibilidade em populagdes diversas e avaliagio
do impacto real sobre desfechos clinicos permanece como etapa fundamental antes de sua
incorporagio rotineira. Além disso, a variedade dos sistemas de satde, das plataformas
analiticas e dos protocolos de coleta de dados imp&e desafios importantes para a generalizacio
dos resultados. Ainda assim, a direcdo observada na literatura é inequivoca: a inteligéncia
artificial tende a ocupar papel crescente como recurso complementar 3 avaliacdo médica,

especialmente em uma doenca cuja complexidade exige integracio cada vez maior entre
diferentes fontes de informacio. (KOPYLOV U, et al., 2026; SANTACROCE G, et al., 2025;
WANG Y, et al., 2026)

Avangos terapéuticos

No campo terapéutico, os achados demonstram expansio progressiva das opcdes

disponiveis para formas moderadas e graves do quadro, com consolida¢io dos biolégicos e das
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terapias direcionadas como pilares do cuidado. A literatura recente confirma o fortalecimento
de agentes anti-TNF, bloqueadores da via IL-12/23, antagonistas seletivos de IL-23 e novas
pequenas moléculas, refletindo um esfor¢o continuo para controlar melhor a atividade
inflamatéria e alcancar remissdo sustentada. A comparagio entre antagonistas de IL-23p1g e
ustequinumabe, por exemplo, reforca a importincia dessa via na modulagio da doenca e
evidencia a transi¢do para abordagens mais especificas, baseadas em alvos imunolégicos
definidos. (DZIEGIELEWSKI C, et al., 2025; PEYRIN-BIROULET L, et al., 2025)

Os resultados de vida real também contribuem para essa discussio ao mostrar que a
efetividade dos biolégicos nio se restringe ao ambiente de ensaios clinicos. O uso de
ustequinumabe em casos com falha prévia de terapias convencionais ou biolégicas anteriores
demonstra sua relevincia como opgio de resgate, enquanto os dados sobre risanquizumabe
apontam para resultados favordveis em pacientes com doenca moderada a gravemente ativa.
Em paralelo, a experiéncia com infliximabe subcutineo personalizado sugere que otimizar a via
de administragdo e a estratégia posoldgica pode ampliar a profundidade da resposta clinica,
reforcando a nogio de que os avangos terapéuticos nio dependem apenas de novas moléculas,
mas também de formas mais inteligentes de empregar agentes j4 disponiveis. (MIRANDA A,
et al., 2021; PEYRIN-BIROULET L, et al., 2025; SCHREIBER S, et al., 2026)

As pequenas moléculas passaram, da mesma forma, a ocupar espaco crescente na
discussdo contemporinea. O estudo com deucravacitinibe mostrou resultados de eficicia e
seguranca em fases iniciais de avaliagdo, ampliando o repertério terapéutico além dos biolégicos
tradicionais e reforcando o interesse por firmacos capazes de modular vias intracelulares de
sinalizacdo de maneira mais precisa. Nesse mesmo movimento, a intensificacio terapéutica e a
mudanca de via de administracio com vedolizumabe ilustram que a otimizagio da estratégia
pode ser tdo relevante quanto a introdu¢io de novos compostos, sobretudo em cenirios de
resposta parcial. Em conjunto, esses dados evidenciam que o avango terapéutico atual é marcado
por diversificagdo de mecanismos de agdo, racionalizacio do uso dos agentes e busca por maior
profundidade de remissdo. (D'HAENS G, et al., 2025 MACALUSO FS, et al., 2025)

Ainda assim, a resposta terapéutica permanece heterogénea, o que reforca a necessidade
de identificar precocemente fatores associados & nio remissio e ao fracasso das estratégias
disponiveis. Estudos de vida real demonstram que caracteristicas basais e aspectos do curso do

tratamento influenciam o desfecho com determinadas terapias, indicando que a simples
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disponibilidade de novas drogas nio resolve, por si s, a variabilidade clinica da enfermidade.
Isso refor¢a a importincia de combinar terapias avancadas, biomarcadores e monitorizacio
continua, para que o tratamento deixe de ser apenas reativo e passe a ser guiado por respostas

objetivas e pela probabilidade individual de beneficio. (TURSI A, et al., 2026; WYATT NJ, et

al., 2024)

Perspectivas futuras e individualizacdo da assisténcia

As perspectivas futuras apontam para um modelo de cuidado cada vez mais centrado em
precisio, monitoriza¢do e predi¢do. A literatura recente demonstra que a escolha terapéutica
tende a depender cada vez mais de perfis clinicos e bioldgicos especificos, em vez de seguir
esquemas uniformes para todos os individuos. O estudo multicéntrico prospectivo voltado a
identificacdo de preditores de resposta as terapias avancadas ilustra essa tendéncia ao buscar
varidveis capazes de orientar a selecio dos agentes mais adequados. Em paralelo, a anélise de
dados individuais de ensaios clinicos reforca que a personalizacdo do tratamento j4 ndo é apenas
uma hipdtese tedrica, mas uma estratégia concreta para aumentar a chance de resposta e reduzir
falhas terapéuticas. (WYATT NJ, et al., 2024; RUDRAPATNA VA, et al., 2023)

Outro avango relevante estd na légica da monitorizagio baseada em modelos, onde a
dosagem e o intervalo terapéutico passam a ser guiados por informagdes integradas do préprio
paciente. A proposta de doseamento de precisio para ustequinumabe e vedolizumabe
exemplifica bem esse racional, ao sugerir que a otimiza¢do posoldgica pode contribuir para
melhor eficicia e menor risco de subtratamento ou desperdicio terapéutico. Associada a isso, a
construgio de estruturas de multiplos desfechos em ensaios clinicos amplia a compreensio sobre
o que deve ser considerado sucesso terapéutico, incorporando remissio clinica, cicatrizagio
mucosa, seguranca e estabilidade ao longo do tempo. Essa ampliagio de conceito é fundamental
para que a avaliacdo da doenca acompanhe sua complexidade real e nio se limite a indicadores
isolados. (FRIMOR C, et al., 2025; MOREIRA PL, et al., 2024)

De forma integrada, os estudos sugerem que o futuro do cuidado nessa 4rea serd guiado
por uma combinacio de biomarcadores, inteligéncia artificial, terapias direcionadas e modelos
posolégicos individualizados. A tendéncia ndo é apenas acrescentar novas tecnologias ao arsenal
existente, mas reorganizar a légica assistencial em torno de informacées mais precisas e de

maior valor prognéstico. Essa transicio se faz importante considerando que a DC possui
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comportamento imprevisivel, alto custo assistencial e potencial de complica¢des cumulativas,
na qual a adogdo de estratégias mais personalizadas pode representar ganho real de eficicia e
racionalidade terapéutica. Ainda persistem desafios metodolégicos, necessidade de validagio
externa e desigualdade na incorporacdo dessas ferramentas entre diferentes contextos de satde,

mas o conjunto das evidéncias aponta com clareza para uma assisténcia cada vez mais
individualizada e orientada pela biologia do caso. (FRIMOR C, et al., 2025; WYATT N]J, et al.,
2024; MOREIRA PL, et al., 2024)

CONCLUSAO

Os avancgos recentes no tratamento da Doenca de Crohn tém promovido uma
transformacdo significativa na forma de conduzir essa enfermidade, com a incorporacio de
terapias bioldégicas mais seletivas, pequenas moléculas, biomarcadores, ferramentas de
inteligéncia artificial e abordagens fundamentadas na medicina de precisdo. As evidéncias
analisadas demonstram que a integracdo entre informacdes clinicas, genéticas, imunolégicas e
microbiolégicas amplia a capacidade de prever a resposta terapéutica, favorece a
individualiza¢do das condutas e contribui para melhores desfechos clinicos. Nesse contexto, a
transi¢do de um modelo terapéutico baseado predominantemente no controle dos sintomas para
estratégias direcionadas as caracteristicas biolégicas de cada paciente representa um dos
principais avancos no cuidado das doencas inflamatérias intestinais.

Entretanto, a ampla incorporagio dessas inovacdes ainda depende da superacio de
desafios relacionados & padronizacio de biomarcadores, validagio externa dos modelos
preditivos, custos das terapias avangadas e disponibilidade dessas tecnologias em diferentes
sistemas de satde. Assim, pode-se concluir que a medicina de precisio constitui uma
perspectiva promissora para o futuro do manejo dessa doenga, com potencial para otimizar a
selecdo terapéutica, reduzir falhas de tratamento e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
Além disso, o desenvolvimento de estudos prospectivos multicéntricos e de estratégias que
integrem diferentes tecnologias diagnésticas e terapéuticas serd fundamental para consolidar

sua aplica¢do na pritica clinica e ampliar os beneficios observados até o momento.
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