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RESUMO

A Doenga de Crohn é uma doenca crbnica de etiologia multifatorial e faz parte do grupo das doencas
inflamatdrias intestinais, acometendo qualquer parte do trato gastrointestinal, mas tendo como regiéo principal
o ileo terminal. A principal caracteristica & ser transmural e com inUmeros sintomas associados a processos
inflamatérios agudizados. O diagnéstico é baseado em um conjunto de fatores que engloba desde a histéria
clinica até exames complementares. O tratamento inclui medidas farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas. Esta
doenca pode afetar qualquer género, mas é mais preponderante em mulheres, sendo a faixa etaria mais
acometida entre os 20 e 40 anos, com uma segunda onda aos 55 anos. Sua incidéncia e prevaléncia é maior
em paises em desenvolvimento e no Brasil ainda faltam dados para a definicdo do perfil epidemioldgico. Esta
revisdo bibliografica buscou aspectos epidemioldgicos, fisiopatoldgicos, clinicos, além do método diagndstico
e tratamentos disponiveis atualmente. Para obtencao das informacdes, foi realizada reviséo a partir de bases
de dados online, onde foram utilizados critérios de inclusdo: estudos observacionais, descritivos, revisdes
sistematicas, estudo de caso, cenario nacional e internacional, publicacéo nos diferentes idiomas, no periodo
de 2007 a 2020. Foram encontradas 76 bibliografias, das quais 34 se tornaram elegiveis para o estudo.

PALAVRAS-CHAVE: Doencas do Sistema Digestorio; Gastroenteropatias; Gastroenterite; Doencas
Inflamatdrias Intestinais; Doencga de Crohn.

1 INTRODUCAO

Doenca inflamatoria intestinal (DII) € um grupo de disturbios inflamatorios
gastrointestinais categorizados em 2 tipos principais - A Doenca de Crohn (DC) e a Colite
Ulcerativa (PERLER, 2019), caracterizados pela presenca de uma resposta imune
inapropriada a microbiota intestinal endégena, com ou sem componente de auto-
imunidade, a Doenca de Crohn possui incidéncia de 0,1-16 casos a cada 100.000
habitantes em todo o mundo (AZEVEDO, 2019).

Contudo, a incidéncia da Doenca de Crohn tem aumentado de forma lenta e
progressiva, principalmente quando a pesquisa é exercida sobre a populacdo infantil.
Alguns estudos constataram que a doencga raramente inicia antes dos 10 anos, em geral
comeca entre os 12 e 18 anos de idade, consumando que seu maior pico de incidéncia
fique ao redor dos 30 anos (GUIMARAES, 2020). O Brasil € uma area de baixa prevaléncia
da Doenca de Crohn, dessa forma ndo € considerada uma doenca compulséria. Porém,
acredita-se que por ser de dificil diagnostico, 0 nimero de casos seja muito maior,
especialmente na regido sudeste (ROMANO, 2016). Ademais, estudos epidemioldgicos
tém observado que a incidéncia da DC se elevou de 1-3 por 100.000 pessoas para 3-4 por
100.000 pessoas nhas areas urbanas mais desenvolvidas do Brasil (LIBANIO, 2017).

DC é definida como um processo inflamatorio crénico e idiopatico, que pode afetar
gualquer segmento do trato gastrointestinal (TGI), desde a boca até o anus (AZEVEDO,
2019). Os individuos com Doenca de Crohn apresentam um amplo espectro de sintomas e
gravidade, tanto intestinais quanto extraintestinais, as quais sdo observadas em 20-30%
dos casos, e incluem manifestacdes articulares, dermatoldgicas e hepaticas (BRANDAO,
2020). Os principais sintomas de Crohn incluem dor abdominal, diarreia, perda de peso e
fadiga (PERLER, 2019). Seu diagnoéstico é baseado em um conjunto de dados resultantes
da histéria clinica, exame fisico e exames diagndsticos complementares, como exame
endoscopico, radioldgico, laboratorial e histologico (AZEVEDO, 2019).
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A evolucéo dessa patologia pode resultar em dano intestinal progressivo e disfuncao,
podendo causar significativa morbidade e grande impacto na qualidade de vida. Um terco
dos pacientes apresenta complicagbes da DC (estenoses, fistula ou abscesso) ao
diagnostico. Apos o diagnostico a maioria dos pacientes desenvolvera uma complicacéo,
com cerca de 50% desses necessitando de cirurgia dentro de 10 anos (TORRES, 2019).

Como a etiologia da DC permanece desconhecida, uma terapia curativa ainda néo
esta disponivel (TORRES, 2019). O tratamento depende da localizacdo anatdmica, da
intensidade da doenca (leve, moderada ou severa) e do estado geral do paciente. O
tratamento é baseado no controle de sintomas, indugdo e manutencdo da remisséo, terapia
nutricional, tratamento cirdrgico e melhoria da qualidade de vida (ROMANO, 2016). O
tratamento das DIlI's ¢é principalmente farmacolégico, com anti-inflamatérios e
imunossupressores, terapia bioldgica também pode ser usada (BRANDAOQ, 2020).

Apesar do crescimento da incidéncia no Brasil, principalmente dentro da populacao
infantil, ainda ha caréncia de estudos recentes nacionais a respeito da Doenca de Crohn e
todos os seus aspectos, como epidemiologia, diagndstico e tratamentos mais atuais além
de suas diferentes formas de apresentacao clinica e evolucdo. Diante desse cenario, 0o
presente estudo tem como objetivo revisar acerca de todos esses aspectos, expondo 0s
conhecimentos modernos relativos a Doenca de Crohn, com o intuito de contribuir para
maior conhecimento por parte de estudantes, portadores de DC, pesquisadores ou qualquer
individuo que tenha interesse sobre o assunto, e até mesmo para melhorar o atendimento
e tratamento, tornando-o mais eficiente, da Doenca de Crohn, podendo melhorar o curso
da doenca e a qualidade de vida do préprio paciente.

2 METODOLOGIA

Este artigo compreendeu um estudo descritivo, qualitativo, do tipo revisao
bibliogréfica. Para seu desenvolvimento foi realizada revisdo ndo sistematica com 76
diferentes artigos acerca da Doenca de Crohn, obtidos através das bases de dados online:
Biblioteca Virtual em Saude, Lilacs, PubMed, Scientific Eletronic Libary Online, Portal de
periodicos capes MEC e Google Académico. A partir dessas bases de dados foram
utilizadas os seguintes descritores e suas combinacdes para a selecdo dos artigos:
Doencas do Sistema Digestério, Gastroenteropatias, Gastroenterite, Doencas Inflamatorias
Intestinais, Doenca de Crohn, sinais e sintomas da Doenca de Crohn, tratamento de Crohn,
assim como seus correspondentes em inglés e espanhol.

Apenas artigos em portugués, inglés e espanhol foram considerados para esta
revisdo. Além do idioma de publicacéo, foram considerados como limite na estratégia de
busca os textos disponiveis na integra, a presenca dos descritores no titulo ou resumo, no
periodo de fevereiro de 2021 a julho de 2021. Os critérios de inclusédo considerados, foram:
estudos observacionais, descritivos, revisdes sisteméticas, estudo de caso, cenario
nacional e internacional, publicacdo nos diferentes idiomas, presenca dos descritores no
titulo ou resumo com periodo de publicacdo de 2007 a 2020, com textos disponiveis na
integra. Foram excluidos artigos que corresponderem a literatura cinzenta, aqueles com
idioma diferente dos elencados e tal qual os que estavam fora do tema em questao.

Inicialmente foram lidos os titulos e resumos com base nos critérios de inclusdo e
exclusao das bibliografias reunidas, nos casos em que a leitura do resumo néo foi suficiente
para estabelecer se o artigo deveria ser incluido os artigos foram lidos na integra.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Para este estudo foram selecionados setenta e seis (76) artigos. Apoés leitura dos
resumos desses, cinco (5) foram excluidos por pertencerem a literatura cinzenta, vinte e
quatro (24) realizavam mencdo a Doenca de Crohn, mas n&o supriam o conteudo
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necessario e treze (13) apenas mencionavam a DC. Apés essa selecao, foram incluidos
trinta e quatro (34) estudos nesta revisao.

3.1 GERAL

O Trato Gastrointestinal (TGI) pode ser acometido por inflamacfes que alteram sua
estrutura e seu funcionamento. As doencas inflamatdrias intestinais (DII) apresentam-se
principalmente como Doenca de Cronh (DC) e Retocolite Ulcerativa (RCU), doencas
cronicas recorrentes caracterizadas por dor abdominal, febre, sangramento retal, diarreia e
grave perda de peso, além de serem fator de risco para o cancer colorretal (BELEM, 2015).

E sabido que habitos de vida, uma maior exposi¢do a microrganismos, deficiéncia
da resposta imunoldgica e higiene inadequada, alta taxa de doencas inflamatorias crénicas
e neoplasicas, aumentam a morbidade e a mortalidade (BELEM, 2015), em especial as DII.

A Doenca de Crohn (DC) é uma patologia inflamatdria, crbnica, autoimune e
progressiva que afeta desde a orofaringe até a regiao anal, sendo mais comum no intestino
delgado (ileo) e intestino grosso (colon). A DC tem como caracteristica ser, maioria das
vezes, transmural, afetando as paredes intestinais e podendo atingir estruturas préximas,
como linfonodos regionais e o mesentério (FERRAZ, 2015; MENDES, 2019). O aspecto
transmural pode acometer a tlnica mucosa, passando pela submucosa, muscular e
frequentemente estendendo-se através da serosa, podendo ocorrer a formacéo de fistula
(BELEM, 2015). As lesbes que afetam o TGl sdo descontinuas, ou seja, existem areas
afetadas seguidas por aéreas normais, posteriormente se transformam em cobblestone
(superficie com aspecto de paralelepipedo). A DC é caracterizada por apresentar sintomas
mais sutis que RCU, e por isso pode ter o diagndstico tardio. Geralmente, estdo associados
ao desconforto gastrointestinal com dores abdominais, diarreia, vOmito, sangramento
colénico, fissuras, distensdo abdominal, perda de peso, saciedade precoce (BELEM, 2015).

3.2 EPIDEMIOLOGIA

Apesar da falta de dados oficiais sobre a incidéncia no Brasil, seja pela falta de
diagndstico devido as suas multiplas formas clinicas, seja pela limitacdo de recursos
propedéuticos, estudos afirmam a maior incidéncia em brancos e pardos, entre irmaos e
gémeos idénticos. Acredita-se também, na maior incidéncia de doencas inflamatérias
intestinais em populacdes mais industrializadas, que utilizam anticoncepcionais orais,
ingerem poucas fibras e que sejam tabagistas (PAPACOSTA et al, 2017). No Brasil, ainda
sdo escassos estudos sobre a sua prevaléncia e, um dos primeiros estudos publicados
destacou um numero crescente de portadores de DC na segunda metade do século XX.
De acordo com a literatura, dados epidemiol6gicos ressaltam que a prevaléncia da DC é
mais comum em jovens adultos de 20 a 40 anos, com uma segunda elevacédo a partir dos
55 anos, sendo mais comum em mulheres (ARANTES et al. 2017).

Ademais, Protasio et al (2018) apontam uma certa incidéncia de doencas
inflamatérias intestinais na populacao pediatrica, sendo a DC a mais comum. Ha evidéncias
gue as manifestacfes da DC sdo mais intensas em criangas.

3.3 ETIOLOGIA E FISIOPATOLOGIA

A etiologia da DC néo é tdo conhecida, porém ha evidéncias do envolvimento de
fatores genéticos, ambientais, imunolégicos e infecciosos no seu desenvolvimento. Ha
indicios que o tabaco aumenta em duas vezes o risco para DC. Também se observou que
pacientes submetidos ao procedimento de apendicectomia ap0s a segunda década de vida
tem piora do prognastico. E por fim, a utilizacdo de farmacos como anticoncepcionais orais,
anti-inflamatérios néo esteroidais (AINES) e antibioticos, principalmente metronidazol e
fluoroguinolonas estéo envolvidos na aparicdo de novos casos. Além da influéncia da dieta
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rica em gorduras, acucar refinado, poucas fibras e baixa ingesta de vitamina D e fator
psicologico contribuem com maior risco de desenvolver a DC (DUQUE, 2018).

Ha teorias de que a origem genética da DC esté relacionada com genes HLA-DR7 e
HLA-DQ 4 em 30%, assim pode ser vista uma maior prevaléncia em pessoas da mesma
familia, em 25% dos casos, pela mutagéo no receptor presente em macréfagos, relacionado
a imunidade inata, o NOD2/CARD15. Além disso, pode haver uma associa¢cdo de outros
genes, 0 IL-23R, ATG16L1 e IRGM. O primeiro esta relacionado com a expresséo de Th17
e os outros dois relacionados com a deficiéncia na eliminacdo de produtos bacterianos,
exacerbando a resposta inflamatéria intestinal. (ESBERARD, 2012). De acordo com Duque
(2018), a alteracdo em NOD2 é mais evidenciada em europeus com ascendéncia judaica,
além da associacdo com a manifestagéo fibroestenosante na DC.

A partir da convergéncia desses fatores, acredita-se que a resposta inflamatoria
esteja relacionada com o desequilibrio na homeostase intestinal, principalmente pela
exacerbacdo do sistema imunolégico que abrange os linfécitos T CD4+ tipo Thil,
produzindo IL-2 e IFN-y que por sua vez estimulam linfécitos T citotoxicos, a producao de
TNF-a e IL-1B, aumentando a concentracdo destas citocinas na mucosa intestinal que
ocasionam as lesdes do tecido local (FERRAZ, 2015). Mendes et al (2019) acrescenta que
o processo inflamatério também é desenvolvido pela exposicdo continua de antigenos da
dieta, agentes infecciosos ou toxinas e as proprias bactérias da microbiota intestinal.

3.4 MANIFESTACOES CLINICAS

De acordo com Brandao et al (2020), os pacientes possuem varias manifestacées
clinicas que vao desde sintomas intestinais, como diarreia crénica, sangramento retal, dor
abdominal, perda de peso até manifestacBes extra intestinais, artralgia, artrite, colangite
esclerosante e pioderma e algumas mais gerais, febre e anemia. Outros sintomas distintos
podem estar presentes, como fadiga, anorexia, sangue nas fezes, ocluséo intestinal e
abdome agudo (PAPACOSTA et al, 2017). A DC pode levar a complicacbes graves que
incluem formacdao de fistulas em alcas intestinais, bexiga urinéria, vagina ou regido perianal,
abscessos abdominais ou peritonite, além de estenose ou obstrucdo intestinal (ROMANO
et al, 2016). H4 também a presenca de Ulceras aftoides sobre a placa de Peyer no delgado
junto com agregados linfoides no col6n, em um quadro inicial que evoluem em tamanho e
passam a ser serpiginosas e em seguida, se unem formando Ulceras longitudinais e fissuras
(MARANHAO, 2015).

A presenca dos sintomas depende da localizagcdo, extensdo e gravidade da
inflamacéo, ou seja, dependendo do subtipo de doenca de Crohn presente, este definira os
sintomas. Os principais sintomas de acordo com a localizagéo s&o inflamacgao restrita ao
ileo, inflamacdo gastroduonenal, DC com pequena extensdo do intestino, colonica e
perianal. A inflamacdo restrita ao ileo manifesta-se por dor abdominal pdés-prandial
localizada na area periumbilical, especialmente em criancas, além de coélica abdominal
cronica e diarreia (sintoma que dificulta a distingdo entre a sindrome do intestino irritavel),
aumento de proteina C reativa sanguinea. Na inflamacédo Gastroduodenal ha saciedade
precoce, nauseas, vomitos, dor epigastrica, ou disfagia, devido a dor pos-prandial e retardo
no esvaziamento gastrico. Ja na DC com pequena extensdo do intestino ha dor abdominal
difusa, anorexia, diarreia e peso perda e pode resultar em ma absorcao de lactose com
sensibilidade abdominal difusa. O subtipo colénica podera imitar a RCU, com diarreia
mucosanguinolenta associada a dor abdominal inferior. E por fim o subtipo perianal podera
expressar-se com verrugas anais, fissuras anais e fistulas com aumento das colicas e
distensdo abdominal e vomitos, podendo evoluir para estenose localizada com obstrucéo
parcial ou completa em casos mais graves (BELEM, 2015).

A dor abdominal geralmente esta localizada no quadrante inferior direito (QID) ou em
epigastrio, associada ao aparecimento de massa hipersensivel no QID (espessamento das
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alcas intestinais). Ocorre principalmente quando o ileo e o ceco séo afetados, sendo que a
dor se assemelha a causada pela apendicite. O diagnéstico, por muitas vezes, € feito
ocasionalmente por uma cirurgia abdominal PAPACOSTA et al, 2017).

Ha diarreia, causada por um conjunto de fatores, relacionados a ma absorcao de
solutos e sais biliares, ao crescimento bacteriano excessivo e, por fim, & deterioracdo da
mucosa levando a perda da sua funcdo. Ocorre a absorcao eficiente de agua pela mucosa
intestinal, devido ao estado hiperosmolar das fezes e do mau funcionamento das células
intestinais, que ndo sao capazes de realizar sua funcdo adequada. A ma absorcéo de
sais biliares pode conduzir a esteatorreia, ao déficit de vitaminas lipossollveis, pois estas
requerem a presenca destes sais para a sua absorcdo. Quando o intestino delgado é
afetado aumenta também a probabilidade de ocorrer diarreia ou fezes semissolidas,
contendo muco e eventualmente pus, mas raramente sangue (FRANCES, 2010).

A febre € outra manifestacdo, pois o paciente com DC apresenta uma resposta
inflamatoria exacerbada a qualquer estimulo antigénico, devido a um sistema imunitario
cronicamente ativo e uma mucosa intestinal inflamada. Esse processo é mediado por
citocinas inflamatoérias, que sdo largamente produzidas pela mucosa intestinal desses
pacientes. As citocinas inflamatérias atingem a corrente sanguinea e atuam como
pirbgenos enddgenos, que ao entrarem em contato com 0s neurdnios na regiao anterior do
hipotdlamo, fazem com que eles liberem metabdlitos do acido araquidénico. Esses
metabdlitos se difundem para a regido anterior do hipotdlamo, que aumenta o set point
termorregulador (PAPACOSTA et al, 2017).

AlteracBes nutricionais e perda de peso sdo causados principalmente pela ma
absorcdo dos nutrientes pela mucosa intestinal acometida na DC, principalmente se o
segmento afetado for o jejuno. Ha comprometimento das funcdes digestivas, tanto no
[imen intestinal quanto nas células da parede intestinal. A apresentacdo da doenca é
determinada também pelo déficit de vitaminas, proteinas e minerais ndo absorvidos. A
hipovitaminose pode causar anemia, hemorragias, alteracdes na densidade Ossea e
dermatite. A deficiéncia proteica e mineral pode levar ao surgimento de edema,
imunossupressao e agravamento da perda de peso (BYA, 2007).

A anemia é a mais comum complicacao sistémica e manifestacao extraintestinal de
doenca inflamatéria intestinal. Tem sido associada a complicacées como fadiga, qualidade
de vida prejudicada, absenteismo e perda de produtividade, mesmo na auséncia de
sintomas especificos. O impacto da anemia na a qualidade de vida dos pacientes é
substancial e afeta varios aspectos da vida, como funcdes fisicas, emocionais e cognitivas.
Na maioria dos casos € devido a combinacao de anemia por deficiéncia de ferro cronica e
anemia de doencas crbnicas. A DC foi associada um risco maior de anemia, principalmente,
quando ha doenca ativa (PARRA, 2020).

Outras manifestacdes incluem, urgéncia e possivel incontinéncia fecal, relacionados
ao acometimento do célon e reto, devido a perda de distensibilidade retal, enquanto as
fezes com maior volume, mas sem urgéncia estdo relacionadas a acometimentos do
intestino delgado. Ha& também a ocorréncia de Ulceras aftoides nos labios, gengiva e
mucosa bucal, além de orificios fistulosos, endurecimento e rubor na regido anal.

Além das manifestacdes intestinais, ha grande prevaléncia de manifestacbes
extraintestinais (MEI) em portadores de DC. Estas alteracbes podem surgir antes dos
sintomas intestinais, concomitante ou ulteriormente, podendo ou néo ter relacdo com o
acometimento intestinal (MOTA, 2007). A mais comum delas é a artrite. As manifestacdes
hepaticas sdo a esteatose, pericolangite, cirrose, figado reacional, fibrose periductal,
colangite esclerosante, abcesso hepético e hepatite crénica aguda, além de presenca de
calculos biliares. O envolvimento pulmonar é pouco frequente, sendo geralmente
assintomatico. O pioderma gangrenoso pode aparecer de forma agressiva e trazer
problemas sociais e psicoldgicos ao paciente (MARANHAO, 2015). Além dessa, o eritema
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nodoso e a psoriase podem ocorrer. Uveite, glaucoma e episclerite, litiase renal, fistulas
éntero-vesicais e insuficiéncia renal também podem ocorrer (MOTA, 2007).

3.8 COMPLICACOES

Dentre as complicacdes da DC destacam-se a obstrucéo do intestino delgado (25%-
30%), as fistulas em alcas intestinais, bexiga, vagina, pele e regido perineal (10%-15%),
abscessos e peritonite, podendo ocorrer concomitantemente com colangite esclerosante e
nas formas vaginais e perineais mais graves (MARANHAO, 2015). Além de carcinoma
coloretal, sendo este, significativamente mais comum em pacientes com doenca de Crohn,
com um risco de quatro a sete vezes superiores em comparacao a individuos higidos
(PAPACOSTA et al, 2017). Ademais, as principais complicacdes na doenca de Crohn séo
caracterizadas por hemorragias, estenoses intestinais, aderéncias fibrosas, perfuragoes
intestinais, megacolon toxico, fistulas, fissuras, abcessos perianais. Nas criancas ha atraso
do crescimento e do desenvolvimento fisico (PAPACOSTA et al, 2017).

3.9 CLASSIFICACAO
3.9.1 Classificacédo de Montreal

Proposta em 2005, é a mais utilizada e tem como objetivo uniformizar a
caracterizacdo desta doenca, utilizando parametros clinicos reprodutiveis e caracteristicas
epidemioldgicas. Sua valia é determinar o fenotipo da DC, podendo correlaciona-lo com os
possiveis desfechos clinicos e prognostico associados, afim de auxiliar na escolha
terapéutica e do seguimento mais adequado (BECHARA, 2015).

Tabela 1: Demonstracéo da classificagdo de Montreal.

Idade ao diagnostico

() Al <16 anos

( ) A2 entre 17 e 40 anos

( ) A3 >40 anos

Localizacéo

( ) L1. lleo (limitada ao tergo inferior do intestino delgado, com ou sem o envolvimento do ceco)

( ) L2. Cdlon (qualquer local entre o ceco e o reto, sem acometer o trato digestivo superior)

() L3. lleocdlica (ileo terminal e em qualquer lugar entre o célon ascendente e o reto)

( ) L4*. TGI superior isoladamente (localizag&o superior ao ileo terminal, exceto boca)

*modificador que pode ser adicionado a L1-L3, caso haja doenca concomitante envolvendo o trato
gastrointestinal superior

Comportamento clinico

( ) B1. Nao estenosante, ndo penetrante (presenca de inflamacéo, sem evidéncia de estenose ou fistula)

( ) B2. Estenosante (estreitamento do Iimen)

( ) B3. Penetrante (fistulas abdominais ou massas inflamatérias e/ou abscesso em qualquer periodo de
evolucéo da doenca)

() P. Modificador para doenca perianal (adicionado a B1-B3 em caso de doenca perianal concomitante).

Fonte: Tabela adaptada de BRAZILIAN STUDY GROUP OF INFLAMMATORY BOWEL DISEASES, 2010

Nessa classificacdo o parametro idade considera o momento em que o diagndstico
foi definitivamente estabelecido (BECHARA, 2015).

A localizacdo é definida como o local de maior extensao anatémica da doenca em
gualquer periodo. Se houver comprometimento proximal (L4) e distal (L1 a L3)
concomitantemente, a categoria L4 deve ser adicionada como um modificador; se a doenca
distal ndo é encontrada, L4 permanece considerada de forma exclusiva (BECHARA, 2015).

No comportamento clinico quando ha doenga perianal, deve ser indicada
separadamente pela presenca de um marcador (p) (BECHARA, 2015).
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Crohn's Disease Activity Index (CDAI), “indice de Atividade da Doenca de Crohn”,
classifica a DC quanto sua atividade, sendo a principal ferramenta para averiguar a eficacia
do método terapéutico (PAPACOSTA et al, 2017). Neste indice para cada variavel é
atribuido um score, no qual, soma-se o valor de cada uma, como apresentado na tabela 2.
Ao final considera-se trés situacfes possiveis: Remissédo da doenca quando o valor total do
score esté abaixo de 150; Doenca ativa entre 151-450; e Doenga grave acima de 450.

Tabela 2: Fatores avaliados pelo indice de Atividade da Doenca de Crohn (CDAI).

Variavel

Score

Padréo de fezes relatado pelo paciente*

14 pontos a cada fezes alterada

Uso de difenoxilato ou loperimida para diarreia**

Sim 30 pontos
Nao 0 pontos
Dor abdominal, avaliagdo média durante 7 dias
Nenhuma 0 pontos
Dor leve 35 pontos
Dor moderada 70 pontos
Dor intensa 105 pontos
Bem estar geral nos Ultimos 7 dias
Bem 0 pontos
Um pouco abaixo da média 49 pontos
Mal 98 pontos
Muito mal 147 pontos
Terrivel 196 pontos
Complicacdes
Artrite ou artralgia 20 pontos
Irite ou uveite 20 pontos
Eritema nodoso, piodermite gangrenosa ou estomatite aftosa |20 pontos
Fissura, fistula ou abcesso anal
Outra fistula 20 pontos
Temperatura acima de 37,8 graus C na Ultima semana 20 pontos
20 pontos
Achado de massa abdominal
Nenhuma massa 0 pontos
Massa possivel 20 pontos
Massa definitiva 50 pontos

Alteracd@o no hematocrito
< 47% nos homens
< 42% nas mulheres

6 pontos a cada percentual de desvio

Mudang¢a no peso
Desvio percentual do peso padréo

1 ponto a cada percentual de desvio

*Considerar o nUmero médio de fezes liquidas ou pastosas por dia, durante 7 dias. ** Farmacos antidiarreicos.

Fonte: Adaptado de EBMcalc is Copyright © 1998-2021

3.9.3 indice Harvey-Bradshaw (IHB)

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas Doenca de Crohn, do Ministério da
Saude (BRASIL, 2021) traz que a DC possui uma historia natural marcada por ativagoes e
remissodes. Assim, a diferenciacdo entre doenca ativa e em remissao pode ser feita com
base no indice de Harvey-Bradshaw (IHB), apresentado na Tabela 3. Esse indice é mais

simples e mantém uma boa correlagdo com o CDAI, Pearson = 0,93 (p = 0,001).

A classificacdo é feita em pacientes em remissédo sintomética IHB 4 ou inferior,
pacientes com doenca leve a moderada, IHB 5, 6 ou 7, pacientes com doenca moderada a

grave, IHB 8 ou superior.
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Tabela 3: Parametros do indice Harvey-Bradshaw (IHB).

Variavel Descricéo Escore
0 = muito bem
1 =levemente comprometido
1 Bem-estar geral 2 =ruim
3 = muito ruim
4 = péssimo
0 = nenhuma
1=leve
2 = moderada
3 = intensa
3 Numero de evacuacdes liquida por dia |1 por cada evacuacéao
0 = ausente
1 =duvidosa
2 = definida
3 = definida e dolorosa
1 por cada item:
e Artralgia
Uveite
Eritema nodoso
Ulceras aftosas
Pioderma gangrenoso
Fissura anal
¢ Nova fistula
e Abcesso
Total Soma dos escores das variaveisde 1l a5
Fonte: Adaptada de Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas, Brasil, Ministério da Saude, 2021.

2 Dor abdominal

4 Massa abdominal

5 Complicacdes

3.10 DIAGNOSTICO

7z

O diagnéstico da Doenca de Crohn é um conjunto de dados, envolvendo as
manifestacdes da doenca, colhidos pela historia clinica e exame fisico associado a exames
de imagem (resultados endoscépicos, radiolégicos) e também exames laboratoriais e
histopatolégicos, desde uma vez que ndo ha um exame padréao ouro para fazé-lo.

3.10.1 ManifestacOes da doenca

O sintoma mais comum ao diagnostico é diarreia, seguida por sangramento (40%-
50%), perda de peso (60%) e dor abdominal (70%). Os sinais mais comuns sao febre,
palidez, caquexia, massas abdominais, fistulas e fissuras perianais. Mais de 6 semanas de
diarreia é o prazo para diferenciacdo com diarreia aguda infecciosa (PCDT, 2021).

3.10.2 Exames de Imagem

Sem duvida, a colonoscopia (Endoscopia digestiva baixa, EDB) provou ser o exame
eletivo para o diagnéstico de DC porque permite uma visualizacdo completa de todo o
célon, valvula ileocecal e ileo terminal, que sédo efetivamente os mais comumente regides
anatbmicas afetadas (AZEVEDO, 2018). EDB com duas biépsias de cinco sitios distintos,
incluindo o ileo, é o método preferencial para o diagndstico e revela tipicamente lesdes
ulceradas, entremeadas de areas com mucosa normal, acometimento focal, assimétrico e
descontinuo (PCDT, 2021)

A avaliacdo da extensdo da doenca e comprometimento do intestino delgado
proximal é importante, pois influenciara na conduta terapéutica e no seguimento do
paciente. Radiografia de transito de delgado, ou tomografia computadorizada enteral (TC
enteral) ou ressonancia magnética enteral (RM enteral) podem ser indicadas, se disponiveis
(PCTD, 2021). Azevedo et. Al, 2018 realizou um estudo sobre qual seria a melhor escolha
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para a investigacdo do intestino delgado, enterografia por tomografia computadorizada
(Entero-TC) ou por ressonancia magnética (Entero-RM), onde viu que a escolha deve levar
em consideracdo idade, tolerabilidade, fendtipo da doenca e disponibilidade de recursos.

Dentre os achados sugestivos de DC ativa na Entero-TC sdo presenca de
espessamento mural, aumento de realce em parede intestinal, estratificagdo mural,
densificagcdo da gordura mesentérica, ingurgitamento dos vasos retos (Comb sign),
linfonodos mesentéricos e presenca de fistulas ou abscessos. Quanto aos achados da fase
ativa da DC na Entero-RM, visualiza-se realce da mucosa, estratificacdo mural, Comb sign,
densificagcdo da gordura mesentérica, espessamento da parede, estenoses, linfonodos
mesentéricos e fistulas. Apesar de ndo haver diferenca na acuidade, Entero-RM é
geralmente preferida em relagdo a Entero-TC por ndo expor o paciente a radiacéo e
apresentar melhor contraste dos tecidos (AZEVEDO, 2018).

3.10.3 Exames laboratoriais

Nos exames laboratoriais, ha um grau de anemia pela dificuldade de absorcdo ou
perda sanguinea, com leucocitose, hipopotassemia por causa de diarreia e aumento da
velocidade de sedimentacdo de eritrocitos (VHS), elevacédo da proteina C-reativa usado
para acompanhar a progressao e gravidade da doenca (MARANHAO, 2015).

3.10.4 Exames histopatoldgicos

Na histologia, a presenca de infiltrado neutrofilico na camada epitelial e no interior
das criptas, abscessos, danos cronicos na mucosa que engloba alteracdo da arquitetura,
atrofia e metaplasia, além de agregados linfoides transmurais e pode haver areas
displasicas, associadas ao aumento do risco de cancer (JUNIOR, 2016).

O exame histopatoldgico pode indicar acometimento transmural (quando da anélise
de resseccdes cirargicas), padrao segmentar e presenca de granulomas ndo caseosos. A
European Crohn’s and Colitis Organisation (ECCOQO) sugere que, apesar de ndo haver um
achado patognoménico, o diagndstico histopatolégico de DC depende da presenca de
granulomas, anormalidades arquiteturais cripticas focais, infiltrado inflamatério focal de
linfocitos e plasmdécitos, e da preservacdo de mucina nos sitios inflamados. Em casos
dificeis, endoscopia digestiva alta com bidpsias gastricas pode ser Gtil para firmar o
diagndstico na presenca de granulomas ou gastrite focal (PCTD, 2021).

3.11 TRATAMENTO

A abordagem no tratamento da Doenca de Crohn é a farmacoldgica, inicialmente
com o uso de aminossalicilatos ou &cido 5-aminossalicilico (5-ASA) causam inibicdo das
vias da cicloxigenase e lipoxigenase, consequentemente impedem a inflamacdo. Os
corticoides séo indicados quando ndo ha uma resposta positiva ao uso de 5-ASA, sendo a
eficacia voltada mais para remisséo dos sintomas (JUNIOR et al, 2016). Os antibiéticos séo
utilizados principalmente para exacerbacfes agudas, em casos de abscessos, fistulas,
sepse e envolvimento perineal. O uso de imunomoduladores é indicado a longo prazo,
principalmente em pacientes refratarios aos corticoides, inibem a sintese de RNA e a
atividade dos linfécitos T e B e das células natural killer (NK), além da induc&o a apoptose
das células T, os mais utilizados a AZA (Azatioprina), 6-MP (6-mercaptopurina) e o
metotrexato. (PAPACOSTA et al, 2017).

Em pacientes com alta carga inflamatéria, maior gravidade de doenca ou
manifestacdo extra intestinal grave €& preferivel o infliximabe (anticorpo monoclonal
guimérico), sendo a primeira linha de tratamento o infliximabe ou adalimumabe associado
a azatioprina ou metotrexato. Caso haja comorbidades ou contraindicacdo a antagonista de
TNF alfa, o ustequinumabe em monoterapia é indicado. (NGUYEN et al, 2020).
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Estudos afirmam as hipoteses de terapias nutricionais orais e enterais serem eficazes
na prevencao e remissao das Dlls, principalmente em criancas. A nutricdo enteral exclusiva
(NEE) esta mais relacionada com a remissdo dos sintomas e é baseada em dieta liquida
completa, por seis a oito semanas, a parcial € composta por uma férmula liquida que
complementa a dieta sélida com o objetivo de prolongar o periodo de remissao. Em
associacdo com a NE, a dieta na DC deve ser baseada em frutas, verduras, algumas
carnes, carboidratos, sendo limitada ou excluida a ingestdo de gordura animal, carnes
processadas (inclusive peixe), gluten, laticinios, emulsificantes, enlatados e alguns
monossacarideos (SOUZA et al, 2020; PAPACOSTA et al, 2017). As indica¢cfes para o
tratamento cirargico sdo as falhas no tratamento clinico e complicacdes da DC.

4 CONCLUSAO

A partir do exposto no estudo, conclui-se que a incidéncia da Doenca de Crohn tem
aumento de forma progressiva, principalmente em relacdo a populacdo pediatrica.
Ademais, a prevaléncia esta na faixa dos 20 a 40 anos, com uma segunda onda de elevacao
aos 55 anos e mais comum em mulheres. Porém, no Brasil ndo ha estudos recentes.

A Doenca de Crohn possui uma causa multifatorial, sendo o principal fator a origem
genética, ha alteracdes no gene HLA, por isso hd uma prevaléncia em pessoas da mesma
familia, e outros genes relacionados com a resposta imunolégica, aumentando a expressao
das citocinas inflamatérias e resulta em lesdes do mucosa intestinal. Além disso, a
utilizacao de farmacos, habitos de vida e fatores psicoldgicos estdo associados a etiologia.

Os pacientes possuem varias manifestacdes que dependem do local da lesao, sendo
0s sintomas mais comuns a dor abdominal, diarreia, febre e anemia. Porém, urgéncia ou
incontinéncia fecal, Ulceras aftoides e MEI, como a artrite, podem estar presentes.

O método mais utilizado para diagnostico da DC é a colonoscopia com duas biépsias
de cinco sitios distintos, incluindo o ileo. Revelando les6es ulceradas, entremeadas de
areas com mucosa normal, acometimento focal, assimétrico e descontinuo.

Por ser uma doenca sem cura, o tratamento para DC visa melhorar a qualidade de
vida, prevenir complicacdes, promover a inducdo da remissdo da doenca e preservar a
fungdo intestinal. As formas de tratamento englobam medidas nutricionais com dieta
polimérica, principalmente em casos leves e na populacdo pediatrica, além da
suplementacdo de vitaminas e minerais para todos 0s casos em remissao, terapia
convencional com o uso aminossaliciatos, corticoides, antibioticos, a terapia biol6gica com
imunomodulares - infliximabe ou adalimumabe, para pacientes com alta carga inflamatoria.
A cirurgia é indicada se houver falhas no tratamento clinico e complica¢des da doenca, as
formas mais utilizadas séo a estenopastia e resseccéo intestinal.
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