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INTRODUCAO

A doenca de Crohn (DC) pode ser definida
como uma doenga inflamatoria intestinal, sub-
grupo patologico que também inclui a colite
ulcerativa (SEYEDIAN et al., 2019). E uma
doenca cronica e idiopatica, que se caracteriza
pelo acometimento segmentar, transmural e
assimétrico, podendo afetar qualquer parte do
tubo digestivo, com maior frequéncia nas par-
tes inferiores do intestino delgado e grosso e a
regido perianal, causando, comumente, sinto-
mas como diarreia, colica abdominal, frequen-
temente febre e, com menor frequéncia, san-
gramento retal. A doenca de Crohn possui trés
fendtipos principais: estrutural, inflamatorio e
penetrante. A DC pode ter, também, manifes-
tacOes extraintestinais, sendo as principais of-

talmoldgicas, reumatoldgicas e dermatoldgicas.

No que se refere a epidemiologia, a DC tem
inicio frequentemente na segunda e terceira
décadas de vida, podendo, entretanto, afetar
individuos de qualquer idade (FEUERSTEIN
& CHEIFETZ, 2017; OMS, 2024).

O diagndstico é majoritariamente clinico e
pode ser dificil, devido a natureza inespecifica
e insidiosa dos sintomas da doenca de Crohn.
De forma geral, a confirmagdo diagndstica é
feita com base na sintomatologia do paciente e
achados em exames de imagem (endoscopia e
raio-x) (OMS, 2024). O tratamento da DC va-
ria de acordo com a severidade, localizagéo e
subtipo da doenga, de forma que o objetivo da
terapéutica clinica é induzir e manter a remis-
sdo clinica, melhorando a qualidade e evitando
a necessidade de tratamento cirargico. O trata-
mento clinico é feito com aminossalicilatos,
corticosteroides, antibidticos e imunossupres-
sores. O tratamento cirlrgico é necessario para
tratar obstrugdes, complicagcOes supurativas e
doenca refratéria ao tratamento medicamento-

so (FEUERSTEIN & CHEIFETZ, 2017; BE-
MELMAN et al., 2017; TORRES et al., 2019).

O objetivo deste estudo € descrever 0s
aspectos fisiopatolégicos e epidemioldgicos da
doenca de Crohn, seu diagnostico e tratamento,
com énfase no manejo cirdrgico da doenca em
questdo, descrevendo os principais métodos
utilizados, indicagdes e complicacbes decor-
rentes.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa, rea-
lizada no periodo de janeiro a fevereiro de
2024, por meio dos indexadores Literatura
Cientifica e Técnica da Ameérica Latina e
Caribe (LILACS), Sistema Online de Busca e
Andlise de Literatura Médica (MEDLINE),
Scientific Electronic Library Online (SciELO),
Pubmed e Google Académico. Foram utiliza-
dos os descritores: Doenca inflamatéria, Do-
enca de Crohn, Clinica e Tratamento. Desta
busca, foram encontrados 238 artigos, poste-
riormente submetidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés, publicados no pe-
riodo de 2010 a 2023, que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa, estudos do
tipo (revisdo, meta-analise) e disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo foram: arti-
gos duplicados, disponibilizados na forma de
resumo, que ndo abordavam diretamente a pro-
posta estudada, que abordassem exclusivamen-
te a retocolite ulcerativa e que ndo atendiam
aos demais critérios de inclus&o.

Apo0s os critérios de selecdo, restaram 22
artigos que foram submetidos a leitura minu-
ciosa para a coleta de dados. Os resultados fo-
ram apresentados de forma descritiva, dividi-
dos em categorias tematicas abordando: Epide-
miologia; Fisiopatologia; Sinais e sintomas;
Diagndstico, Fatores de risco e diagnostico
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diferencial; Tratamento Clinico; Complica-
¢Bes/Abordagem Cirdrgica).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Epidemiologia

A doenga de Crohn (DC) e a colite ul-
cerativa (CU) sé@o as duas principais doencas
inflamatorias intestinais (DI1), atingindo, apro-
ximadamente, 1 em cada 200 pessoas nos
paises desenvolvidos, local de maior incidén-
cia e prevaléncia das mesmas. Nos Estados
Unidos, por exemplo, a incidéncia média é de
7 por 100 mil pessoas, com uma prevaléncia
de 50 por 100 mil (SANTOS et al., 2017;
BRANDAO et al., 2020).

No que diz respeito ao Brasil e aos demais
paises da América do Sul, os pacientes com
doenca de Crohn ndo sdo corretamente noti-
ficados, sendo assim, sdo considerados paises
de baixa prevaléncia, existindo uma dificul-
dade para definicdo do perfil epidemioldgico
dos mesmos. Contudo, existe um aumento sig-
nificativo dos registros na literatura brasileira
nos ultimos anos (KLEINUBING JUNIOR et
al., 2011; ARANTES et al., 2017; BRANDAO
et al., 2020). Em relacdo ao perfil do paciente
acometido com a doenca de Crohn, a literatura
sugere que em todo o mundo ha uma maior
prevaléncia em mulheres brancas, entre 20 e
40 anos, com o0 segundo pico da doenca a
partir dos 55 anos. No Brasil, estudos demons-
tram esse mesmo padrdo, como em uma pes-
quisa realizada no Rio de Janeiro, que indicou
que 58,92% dos pacientes eram mulheres e
41,08% eram homens (ARANTES et al., 2017,
SANTOS et al., 2017).

A respeito da classificacdo quanto a loca-
lizacdo, segundo a classificagdo de Montreal, a
mais comumente utilizada, na DC a regido
ileocoldnica e a mais acometida, ocorrendo em
aproximadamente metade dos casos, seguido

pelos tipos ileal e colonica. Ademais, a res-
peito dos dados sobre o tratamento, estudos su-
gerem que a maioria das pessoas em terapia
para a DC sdo mulheres, com idade média de
46 anos. Apesar dos avancos no manejo clini-
co da DC, a taxa de intervencdo cirdrgica per-
manece alta em todo o mundo (SANTOS et al.,
2017; ARANTES et al., 2017; TAJRA et al.,
2023).

Fisiopatologia
Em relacdo aos aspectos fisiopatoldgicos,
trés fenotipos diferentes podem ser observados
na doenca de Crohn: inflamatdrio, penetrante e
estenosante. A doenca inicia-se no fendtipo
inflamatorio e, com o passar do tempo, pode
evoluir para os outros fenétipos (CASTRO et
al., 2023). As lesdes presentes na DC possuem
um acometimento transmural, comprometendo
todas as camadas, da mucosa a serosa, geral-
mente restringindo-se a porcao final do intes-
tino delgado e ao célon, mas podendo acome-
ter qualquer parte do trato gastrointestinal
(TGI). Elas comecam como Ulceras aftoides
que se expandem e se unem, formando Ulceras
longitudinais ou transversais e fissuras. Ao
final, tem-se duas areas afetadas separadas por
uma porcdo nao afetada, o que, com a evo-
lucdo da doenca, gera um aspecto de parale-
lepipedo (“‘cobblestone”) na superficie (Figura
9.1). Na microscopia, ha agregados linfoci-
tarios na submucosa e no exterior da camada
muscular prépria, podendo ser encontrados
granulomas (MARANHAO et al., 2015).
Ainda ao nivel microscépico, a primeira
linha de defesa das células da mucosa in-
testinal é uma Unica camada de células epite-
liais coberta por muco, secretado pelas células
caliciformes, e bactérias do TGI. Enquanto a
etiologia da doenca de Crohn é considerada
idiopatica, algumas hipdteses sugerem que a
baixa expressdo de genes associados a essa
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secrecdo de muco tornam a cobertura mucosa
insuficiente. Além disso, as juncgdes intercelu-
lares que normalmente bloqueiam a passagem
de microrganismos sdo enfraquecidas na
doenga de Crohn, aumentando a permeabili-
dade e permitindo que antigenos alcancem a
l[&mina propria, resultando em uma resposta
imune exacerbada (BAUMGART & SAND-
BORN, 2012).

Figura 9.1 Endoscopia evidenciando o aspecto de
paralelepipedo (“cobblestone™) das lesdes

Sinais e sintomas

A doenca inflamatéria intestinal (DII) é
caracterizada por inflamacgdo crénica do trato
gastrointestinal que pode apresentar manifes-
tacdes clinicas pleomorficas. As formas mais
comuns sdo a colite ulcerosa e a doenca de
Crohn (NOBREGA et al., 2018).

A doenca de Crohn é a condicdo infla-
matoria intestinal cronica na qual todas as ca-
madas estdo envolvidas e pode haver segmen-
tos de intestino saudavel entre 0s segmentos
do intestino doente. Essa doenca afeta predo-
minantemente a parte inferior do intestino
delgado (ileo) e intestino grosso (c6lon), mas
pode acometer qualquer regido do trato gas-
trointestinal. Sua localizagdo esta intimamente
relacionada com a manifestacdo clinica e os
sintomas da DC, sendo o sintoma mais comum
a diarreia cronica. Com manifestacdo hetero-
génea, outros sintomas possiveis incluem dor

abdominal, as vezes febre, sangramento retal,
perda de apetite e perda de peso subsequente,
sendo que pacientes com DC que apresentam
doenca ileal frequentemente apresentam mani-
festacOes sistémicas e pacientes com DC com
envolvimento do intestino delgado geralmente
apresentam diarreia sem urgéncia (MEN-
DONCA et al., 2022; NOBREGA et al., 2018).

Na colite ulcerosa, os sintomas dependem
da extensdo e gravidade da doenca, desta-
cando-se 0 sangue nas fezes como principal
sintoma. Entre as demais manifestac@es clini-
cas, pode-se citar a diarreia, muco nas fezes,
perda de peso, dor abdominal, astenia, sangra-
mento retal e/ou urgéncia fecal, incontinéncia
fecal e tenesmo como outros sintomas possi-
veis. Ademais, sobretudo durante crises graves,
sintomas sistémicos de mal-estar, anorexia, fe-
bre ou mesmo nauseas e vomitos podem estar
presentes (MENDONCA et al., 2022; NO-
BREGA et al., 2018).

Diagnostico

Semelhante ao diagnostico de outras doen-
cas intestinais inflamatorias, o diagnostico da
doenca de Crohn (DC) é principalmente cli-
nico, utilizando de exames de imagem e labo-
ratoriais como suporte para definir lesdes,
classificar o fenotipo da doenca e excluir ou-
tras causas de colite (FEUERSTEIN &
CHEIFETZ, 2017; MARANHAO et al., 2015;
MAGALHAES et al., 2023). Contudo, tal
patologia possui um diagnostico complexo,
tanto por questfes relacionadas a semelhanca
com outras doencas intestinais inflamatorias,
quanto pela auséncia de técnicas ou marcado-
res especificos, em alguns casos, sendo deter-
minada como colite indeterminada (MA-
RANHAO et al., 2015).

A identificacdo dos sinais e sintomas da
DC é essencial para o raciocinio clinico, sobre-
tudo identificando os que determinam a neces-
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sidade de uma avaliagdo complementar ou
indicam um quadro mais complicado: perda de
peso, diarreia com sangue, deficiéncia de ferro
e despertares noturnos. E importante relembrar
que a clinica do paciente sera determinada
tanto pela doenca inflamatéria quanto pelas
complicagbes advindas (SEYEDIAN et al.,
2019; FEUERSTEIN & CHEIFETZ, 2017).
Atualmente, ainda ndo sdo conhecidos
marcadores ou exames diagndsticos que sejam
especificos para o diagnostico de DC, porém,
alteracdes persistentes em marcadores de ativi-
dade inflamatéria, anemias e deficiéncias nu-
tricionais podem auxiliar a confirmar um diag-
nostico suspeito (FEUERSTEIN & CHEI-
FETZ, 2017). O hemograma comumente revé-
la anemia, geralmente tendo etiologia inflama-
toria ou por perda sanguinea. Os marcadores
inflamatorios, como VHS e PCR, sdo impor-
tantes para avaliar o periodo de atividade da
doenca e geralmente elevam-se gradativamen-
te em episddios de diarreia prolongada. Outra
consequéncia que pode ser observada é a
hipopotassemia (diarreia intensa), e deficién-
cias nutricionais (ferro, vitaminas, principal-
mente a B12) pela dificuldade em absorcéo
(MARANHAO et al., 2015). O exame de fezes
pode ser Util para descartar causas infecciosas

de colite (FEUERSTEIN & CHEIFETZ, 2017).

Atualmente a pesquisa de alguns anticorpos
auxilia no diagndstico. Em até 40% dos paci-
entes com DC, podem ser encontrados anti-
neutrophil cytoplasmic antibodies (ANCA), e
em até 60% anti-Saccharomyces cerevisiae
(ASCA), este com sensibilidade de 67% e
especificidade de 92% (MARANHAO et al.,
2015).

Os exames de imagem séo de igual impor-
tdncia na investigacdo diagndstica da doenca

de Crohn. A colonoscopia pode auxiliar no
diagnostico por meio da visualizagdo da ativi-
dade inflamatdria no intestino e bidpsias. Ou-
tros exames de imagem eleitos sdo enterosco-
pia por baldo, endoscopia por capsula ou exa-
mes de imagem menos invasivos com entero-
grafia por tomografia computadorizada (ETC)
ou por ressonancia magnética (ERM). Esses
ultimos possibilitam a analise de regiGes ndo
alcancadas pela endoscopia digestiva alta ou
pela colonoscopia (FEUERSTEIN & CHEI-
FETZ, 2017; MARANHAO et al., 2015; MA-
GALHAES et al., 2023; SEYEDIAN et al.,
2019).

A DC col6nica ou ileal pode demonstrar, a
colonoscopia, lesbes inflamatorias (apresen-
tando eritema, aspecto fridvel, Ulceras e ero-
sbes) distribuidas entre &reas de mucosa com
aspecto normal; também podem ser vistas este-
noses e fistulas. A biopsia em analise na pato-
logia pode apresentar infiltrado de linfdcitos,
plasmécitos e granulécitos e distorcdo das
criptas (abscessos, ramificacdes, encurtamento
e atrofia) e metaplasia das células de Paneth
(indica processo inflamatério crénico). Um a-
chado bem caracteristico, contudo, ndo patog-
nomonico, da doenca de Crohn sdo os granulo-
mas ndo caseosos (FEUERSTEIN & CHEI-
FETZ, 2017) (Figura 9.2).

Em situacGes em que a doencga esté restrita
ao intestino delgado, o diagnostico pode ficar
dificultado pela dificuldade em acessar essa
regido pelo exame da colonoscopia. Dessa for-
ma, um importante exame seria a endoscopia
por capsula. Porém, um grande desafio deste
exame é o risco de retencdo da capsula devido
as estenoses que a doenca pode provocar
(FEUERSTEIN & CHEIFETZ, 2017).
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Figura 9.2 Granuloma ndo caseoso; Doenga de Crohn

A ERM e ETC estdo frequentemente sendo
empregadas como técnicas complementares ao
diagnostico de DC. A ERM apresenta vanta-
gem de ser um exame sem exposicdo a
radiacdo e com boa qualidade nas imagens
geradas, contudo, ainda tem um acesso restrito
e exige um tempo prolongado de apneia, logo,

é dependente da colaboracdo do paciente para
um exame efetivo. Por outro lado, a ETC,
apesar de nédo apresentar uma diferenciacédo de
imagem tdo refinada e expor o paciente a
radiacdo, € um exame mais acessivel, mais
barato e rapido (traz mais conforto ao paciente)
(MAGALHAES et al., 2023).

Figura 9.3 A: Hiper-realce assimétrico envolvendo preferencialmente a borda mesentérica das alcas delgadas (setas),
em T1 com supressdo de gordura pds-contraste no plano coronal na ERM. B: Hiper-realce estratificado trilaminar das
alcas delgadas (setas), em ERM na ponderacdo T1 com saturacdo de gordura no plano coronal p6s-contraste, associado
a edema parietal, em paciente com inflamagdo ativa. C: Hiper-realce homogéneo envolvendo todas as camadas do
intestino delgado (seta), associado a espessamento parietal leve sem dilatacdo a montante, em ERM na ponderacdo T1
com saturagdo de gordura pos-contraste

A inflamacdo provocada pela DC pode
causar alteragdes visiveis pela ETC e ERM. O
hiperrealce segmentar mural, quando assi-
métrico, é especifico da doenga de Crohn, o
que pode ser observado na Figura 9.3. O
espessamento parietal segmentar também pode

ser encontrado na DC, contudo, quando maior
que 15 mm sugere associagdo com neoplasia,
necessitando de maior avaliagdo. Outras
alteracGes que indicam inflamagé&o e atividade
da doenga séo edema parietal, estenose (neces-
sita de avaliacdo de doenca penetrante), ulce-
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racoes, saculacdes e reducdo do peristaltismo
(MA-GALHAES et al., 2023).

O mesentério também sofre alteragdes de-
vido ao processo inflamatorio da DC, apresen-
tando alteracbes a ETC e ERM. As mais ob-
servadas sdo edemal/inflamacdo perientérica,
vasos retos proeminentes, proliferacdo fibro-
adiposa e oclusdo cronica da artéria mesenté-
rica (Figura 9.5) (MAGALHAES et al., 2023).

Em relacdo a doenca penetrante, podemos
encontrar alteracbes como o trato sinusal (des-
continuidade da mucosa que termina em fundo
cego na gordura perientérica) (Figura 9.4);
fistulas simples e complexas (mais de um tra-
jeto); massas inflamatorias, abscesso e perfura-
cOes livres (MAGALHAES et al., 2023).

Figura 9.4 Trato sinusal (seta) no ileo terminal com atividade de doenga em ETC pds-contraste no plano coronal, com o

uso de maxima projecao de intensidade

Fonte: MAGALHAES et al., 2023.

Figura 9.5 Oclusdo venosa com reducéao do calibre do vaso e mdltiplas colaterais de aspecto cronico (setas), em ETC

poés-contraste venoso no plano coronal com méxima projecao

Fonte: MAGALHAES et al., 2023.

Fatores de risco

Os fatores de risco para o desenvolvimento
da doenca de Crohn estdo relacionados as
alteracGes na mucosa e na microbiota intestinal,
0S quais sdo os principais aspectos envolvidos
na génese da DC. Além disso, existem fatores
genéticos, socioambientais, microbioldgicos e
imunoldgicos que estdo envolvidos como

d

e intensidade

fatores de risco (FEUERSTEIN & CHEIFETZ,
2017; MARANHAO et al., 2015).

As alteragOes na microbiota intestinal que
resultam em disbiose, como a elevada concen-
tracdo de Escherichia coli, a qual é fator de
risco as doencas inflamatorias intestinais (DII)
como um todo, bem como o dano a mucosa
intestinal, sdo potenciais desencadeadores da

DC, sendo considerados importantes fatores de
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risco. Sob o aspecto imunoldgico, h& predo-
minio da resposta imune mediada por linfoci-
tos CD4+ com perfil Th-1 e Th-17 (FEUER-
STEIN & CHEIFETZ, 2017; MARANHAO et
al., 2015).

Quanto aos fatores de risco genéticos,
foram observados 163 l6cus génicos associa-
dos as DII, sendo 30 associados apenas a DC,
0s quais a maioria esta relacionada a imuni-
dade inata, autofagia e fagocitose. Também fo-
ram encontradas, por meio de mapeamentos
cromossémicos especificos, alteracdes no gene
NOD2, no qual as alteracbes homozigéticas
apresentam um risco 20 a 40 vezes maior para
0 desenvolvimento da DC, enquanto as
alteracbes heterozigdticas, de 2 a 4 vezes
(FEUERSTEIN & CHEIFETZ, 2017; MA-
RANHAO et al., 2015). A DC afeta igual-
mente homens e mulheres (MARANHAO et
al., 2015), apesar de alguns estudos mostrarem
uma predomindncia no sexo feminino (FE-
UERSTEIN & CHEIFETZ, 2017).

Dentre os fatores socioambientais, um dos
principais e mais estudados é o tabagismo. Ha
maior incidéncia de tabagistas na DC em
comparacdo a populacdo geral, podendo-se
estabelecer uma relacdo de risco duplicado de
desenvolvimento dessa doenca entre fumantes
atuais e ex-fumantes. Isso ocorre devido ao
aumento das citocinas pro-inflamatérias, como
interferon gama, que gera um estado infla-
matorio que acomete o intestino. Outros fa-
tores que foram relacionados ao desenvol-
vimento da DC séo: infec¢do por salmonella e
campylobacter, especialmente no primeiro ano
da doenca; uso crénico de anti-inflamatérios
néo esteroidais, terapia de reposi¢do hormonal
e contraceptivos orais; exposi¢do a antibidticos
no inicio da vida; e dieta rica em agUcar,
acidos graxos poli-insaturados, gorduras e
carne (SEYEDIAN et al., 2019; MA-

RANHAO et al., 2015, FEUERSTEIN &
CHEIFETZ, 2017).

Diagnéstico diferencial

A doenga de Crohn muitas vezes é con-
fundida com a retocolite, ambas possuem ca-
racteristicas inflamatdrias intestinais e acome-
tem principalmente olhos, pele, figado e ar-
ticulagBes. A diferenciagdo deve ser bem esta-
belecida entre as duas doengas pela DC pos-
suir complicagdes mais severas que a colite.
Isso é fator primordial para o prognostico do
paciente (SEYEDIAN et al., 2019). Outras
doengas que também podem entrar como diag-
nosticos diferenciais para a DC séo espiroque-
toses, sindrome inflamatéria intestinal pos-
infeccdo, infecgdes mistas por Clostridium
difficile e Campylobacter sp., relagdo com uso
de medicamentos, colite alérgica associada a
resposta eosinofilica e colite microscopica
(MAGALHAES et al., 2023).

Tratamento clinico

Devido a heterogeneidade genética e feno-
tipica da DC, é certo que nenhum medicamen-
to pode ser utilizado para tratar todos o0s
pacientes, pois 0s mesmos resultados ndo se-
rdo obtidos em todos os casos. A incorporacao
de novas classes de medicamentos para o
tratamento da DC é importante e necessaria
para 0 aumento do arsenal terapéutico e para a
realizacdo da terapia direcionada, pois se sabe
que uma parcela significativa dos pacientes
ndo responde aos medicamentos disponiveis.

Doenca de Crohn ativa de leve a modera-

da: tratamento de inducéo
- Derivados do acido salicilico (aminossa-
licilatos): a mesalazina oral ndo € eficaz para
induzir a remissdo ou promover a cicatrizagéo
da mucosa em pacientes com DC ativa. Evi--
déncias conflitantes existem sobre a eficécia
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dos aminossalicilatos para induzir a remissao
(IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO et al.,
2016).

- Corticosteroides: a budesonida de libera-
cao ileal, em dose diaria de 9 mg por oito se-
manas, pode ser utilizada para induzir a remis-
sdo na DC ileocecal ativa ou na doenca li-
mitada ao ileo ou ao cdlon ascendente. A
prednisona na dose de 0,75 a 1 mg/kg/dia
(méximo de 60 mg/dia) é indicada para induzir
a remissdo clinica, que deve ocorrer dentro de
2 a 4 semanas, ap6s 0 que deve iniciar a
retirada faseada (IMBRIZI et al., 2022; SO-
BRADO et al., 2016).

- Imunossupressores: 0 uso de monoterapia
com tiopurinas, ciclosporina e tacrolimus néo
induz remisséo em pacientes com DC luminal.
O uso precoce de tiopurinas ou metotrexato
parenteral mostrou boa eficacia em pacientes
com DC leve a moderada recebendo glicocor-
ticoides sistémicos para inducdo de remisséo,
para evitar corticoterapia de longo prazo (IM-
BRIZI et al., 2022; SOBRADO et al., 2016).

- Probioticos e simbioticos: com base em
revisdes sistematicas e meta-analises que nao
encontraram beneficio significativo, ndo indu-
zem a remissdo em pacientes com DC (IM-
BRIZI et al., 2022; SOBRADO et al., 2016).

Doenca de Crohn ativa de leve a modera-
da: tratamento de manutengdo

- Derivados do acido salicilico (aminossali-
cilatos): o uso de mesalazina ndo manteve a
remissdo induzida pelo medicamento. Estudos
de alta qualidade ndo suportam seu uso nesse
contexto, com base em meta-analises que nao
encontraram diferencas significativas nas taxas
de recaida em 12 meses entre a mesalazina
oral e o placebo (IMBRIZI et al., 2022; SO-
BRADO et al., 2016).

- Corticosteroides: 0 uso de corticosteroi-
des, seja sisttmico ou de acdo local como a
budesonida, ndo é eficaz para a manutencdo da
remissdo na DC. Estudos ndo encontraram
evidéncia de superioridade versus placebo em
diferentes intervalos de tempo (6, 12 ou 24
meses). Além disso, os corticosteroides nao
sdo considerados agentes modificadores da do-
enca e estdo associados a efeitos colaterais in-
desejados (IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO
etal., 2016).

- Imunossupressores: 0s imunossupressores
azatioprina (AZA) e 6-mercaptopurina (6-MP)
séo eficazes para manter a remisséo da doenca
de Crohn apds o uso de corticosteroides
sistémicos, especialmente quando combinados
com terapia bioldgica. A azatioprina é a pri-
meira escolha, com uma dose de 2 a 3 mg/
kg/dia, enquanto a 6-mercaptopurina (6-MP),
seguida do metotrexato, € uma alternativa para
pacientes intolerantes a azatioprina. A dose de
6-MP é de 1 a 1,5 mg/kg/dia, e 0 metotrexato é
administrado inicialmente em 25 mg por
semana via intramuscular, reduzindo para 15
mg/semana apos trés a quatro meses. Esses
medicamentos sdo indicados para casos de
resisténcia ou intoleréncia aos corticosteroides,
manutencdo da remissdo e prevencdo de recor-
réncia pos-operatdria. Sdo seguros durante a
gravidez. Os imunossupressores tém inicio de
acao lento, requerendo cerca de 14 a 16 sema-
nas para manifestar seus efeitos completos.
Portanto, outras classes de medicamentos, co-
mo corticosteroides ou terapia bioldgica, séo
usadas para induzir a remisséo (IMBRIZI et al.,
2022; SOBRADO et al., 2016).

- Probioticos e simbioticos: ndo séo efi-
cazes para manutencdo da remisséo na DC,
pois ndo ha evidéncias convincentes que a-
poiem seu uso nesse contexto (IMBRIZI et al.,
2022; SOBRADO et al., 2016).
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Doenca de Crohn ativa moderada a grave:
tratamento de inducgédo

- Derivados do acido salicilico (aminossa-
licilatos): a mesalazina néo é eficaz na inducéo
de remissdo na DC, especialmente em casos
moderados a graves (IMBRIZI et al., 2022;
SOBRADO et al., 2016).

- Corticosteroides: os corticosteroides sis-
témicos sdo eficazes a curto prazo para aliviar
0s sintomas, sendo a budesonida uma opcao
(IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO et al.,
2016).

- Imunossupressores: tiopurinas, ciclospo-
rina ou tacrolimus néo sdo eficazes em mono-
terapia para induzir a remissdo na DC devido
ao seu inicio tardio de acdo e a falta de eficécia
comprovada (IMBRIZI et al., 2022; SOBRA-
DO et al., 2016).

- Agentes bioldgicos: pacientes refratarios
a terapia imunomoduladora ou com caracte-
risticas de mau prognostico devem ser consi-
derados para terapia bioldgica precoce. O uso
precoce de produtos bioldgicos dentro de 2
anos apos o diagnostico se mostrou eficaz. O
vedolizumabe e o ustecinumabe sdo alternati-
vas seguras e eficazes entre as opcOes tera-
péuticas disponiveis. Os agentes anti-TNF,
como infliximabe, adalimumabe e certolizu-
mabe pegol, devem ser considerados para tra-
tar DC moderada a gravemente ativa ou refra-
taria & terapia convencional. A combinacdo de
infliximabe e tiopurinas pode ser realizada em
certos casos. Vedolizumabe (agente anti-inte-
grina) é eficaz durante a inducdo em pacientes
com DC moderada a grave e resposta ina-
dequada a terapia convencional ou anti-TNF.
O ustecinumabe (anti-interleucina 12 e 23) é
eficaz para inducéo de remissdo em pacientes
com DC moderada a grave e resposta inade-
quada a terapia convencional ou anti-TNF
(IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO et al.,
2016).

Doenga de Crohn ativa moderada a grave:
tratamento de manutencéo

- Derivados do acido salicilico (aminossa-
licilatos): o uso de mesalazina néo ¢ eficaz pa-
ra manutencdo da remissdao na DC, especial-
mente em casos moderados a graves (IMBRI-
Zl et al., 2022; SOBRADO et al., 2016).

- Corticosteroides: ndo sdo eficazes para
manutencdo da remissdo devido & exposicdo
prolongada estar associada a varios efeitos
adversos (IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO
etal., 2016).

- Imunossupressores: azatioprina, 6-MP e
metotrexato podem ser considerados para
manutengdo da remissdo em pacientes sem
fatores de mau prognostico. Em pacientes que
respondem aos corticosteroides, a terapia de
manutencdo com tiopurinas ou metotrexato é
recomendada para reduzir o risco de exacer-
bacdo (IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO et
al., 2016).

- Agentes bioldgicos: os agentes anti-TNF
devem ser continuados durante a terapia de
manutencdo em casos de remissdo induzida
por anti-TNF. A terapia combinada de inflixi-
mabe com azatioprina € melhor que a monote-
rapia com infliximabe ou azatioprina. Vedoli-
zumabe é eficaz para manter a remissdo em
pacientes que alcangaram remissdo com este
medicamento. Se a eficicia de vedolizumabe
for reduzida, pode ser considerado encurtar o
intervalo de infusdo. Ustecinumabe é eficaz na
manutencgdo da remissdo em pacientes com DC
moderada a grave refrataria a terapia conven-
cional ou anti-TNF. Se sua eficacia for reduzi-
da, pode ser considerado encurtar o intervalo
de administragédo (IMBRIZI et al., 2022; SO-
BRADO et al., 2016).

Tratamento da doenca de Crohn perianal
- Antibioticos: metronidazol ou ciproflo-
xacina sdo eficazes para fistulas perianais
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simples sintomaticas. Estudos mostraram uma
reducdo significativa na drenagem da fistula
com 0 uso desses antibidticos, mas as
evidéncias ainda sdo inconclusivas devido a
fatores de confusdo (IMBRIZI et al., 2022;
SOBRADO et al., 2016).

- Corticosteroides: ndo sdo eficazes no
tratamento das fistulas perianais na DC. Além
disso, seu uso inicial estd associado a um
maior risco de incapacidade decorrente da DC
(IMBRIZI et al., 2022; SOBRADO et al.,
2016).

- Imunossupressores: a monoterapia com
tiopurinas ndo é eficaz para fistulas perianais
complexas, exceto o tacrolimus para tratamen-
to de curto prazo. A terapia combinada com
anti-TNF pode ser considerada, mas o moni-
toramento cuidadoso é necessério devido aos
eventos adversos (IMBRIZI et al., 2022; SO-
BRADO et al., 2016).

- Agentes bioldgicos: o infliximabe é utili-
zado como terapia de primeira linha para fistu-
las perianais complexas. A drenagem de abs-
cessos deve ser feita antes do inicio da terapia
com anti-TNF. O adalimumabe também é uma
opcao, €, em casos de fistulas ativas sem abs-
cesso, a terapia combinada com um antibiotico
é preferida para induzir a remissdo (IMBRIZI
et al., 2022; SOBRADO et al., 2016).

ComplicagGes e abordagens cirurgicas

O levantamento de estudos revela que ap6s
10 anos de diagndstico o risco de cirurgia para
doencas inflamatdrias intestinais é de 9,2% em
pacientes com colite ulcerativa e 26,2% na
doenca de Crohn, apesar do tratamento medi-
camentoso, que inclui corticosteroides, imuno-
moduladores e agentes bioldgicos. As reco-
mendag0es cirdrgicas, tanto eletivas quanto de
emergéncia, foram desenvolvidas com base
nos diferentes tipos da doenca, indicagdes e
manejo perioperatorio. Principais indicacdes

cirtrgicas incluem doenca refrataria ao trata-
mento clinico, complica¢des associadas e ne-
cessidade de intervencbes urgentes em casos
graves. A decisdo sobre o tratamento deve ser
tomada em conjunto com o paciente, conside-
rando uma avaliacdo rigorosa de risco-benefi-
cio e suas preferéncias.

Para o tratamento cirdrgico da doenca de
Crohn, fatores como localizacdo da doenga,
gravidade dos sintomas, manifestacdes clinicas
e estado nutricional devem ser considerados,
preferencialmente com uma abordagem mini-
mamente invasiva. A otimizagdo nutricional
perioperatoria é crucial, podendo ser realizada
por via oral, enteral ou parenteral, de acordo
com cada caso. As indicagdes cirdrgicas de-
vem ser baseadas em achados clinicos e de
imagem, sendo a laparoscopia a abordagem
preferencial em muitos casos.

As indicagbes devem ser realizadas com
base em achados clinicos, métodos endosco-
picos e de imagem em doenga clinicamente
refrataria; incluem pacientes com doenca loca-
lizada do intestino delgado que ndo respondem
ou ndo aderem a terapia medicamentosa ou
que desenvolveram complicacdes especificas,
como estenose ou fistulas. As indicacdes abso-
lutas incluem perfuracdo, sangramento macico,
neoplasia associada, obstrugdo intestinal e
complicacdes sépticas. Sempre que houver um
planejamento cirargico deve-se mapear a re-
cente localizacdo e status da doenca com
ileocolonoscopia e/ou imagem transversal (DE
CARLI, 2021).

Pacientes com doenga de Crohn primaria,
estenosante e localizada no intestino delgado
devem ser submetidos & resseccdo intestinal
econbmica laparoscOpica ou estenoseplastia
videoassistida de Finney ou Michelassi, sendo
a segunda opcao preferivel em casos de
estenoses fibroticas multiplas ou comprimento
do intestino delgado preservado for curto. As
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resseccOes cirlrgicas também devem ser con-
sideradas em pacientes com doenca penetrante
sintomética, com fistulas ou perfuracdo blo-
queada.

Pacientes com doenca recorrente podem se
beneficiar da cirurgia laparoscopica. Pacientes
com sangramento gastrointestinal estaveis po-
dem ser tratados com técnicas radioldgicas
endoscopicas e/ou intervencionistas, enquanto
pacientes instaveis geralmente devem ser sub-
metidos a exploracdo cirurgica. A dilatacdo
com bal&o é recomendada para o tratamento de
estenoses anastomoticas ileocoldnicas com
me-nos de 4 cm de extensdo, sem angulacéo
acentuada e sem fistulas associadas, e pode ser
indicada para estenoses ileais acessiveis en-
doscopicamente (DE CARLI, 2021).

Em casos de obstrucdo parcial cronica,
recomenda-se tratamento com ressec¢do do
segmento intestinal afetado, bypass intestinal,
ileostomia ou enteroplastia. Em casos de do-
enca de Crohn limitada ao ileo distal, a cirur-
gia precoce pode ser considerada como uma
alternativa a terapia clinica, de acordo com o
risco e preferéncia do paciente. Pacientes com
doenca em ileocecal moderada recentemente
diagnosticada podem receber uma resseccao
cirurgica em vez de terapia biologica ou imu-
nossupressores apos inducdo de remissdo. A
cirurgia laparoscépica deve ser oferecida como
abordagem de primeira linha na cirurgia da do-
enca de Crohn, dependendo da experiéncia
adequada (DE CARLLI, 2021).

No que tange a técnica cirdrgica, anasto-
moses grampeadas do intestino delgado ou
ileocolicas lado a lado estdo associadas a taxas
mais baixas de complicacGes poOs-operatorias
do que as anastomoses término-terminais. Para
pacientes com colite de Crohn, ha trés opcbes
eficazes: colectomia segmentar, colectomia
subtotal e proctocolectomia total. Pacientes
com dois segmentos diferentes do c6lon afeta-

dos por doenga ativa, sem doenca perianal
concomitante, devem ser submetidos & colec-
tomia total com anastomose ileorretal. Em pa-
cientes com preservacdo retal e funcdo es-
fincteriana razoavel, a colectomia subtotal com
anastomose ileorretal é uma opcéo viavel. A
proctocolectomia total estd associada a um
risco reduzido de recorréncia da doenca, mas
estd associada a taxas de complicagdes mais
elevadas. Em pacientes com doenga de Crohn
perianal complexa, a derivagéo fecal pode re-
duzir os sintomas e melhorar a qualidade de
vida. Em pacientes com doenga de Crohn em
antro ou bulbo duodenal, a estenoplastia e a
derivagdo em Y-de-Roux podem ser aborda-
gens cirdrgicas eficazes. A ressec¢do duodenal
e pancreatoduodenectomia sdo opcdes utiliza-
das como dltimo recurso terapéutico (DE
CARLLI, 2021).

O uso prolongado de esteroides aumenta o
risco de complica¢des cirdrgicas, como infec-
¢Oes e vazamentos. Recomenda-se reduzir gra-
dualmente os esteroides sempre que possivel.
Pacientes com historico recente de esteroides
devem recebé-los durante a cirurgia abdominal
de grande porte. Imunossupressores como as
tiopurinas sdo seguros antes da cirurgia. A
terapia bioldgica ndo precisa ser interrompida
antes da cirurgia, mas é recomendado suspen-
der por algumas semanas para reduzir o risco
de complicagdes. A tromboprofilaxia é crucial
em pacientes hospitalizados devido ao alto ris-
co de coagulos sanguineos. Na doenca de
Crohn penetrante, os principais fatores de risco
incluem uso crénico de esteroides, abscessos e
ma nutricao.

Para a colite ulcerativa, as indicagdes ci-
rargicas e a abordagem devem considerar re-
fratariedade a terapia clinica, complicacOes as-
sociadas e impacto na qualidade de vida. A
dieta e o suporte nutricional sdo importantes
tanto no pré quanto no pos-operatorio. A redu-
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cdo gradual de corticosteroides antes da ci-
rurgia € recomendada, assim como a cons-
cientizacdo sobre as complicagcfes associadas a
supressdo adrenal prolongada. A anticoagula-
cao profilatica € recomendada em pacientes
hospitalizados com colite ulcerativa ativa du-
rante crises.

A proctocolectomia restauradora com
IPAA é a opgdo cirdrgica padrdo para paci-
entes com colite ulcerativa refrataria ao trata-
mento clinico (DE CARLI, 2021). Pode ser
realizada de forma convencional ou minima-
mente invasiva. Em casos de risco de falha da
bolsa ou funcdo inadequada, a proctocolec-
tomia total com ileostomia terminal é reco-
mendada. Para pacientes com displasia retal de
alto grau, a proctocolectomia total com ileos-
tomia terminal permanente € aconselhada.
Complicacgdes relacionadas ao IPAA incluem
vazamentos anastomoticos, pouchite aguda,
cronica e refrataria e falha da bolsa. Na
cirurgia de emergéncia para colite ulcerativa
grave, uma colectomia subtotal com ileostomia
final é recomendada. A deiscéncia do coto re-
tal é uma complicacdo preocupante.

No geral, o0 manejo cirdrgico das doencas
inflamatdrias intestinais requer uma aborda-
gem multidisciplinar para garantir o melhor
seguimento possivel para os pacientes, tanto
em situacBes agudas quanto cronicas.

Ademais, foi analisado outro estudo des-
critivo e retrospectivo baseado na analise de
prontuarios de pacientes com diagnostico de
DC e acompanhados no ambulatério de DIl da
Faculdade de Medicina de Botucatu submeti-
dos a cirurgias abdominais relacionadas a pro-
pria doenca de Crohn que foi realizado a
resseccéo ileal e/ou col6nica.

As complicagdes analisadas foram: fistulas,
abscessos, deiscéncia da anastomose e sepse
abdominal. Dados sociodemogréficos (sexo,
etnia, idade, escolaridade), caracteristicas cli-

nicas (IMC, idade ao diagndstico, duracdo da
doenca, historia familiar, histdria de tabagismo,
uso de corticosteroides, imunomoduladores ou
drogas anti-TNF nas 8 semanas anteriores a
cirurgia, classificacdo de Montreal da DC) e
caracteristicas cirdrgicas (idade da primeira
cirurgia, tempo entre o diagnostico e a pri-
meira cirurgia, necessidade de mais de uma
cirurgia, nimero de cirurgias, indicacéo cirur-
gica, tempo cirurgico, técnica e posicdo da
anastomose, presenca de complicagdes e sua
classificagédo, e tamanho da peca retirada) tam-
bém foram analisados (HOSSNE et al., 2018).

Dentro dessa pesquisa, foram analisados 44
procedimentos cirdrgicos de 37 pacientes, sen-
do 21 (56,7%) do sexo feminino, 32 (86,5%)
brancos e 18 (49%) com ensino médio com-
pleto. A média de idade ao diagndstico é de
32,5 anos (desvio padrdo [DP] = 11,4); a mé-
dia de idade dos pacientes na primeira cirurgia
é de 35,7 anos (DP = 10,9), e a mediana do
tempo entre o diagndstico e a primeira cirurgia
é de 1 ano (HOSSNE et al., 2018).

O estudo mostrou que a distribuicdo por
sexo dos pacientes é semelhante ao que se en-
contra na literatura, a localizacdo ileocol6nica
¢ a mais comum entre aqueles pacientes que
foram submetidos a cirurgia convencional. Ele
revela que as menores taxas de complicagOes
poOs-operatdrias estdo ligadas a pacientes que
foram submetidos a cirurgias laparoscopicas;
nesse mesmo sentido, a reabordagem cirurgica
se faz mais necessaria para pacientes que tam-
bém foram submetidos ao tratamento conven-
cional. A taxa de complicagcbes demonstrada
no estudo foi de 40,9% dos pacientes que fo-
ram submetidos a cirurgia, totalizando 18 ci-
rurgias complicadas de um total de 44 rea-
lizadas.

Aliado a isso, centros especializados que
possuem um corpo de médicos especializado
em doenga inflamatéria intestinal se provaram
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eficazes para uma melhora subjetiva ao longo
do ano. No estudo, foi relatado que o alto in-
dice de fistula nos pacientes tenha alguns mo-
tivos, como estado clinico grave, sintomas
obstrutivos cronicos e desnutricdo e operacao
em caréater de urgéncia.

Por fim, a retirada de espécimes acima de
25 cm foi associada com maiores taxas de
desenvolvimento de fistulas po6s-operatorias,
assim como complicagdes gerais. Nesse
sentido, o tamanho da ressec¢do na cirurgia
convencional estd diretamente ligado com a
diminuicdo das complicacBes pos-cirdrgicas,
sendo que quanto menor a extensdo retirada
menor a quantidade de cirurgias que potencial-
mente podem se complicar.

Em resumo, uma alternativa importante de
ser ressaltada é a abordagem laparoscopica,
que reduz a quantidade de pacientes que evo-
luem com complicagdes cirdrgicas por inter-
vencao na doenca de Crohn.

CONCLUSAO

Diante da reviséo realizada, € nitido que as
doencas inflamatorias intestinais sdo condi¢Ges
que exigem extrema atencdo por influenciar
diretamente a qualidade de vida do individuo,
contudo, grandes desafios ainda séo presentes
na realidade brasileira. E notavel, em virtude
dos resultados epidemioldgicos no Brasil, que

ha um grande desafio no que se refere ao
diagndstico em nossa populacdo. Diante dos
dados levantados e da discussao proporcionada
pela pesquisa, fica evidente a necessidade de
educacdo em salde, para que 0 paciente se
conscientize sobre a presenca dos sintomas e,
assim, busque o atendimento medico a fim de
estabelecer uma terapéutica adequada o quanto
antes para 0 seu caso.

Essa etapa inicial é o primeiro passo para
melhora na qualidade de vida de pacientes que
podem desenvolver debilidades incapacitantes,
com o ultimo recurso terapéutico sendo as
cirurgias complexas. A fim de otimizar o pro-
vavel desfecho de pacientes nessa condicado, a
apresentacdo dos fatores de risco, assim como
da terapéutica clinica, com manejo medi-
camentoso e mudanca de hébitos de vida, deve
ser priorizada na abordagem inicial.

Em um segundo momento, uma atencgdo
multidisciplinar é importante tanto em condi-
¢Oes agudas quanto crdnicas, em virtude das
implicacBes psicossociais que acompanham o
paciente para o restante da vida. Essa atencéo
integrativa também é fundamental em casos
mais graves gque possuem a terapéutica cirdr-
gica como tratamento, tendo em vista que o
estudo de cada caso e suas caracteristicas pode
interferir positivamente, a fim de evitar com-
plicaces.
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