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Resumo

A incidéncia da Doenca Inflamatodria Intestinal tem vindo a aumentar nos Ultimos anos, o que
torna necessario um maior investimento para compreender o fenémeno e para tentar
encontrar a cura. A Doenca Inflamatoria Intestinal engloba duas categorias principais, a
Doenca de Crohn e a Colite Ulcerosa. Entre as quais existem algumas caracteristicas clinicas e
patologicas que as diferenciam, mas que nem sempre sao faceis de identificar. Mesmo com os
avancos cientificos dos Ultimos anos, existe ainda um longo caminho a percorrer,
nomeadamente no que diz respeito ao desenvolvimento de competéncias para se obter um

diagnostico precoce correto e distinguir a Doenca de Crohn da Colite Ulcerosa.

A Doenca Inflamatoria Intestinal, considerada uma doenca crénica, ainda de causa
desconhecida, tem grande impacto social por ser incapacitante e responsavel por uma
acentuada diminuicdo de qualidade de vida do paciente. A realizacdo do diagndstico pode ser
encarada como um dos principais desafios no processo de intervencao clinica, devido a
semelhanca com outras patologias e as suas multiplas formas de apresentacdo. Esta
diferenciacao é fundamental no processo de tratamento de um paciente, com um grande

efeito sobre o cuidado clinico, passivel de otimizar o resultado do tratamento.

Esta monografia é uma reflexdo sobre os desafios do diagnostico no caso da Doenca
Inflamatoria Intestinal, procurando realcar a importancia da utilizacdo dos métodos de
diagnostico disponiveis, e os resultados a obter a partir destas ferramentas. Neste percurso,
foram identificadas algumas doencas que podem mimetizar tanto as manifestacoes clinicas

como os resultados obtidos.

0 trabalho complementa-se com uma breve referéncia a um caso clinico, cujo diagnostico se
tornou um desafio, dificil e demorado. Uma histdria passivel de se ver refletida em espelho
no autor, e que poderia ser contada na primeira pessoa, residindo aqui, também, um grande

desafio.

Ao longo do estudo fez-se a revisao da literatura existente sobre o tema, partindo da leitura
de artigos e livros, recolha de informacao durante a participacdo em congressos e informacao
obtida no decorrer deste curso. Do trabalho realizado, pretendemos aferir que apesar da
maior parte dos casos de diagnodstico ser feita de uma forma correta, ha margem de erro
significativa que pode, em alguns momentos, comprometer a pesquisa, dificultando o

processo terapéutico.

A leitura sistematica de artigos, de livros, a recolha de informacao, foram o ponto de partida

para a revisao da literatura existente, aprofundada durante a realizacao deste curso.

PALAVRAS-CHAVE: Doenca Inflamatoria Intestinal, Doenca de Crohn, Colite Ulcerosa, Exames

de Diagnéstico, Diagndsticos Diferenciais.
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Abstract

The Inflammatory Bowel Disease incidence has increased in recent years. An increased
investment is needed to understand this phenomenon to find a cure. Inflammatory Bowel
disease has two main categories, Crohn's Disease and Ulcerative Colitis, among which there
are some clinical and pathological characteristics that differentiate them, but they are not
always easy to identify. Even with scientific advances of recent years, there is still a long way
to go, particularly with regard to skills development for an early correct diagnosis and

distinguish Crohn's Disease from Ulcerative Colitis.

Inflammatory Bowel Disease is considered a chronic disease of unknown cause. It has a big
social impact for being crippling and responsible for a marked deterioration in the quality of
patient’s life. Making the diagnosis can be seen as a major challenge in clinical intervention
process, due to the similarity with other diseases and its various forms of presentation. This
distinction is critical in the treatment process, with a large effect on the clinical care by

improving the outcome of treatment.

This monograph is a reflection on the diaghosis challenges in the Inflammatory Bowel Disease,
looking forward to highlight the importance of using the diagnosis resources available, and
the results that we could get from these tools. It has been identified some diseases that can

mimic both the clinical manifestations and the results obtained.

The work is complemented with a brief reference to a case in which diagnosis has become a
challenge, difficult and time consuming. An history that could be told by the author in the

first person, which is a great challenge, too.

Throughout the study was made a review about the existing literature on the subject, starting
with the reading of articles and books, information collected during the participation in
conferences and information obtained throughout this course. With the work, we intend to
infer that although most diagnosis cases are made in a correct way, there is significant margin

of error that can, at times, compromise the research, hindering the therapeutic process.

A systematic reading of articles and books and information gathering were the starting point

for the review of existing literature developed during this course.

KEYWORDS: Inflammatory Bowel Disease, Crohn's Disease, Ulcerative Colitis, Diagnostic Tests,

Differential Diagnosis.
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Introducao

A Doenca Inflamatéria Intestinal (DIl) é considerada uma doenca crénica com causa e cura
ainda desconhecidas. Integra um grupo heterogéneo de doencas inflamatdrias do trato
gastrointestinal, nomeadamente a Doenca de Crohn (DC) e a Colite Ulcerosa (CU). Quando
nao é possivel a distincdo entre elas, utiliza-se a terminologia de colite indeterminada ou nao
classificada -2,

A incidéncia da DIl tem vindo a aumentar consideravelmente nos Ultimos anos e surge em

[3]

todos os grupos étnicos '*!, com valores que nos permitem classifica-la como uma doenca

predominante no grupo das doencas do tubo gastrointestinal.

A DIl pode afetar individuos de qualquer idade, sendo o principal pico do seu aparecimento, o
inicio da idade adulta - segunda e terceira década de vida - reconhecendo-se um segundo pico
entre a sexta e a oitava década. Sao também conhecidos niveis diferenciados de incidéncia
relativamente a localizacdo geografica, aos grupos étnicos ou as classes socioeconémicas de
pertenca (21, A etiologia da DIl indica, na maioria dos estudos, que a DC e a CU sao resultado
da combinacao de alguns fatores, entre os quais se podem destacar elementos ambientais,

variacoes genéticas, alteracoes na flora intestinal e distUrbios imunoldgicos (451,

Entre a DC e a CU existem semelhancas, no entanto, algumas caracteristicas permitem-nos
fazer a distincdo. A DC, normalmente, € descrita como uma inflamacao transmural, que
atinge qualquer parte do tubo gastrointestinal, da boca até ao anus, podendo existir areas
lesionadas, intercaladas com areas sem lesao (671 A CU afeta apenas o reto, o colon e o ileo
terminal, seguindo, de uma forma continua, uma direccao distal-proximal, a partir do reto,
podendo existir variagdo da distancia afetada. A inflamacdo fica restrita a mucosa e
submucosa superficial, sem acometimento das camadas mais profundas, com excecao dos

casos de doenca fulminante 18,91

Os sintomas, nas duas doencas, variam consoante a localizacdao, o comportamento e a
gravidade. O quadro clinico da DC é bastante heterogéneo, o que por vezes dificulta o
diagnostico mas, tipicamente, inclui dor abdominal, diarreia, normalmente com mais de seis
semanas de evolucdo, febre, perda ponderal e sinais clinicos de obstrucdo intestinal [71.
Relativamente a CU, o seu principal sintoma é a diarreia sanguinolenta, a qual podem estar
associadas célicas abdominais, urgéncia e/ou tenesmo [°1.

Embora a DIl afete principalmente o trato gastrointestinal, pode apresentar manifestacées
extra-intestinais e desordens imunologicas associadas. Estas manifestacoes podem afetar
praticamente qualquer sistema, no entanto envolvem, com mais frequéncia, o sistema

musculo-esquelético e dermatologico %111,
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Quer se trate da DC, quer se trate da CU, a DIl é considerada, muitas vezes, incapacitante e
limitadora. Podemos afirmar que se trata de uma doenca que tem grande impacto pessoal e
social. Acarretando baixa auto-estima e graves complicacdes a nivel psicoldgico. Quando se
trata de adolescentes, os problemas tornam-se ainda mais complexos, uma vez que ao risco
de verem afectado o seu ritmo de crescimento, associam o risco de afastamento do seu grupo
de pares de modo a tratarem a doenca como um segredo seu e com a emergéncia dos

consequentes problemas psicologicos.

Alguns destes problemas podem ser minorados se for feito atempadamente o diagnostico e o
adequado tratamento de acompanhamento, permitindo ao doente grandes periodos com
auséncia de sintomas. Dai, atrevemo-nos a afirmar que, a arte de tratar os pacientes pode ir
muito além da recolha de dados e reside na conciliacdo entre a fase da recolha de
informacao- recorrendo a exames céleres e o menos invasivos possivel- e a fase sequencial de

tratamento e acompanhamento do doente.

0 desafio para a realizacdo deste trabalho parte de uma vivéncia pessoal, sentida ao longo de
uma fase que ocupou os trés Ultimos anos da primeira década de vida. Nessa altura,
colocaram-se muitos desafios, entre os quais a bateria de exames de diagndstico que tinham
que ser cumpridos para encontrar a resposta para questoes nem sempre claramente
enunciadas. Ha duas décadas nao era tao frequente que individuos tao jovens padecessem de

DIl, na vertente DC o que agravava o problema.

Desde entdo, a realizacdo de exames de diagndstico para avaliacdo da evolucao da DC tem
sido uma rotina importante para o acompanhamento de uma terapéutica capaz de manter

uma boa qualidade de vida.

Esta monografia apresenta-se dividida em trés partes, a primeira refere-se aos diferentes
métodos e as caracteristicas dos exames, normalmente, utilizados para a pesquisa da DIl. Na
segunda parte é feita a reflexdo em torno de um caso clinico, que nos ajudara a validar as
diferentes fases de diagnostico, confirmando os exames mais importantes a realizar para o
diagnodstico de DIl, e para atestar que um diagnostico eficaz é também determinante para a

decisédo da terapéutica a seguir. O trabalho encerra com uma reflexao.
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1.Diagnéstico da DII

Em medicina, considera-se que o diagnostico é o processo analitico de determinacao da
natureza de uma doenca a partir da analise de informacdes fornecidas pela historia clinica do
doente, pelo exame fisico e pelos exames complementares. A partir destas informacdes é
feito o planeamento para a eventual terapéutica e uma previsao da evolucao do quadro
clinico [,

A realizacdo do diagnoéstico da DIl pode ser encarada como um dos principais desafios no
processo de intervencdao de um paciente, devido a semelhanca com outras patologias e as
multiplas formas de apresentacao. Uma eficaz identificacdo da doenca torna-se determinante
para o seu acompanhamento, com um efeito profundo sobre o desenvolvimento da situacao

clinica, melhorando o resultado do tratamento.

Apesar do desenvolvimento tecnoldgico que se vive, nos nossos dias, nao existe, ainda,
nenhum exame que seja considerado Gold Standard para a determinacao da patologia do
doente, sendo necessario, habitualmente, o recurso a um conjunto de meétodos para
complementar a histéria e a avaliacdo clinica, desde exames bioquimicos, imagiologicos,
endoscopicos e histologicos.

Estes exames, para além de auxiliarem no processo de diagnostico, vao, também, tornar
possivel classificar o tipo e comportamento da doenca, determinar a extensao e ainda, avaliar

e controlar a atividade da doenca (7,91
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1.1. Avaliacao Clinica

O diagnostico de DI, normalmente, inicia-se pela anamnese e exame fisico. Estes, quando
realizados de forma adequada, permitem auxiliar o diagndstico na medida em que sao
importantes na orientacao dos Exames Complementares de Diagnostico (ECD) a utilizar e na
avaliacdo da doenca, uma vez que a intensidade dos sintomas e dos sinais fisicos se
correlaciona com a extensio e a atividade da lesdo inflamatoria !¢,

Uma anamnese detalhada deve incluir a data do inicio dos sintomas, a sua evolucao,
averiguando a existéncia de um contexto epidemiologico possivel de causar uma patologia
infeciosa, historia medicamentosa (Anti-Inflamatorios Nao Esteroides (AINEs), Antibioticos),
comorbilidades, historia de apendicectomia, tipo de alimentacao e intolerancias alimentares.
E importante inquirir o paciente sobre a presenca, caracteristicas e fatores de agravamento
ou alivio de dor abdominal, de obstipacao, a frequéncia e aparéncia das fezes, se ha presenca
de sangue nas fezes, hematoquézias, melenas, tenesmo ou sensacdo de evacuacao
incompleta, eliminacdo de muco, sangramento retal, reducao ponderal, anorexia, nauseas,
vomitos, desidratacdo ou febre. Deve ser dada particular atencao a existéncia de historia

familiar de DIl, de comportamentos aditivos como o tabaco e recentes gastroenterites (1,791,

Relativamente ao exame fisico, nas formas ligeiras de DI, muitas vezes pode ser normal ou
entao revelar alteracées pouco significativas, enquanto, nos casos mais graves, podemos
encontrar sinais relevantes, como prostracao, emagrecimento, desidratacao, distensao
abdominal, palpacao de massa abdominal inflamatoria, febre, sinais de anemia e alteracoes
dos sinais vitais. E importante fazer uma inspecdo perianal, pela pesquisa da presenca de
hemorroides, estenoses anais, fistulas anorretais ou abcessos. E recomendavel a analise do
peso do paciente assim como o calculo do indice de massa corporal [7.91

Nas criancas deve ter-se em atencéo os défices de crescimento, caso a doenca esteja ativa na
fase de crescimento.

O aparecimento da DC, frequentemente, é insidioso e os sintomas podem ser subtis. Assim,
muitas vezes, o diagnostico inicial é adiado.

No momento da apresentacdo clinica, a diarreia é o sintoma mais frequente, mas dor
abdominal (70%) e perda de peso (60%) sdo também muito comuns. A presenca de sangue e
muco nas fezes é frequente em 40 a 50% dos pacientes com colite de Crohn.

A conjugacao das manifestacoes clinicas é variada e depende da localizacao, do padrdo e da

gravidade da doenca i,

Nesta doenca, ao exame fisico € comum verificar-se a presenca de perda de peso, sinais de
anemia ou deficiéncia de ferro, sangramento facil, temperatura corporal elevada, taquicardia
e edema periférico. O exame abdominal pode estar normal, mas sensibilidade ou distensao

abdominal e massas palpaveis podem ocorrer 131,
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A incidéncia de doenca perianal tem aumentado na DC. Manifesta-se com a presenca de
fistulas, fissuras, erosdes no anus e acomete 30 % dos doentes com doenca ileocdlica, sendo

71

mais comum em doentes com maior extensao da porcao intestinal afetada Fistulas

perianais podem ser um sintoma de apresentacao e estao presentes, no momento de

diagndstico, em até 10% dos individuos 3.

Relativamente a CU, pode haver uma manifestacao aguda que leve a recorrer aos servicos de
salde, mas geralmente os sintomas ja estdo presentes ha algumas semanas ou meses.
Ocasionalmente a diarreia e o sangramento sao tao intermitentes e leves que o paciente nao
procura assisténcia médica 1.

No momento da apresentacao clinica de doentes com CU, os sintomas gastrointestinais mais
comuns sao retorragias e diarreia misturada com muco, pus ou sangue. A diarreia, com
frequéncia, € noturna ou pros-prandial . Também é comum observar pacientes com
tenesmo e incontinéncia rectal. Na maioria dos pacientes, a dor abdominal nao é o sintoma
mais relevante, porém nos casos de doenca severa a dor € mais intensa. Febre, vomitos,

nauseas, perda ponderal e desidratacao também podem ser sintomas presentes 191,

Na CU, os sinais fisicos iniciais que podem indicar a presenca de proctite revelam
hipersensibilidade no canal anal e a presenca de sangue ao exame retal 191, Quando a doenca
€ mais extensa é comum existir sensibilidade abdominal, principalmente no lado esquerdo.
Em pacientes com doenca leve ou moderada, o exame fisico pode nao apresentar nenhuma
alteracao 191,

Deve dar-se atencao a presenca de distensao abdominal, timpanismo hepatico, taquicardia e
leucocitose (esta observada a partir de exames laboratoriais), ja que sdo sugestivos de

megacélon toxico 6.

Apesar da DIl ser uma doenca crénica caracterizada pela inflamacao limitada ao trato
gastrointestinal, devido a mecanismos de hipersensibilidade ou de autoimunidade, pode
também apresentar manifestacbes extraintestinais. Os doentes podem ter estas
manifestacdes mesmo antes que os sintomas gastrointestinais cheguem a ser proeminentes, o
que torna relevante a sua pesquisa desde o momento da apresentacao clinica inicial, uma vez
que, para além de refletirem a atividade inflamatdéria da doenca, podem influenciar o

diagnostico diferencial '3,

No momento da observacao inicial, deve prestar-se especial
atencdo aos sistemas mucocutaneo, musculo-esquelético, oftalmolégico e hepatobiliar, uma

vez que estes sao os sistemas extraintestinais que estao, principalmente, afetados (41,
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1.2.Exames Complementares de Diagnostico

1.2.1.Exames Laboratoriais

As analises laboratoriais incluem hemograma completo, para verificar se ha presenca de
leucocitose e anemia, pesquisa dos niveis de albumina sérica, marcadores de inflamacao
aguda, velocidade de sedimentacdo eritrocitaria (VS) e proteina C reativa (PCR), testes
serologicos e biomarcadores fecais para pesquisa de anticorpos, assim como testes de
microbiologia fecal. Para individuos que tenham viajado para certas areas geograficas outros
testes adicionais podem ser relevantes ”. No caso especifico para diagnosticar a CU, devem

ser feitos também testes da funcao hepatica e renal 1,

Tanto na DC como na CU, em casos de doenca ativa é muito frequente a presenca de
leucocitose, no entanto, ndo constitui um indicador especifico da atividade da doenca.

Nestas situacdes, também é comum a presenca de anemia que pode resultar de défice de
ferro, défice de vitamina B12 ou de défice de acido folico.

Outros elementos importantes que devem ser avaliados sao a albumina, as vitaminas
lipossolUveis e minerais como o zinco, selénio, cobre e magnésio, que em situacdes de
inflamacao ativa costumam estar baixos. Destaque-se a albumina que em pacientes

gravemente doentes apresenta uma queda bastante rapida (7,91

A avaliacao dos niveis de PCR e VS sao testes usados nao s6 como auxilio do diagndstico, como
também para prever o curso de progressao da doenca e avaliar a sua atividade, ja que, no
caso das DIl ajudam a diferenciar doenca em remissao de doenca ativa. Em ambas as
enfermidades, em situagbes ativas € comum ocorrer elevacao destes reagentes de fase
aguda“4l

De salientar que a utilizacdo isolada destes marcadores, para identificar DIl, ndo é
aconselhada, ja que, niveis elevados podem estar presentes em varias outras doengas, como
no caso das auto-imunes, infecoes ou até doencas cardiovasculares, sendo, por isso, mais
utilizados para diferenciar situacdes de doenca ativa e de doenca em remissao, uma vez que
existe uma grande correlacdo, principalmente na DC, entre o aumento dos niveis de PCR e a
presenca de sintomas clinicos, juntamente com provas endoscopicas e histologicas de
inflamacao da mucosa intestinal. No entanto, uma pequena percentagem de pacientes pode
apresentar niveis persistentes considerados normais de PCR, apesar da presenca de doenca
ativa identificada por colonoscopia. Para esses pacientes, a PCR nao sera (til para diferenciar
periodos de remissao de doenca ativa. Nestes doentes, os biomarcadores fecais podem ser
particularmente Uteis. Também em casos de proctite ou protossigmoidite, s6 raramente, se

irao apresentar niveis elevados da PCR ou da VS 6,141
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A PCR relaciona-se com a atividade da doenca de uma forma mais célere que a VS,
apresentando um aumento rapido em resposta a inflamacao e também rapida regressao com a
remissdo da inflamacao. Estudos identificam aumento dos niveis elevados de PCR em quase
100% dos pacientes com DC e em cerca de 50% das pessoas com CU. A razao para as maiores
taxas de aumento dos niveis de PCR em pacientes com DC, em comparacao com CU, é
desconhecida [,

A VS, tal como a PCR, é mais utilizada entre os pacientes com DC ativa do que com CU ativa.
No entanto, a dosagem deste biomarcador é menos usada do que os testes de PCR porque os
niveis de VS ndo mudam tdo rapidamente com o aumento da atividade inflamatoria da

doenga[15].

Marcadores Serolégicos

Os marcadores serologicos tém a capacidade de ter um papel ativo em quase todos os pontos
de controlo da doenca. Quando os pacientes apresentam sintomas sugestivos de doenca
inflamatéria intestinal, combinacdes de marcadores seroldgicos e fecais podem ser utilizados
para identificar os pacientes que devem ser submetidos a testes invasivos. Podem, também,
ajudar a distinguir doentes com DC ou com CU (14,131,

Os testes serologicos de pesquisa de Anticorpos Anti-Saccharomyces Cerevisiae (ASCA) e
Anticorpos Anti-neutrofilico Perinucleares Citoplasmatico (pANCA), por si so, ndo tém valor de
diagndstico mas, num diagnostico diferencial entre as duas DI, a utilidade da pesquisa
conjunta de ASCA e pANCA é elevada.

Esta capacidade de distincao é possivel porque niveis elevados de ASCA sao detetados em 40 a
60% dos pacientes com DC e em 5 a 15% de casos com CU. Niveis de pANCA positivos sao

encontrados em até 65% na CU e em menos de 10% na DC %161,

A necessidade destas analises € maior em doentes com colite indeterminada. Ja que,
resultados positivos de analises de serologia, ou de ASCA ou de pANCA permitem auxiliar na
distincdo do tipo da doenca, apresentando, no entanto, algumas limitacbes ja que com
doenca limitada ao coélon, onde a questdo de diagnodstico diferencial é mais relevante, os
testes ASCA e pANCA sdo menos sensiveis na distincdo entre DC e CU. Além disso, alguns
pacientes podem nao desenvolver anticorpos ASCA ou pANCA [141 " Muitos estudos tém,
também, demonstrado que outras doencas para além da DC, por exemplo, a doenca de
Behcet, espondilite anquilosante e fibrose cistica, podem apresentar soropositividade ASCA
em maior percentagem do que na populacao em geral e doencas auto-imunes ou vasculite
sistémica podem apresentar niveis positivos de pANCA 17,

Outros anticorpos antimicrobiais como anticorpo dirigido contra a porina da membrana
externa (OmpC), anticorpo anti-12, anticorpo antiflagelina (anti-cBir), Anticorpo Anti-
Carbohidrato Laminaribiosido (ALCA), Anticorpo Anti-Carbohidrato Citobiosido (ACCA) podem
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ser encontrados maioritariamente em doentes com DC, no entanto, ainda nao foram provadas

as suas utilidades na diferenciacao das duas doencas 17,91,

Biomarcadores fecais

Dos biomarcadores fecais, os dois mais comumente utilizados sao a calprotectina e a
lactoferrina, que na DII, podem ser utilizados no diagnodstico, no controle da atividade
inflamatodria, na previsao de recaidas e para avaliar a cicatrizacdo da mucosa sem a

necessidade de testes invasivos ou recurso a exames radiolégicos [,

A calprotectina é uma proteina antimicrobiana liberada pelos neutrofilos no intestino durante
a exposicao da mucosa a inflamacao. Os seus niveis fecais correlacionam-se muito bem com a
inflamacao histoldgica. A calprotectina fecal apresenta um valor preditivo positivo de 85 a

90% na distincao entre DIl e Sindrome do Intestino Irritavel (Sll) e.71,

A lactoferrina é uma proteina de ligacao de ferro encontrada em granulos de neutrofilos e no
soro e é segregada pelas membranas da mucosa intestinal em presenca de inflamacao ativa. E
resistente a degradacao e a protedlise - embora menos resistente do que a calprotectina- e é
considerado um marcador bastante sensivel e especifico para detetar inflamacao intestinal.

As concentracdes de calprotectina fecal e lactoferrina estao correlacionados com a atividade
histologica e endoscopica em pacientes com CU e DC. Em geral, a calprotectina e lactoferrina
correlacionam-se melhor com a atividade colénica do que com atividade da doenca ileal,

embora a extensao da doenca do célon nao pareca influenciar (41,

Estes marcadores sao de grande utilidade no caso de pacientes que apresentam niveis
persistentes normais de PCR, apesar da presenca de doenca ativa identificada por
colonoscopia. Para esses pacientes, em que a PCR nao é (til para diferenciar periodos de
remissao de doenca ativa, os biomarcadores fecais sao particularmente vantajosos. Estes
testes, apesar de terem um papel importante no diagndstico da DIl, ndo tém a especificidade

ideal para fazer a descriminacao entre a DC e a CU (41,
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Investigacao Microbioldgica e Viral

Exames serologicos ou fecais mais especificos podem ser utilizados principalmente para
descartar outras hipoteses de diagnostico. Coproculturas vao permitir identificar bactérias
como toxina A ou B do clostridium difficile, chlaydia trachomatis, Escherichia coli (E.coli)
0157:H7, mycobacterium, neisseria, salmonella, shigella, aeromonas, yersinia ou ovos e
parasitas, que possam estar na génese dos sintomas apresentados pelos pacientes (101,

E também importante a pesquisa do estado de imunizacdo dos pacientes relativamente a
algumas doencas, como Citomegalovirus (CMV), esta nomeadamente na CU, Tuberculose,

Hepatite B e C e Virus Imunodeficiéncia Humana (VIH) [,

1.2.2.Exames Imagioldgicos

Os exames imagiologicos sao bastante utilizados e fundamentais para o diagndstico de DIl. Sao
um grande recurso, uma vez que complementam a informacao obtida pelos outros exames. Os
exames imagioldgicos atingem uma maior relevancia em situacoes em que os métodos
endoscopios ndao conseguem avaliar a doenca, como em situacoes de avaliacdo em areas
extraintestinais, em casos de obstrucao por estenoses, na presenca de doenca perfurante ou

de abcessos 1%,

Radiografia

Na DIl a radiografia simples do abdomen é imprescindivel, em caso de colite severa, para
excluir megacolon todxico ou para detetar oclusdes intestinais pela visualizacdo de niveis

hidroaéreos [,

A radiografia com recurso ao contraste com enema de bario é utilizada para avaliar, as
alteragoes morfoldgicas do intestino delgado e do cdlon. Complementar a radiografia a
endoscopia apresenta uma grande importancia para demonstrar a presenca e extensao de
estenoses do lumen, de fistulas, ou Ulceras profundas (7,191

Este exame tem baixa sensibilidade na detecao de manifestacdes de doenca mais branda,
sendo menos sensivel que a Ressonancia Magnética (RM), a Tomografia Computorizada (TC),
Capsula Endoscopica (CE) e colonoscopia para descrever as alteracoes iniciais provocadas pela
atividade inflamatoria. Para além disso, este exame requer quantidades substanciais de

radiacdo o que nao é o ideal para avaliacoes frequentes (201,



Doenca Inflamatoria Intestinal - desafios do diagndstico

Na DC, os achados radiograficos mais precoces no intestino delgado incluem pregas
espessadas e ulceracoes aftosas. Nos casos mais graves podem ser detetadas estenoses (Figura
1), fistulas, massas inflamatorias e abcessos ['), Um sinal tipico de DC ¢ o aspeto de “pedra
de calcada”, induzido por ulceragdes longitudinais, sendo mais frequente no intestino
delgado. Em caso de afecao do colon podem ser visiveis a formacgao de Ulceras, que costumam
ser multiplas e interpostas por mucosa normal. Com a progressao da doenca tornam-se mais
extensas, mais profundas e, ocasionalmente podem-se conectar. A medida que as Ulceras se
tornam mais profundas, podem resultar na formacdo e visualizacao de fistulas. Com doenca
grave do colon é possivel visualizar longas areas de inflamacéao e fibrose circunferenciais, que
resultam em longos segmentos da estenose luminal.

A natureza segmentar da DC no tubo gastrointestinal € possivel visualizar por este método de

diagnostico %1,

Figura 1 2" - Radiografia contrastada com bario do intestino delgado num doente com DC.

Possivel visualizar segmentos estenosados.

Na CU, a alteracao mais precoce possivel de visualizar € uma delicada granularidade na
mucosa do colon. Com o aumento da gravidade, a mucosa torna-se espessada e as Ulceras
superficiais podem tornar-se visiveis. Ulceras profundas aparecem como Ulceras tipo “botao
de camisa”, o que significa que a ulceracao penetrou na mucosa. As pregas haustrais podem
ter aspeto normal na doenca leve, porém com o aumento da atividade, tornam-se
edemaciadas e espessadas, podendo desaparecer em doentes com doenca de longa duracao.
O colon fica encurtado e estreitado [®. Os aspetos de maior importancia da radiografia
abdominal na CU centram-se na exclusao de situacoes de dilatacao do colon, na avaliacdo da
extensao da doenca e na verificacdo da existéncia de indicadores que confirmam a possivel

resposta ao tratamento [9].

10



Doenca Inflamatoria Intestinal - desafios do diagndstico

Ultrassonografia

A Ultrassonografia (US) transabdominal € um exame de imagem nao ionizante, sendo, por
isso, bem tolerado pelos doentes, permitindo adquirir informacdes sobre a atividade da
doenca, em particular na DC limitada ao ileo.

Assume grande importancia em situacées em que uma analise inicial ou de emergéncia de
lesdes inflamatorias € desejada, ja que é considerada uma ferramenta amplamente disponivel
e economica, que pode permitir uma facil e rapida avaliacdo do local, da extensao e das
possiveis complicacdes associadas a inflamacao, sendo muito utilizada para detetar fistulas,

abcessos e estenoses [7’18’20].

Certos pacientes, que por varias razoes (estenoses, intolerancia a exames radiolégicos, ou
gravidez) ndo sdo passiveis de avaliacao radioldgica ou endoscopica, adequada do intestino
delgado, podem ser sujeitos a investigacdo com recurso a US para avaliar ou excluir a
presenca de DII.

A realizacao da US com contraste ou US de Doppler pode aumentar a sensibilidade e

especificidade da técnica 17,18,20]

Neste exame, as caracteristicas patologicas de DC geralmente encontradas sdo paredes
intestinais espessadas, normalmente com cerca de 5-15 mm de espessura e alargamento
variavel da mucosa, submucosa ou camadas musculares, que tendem a ter margens internas
mal definidas. Estas alteracdes transmurais podem estar associadas a reducao ou auséncia de
peristaltismo no intestino delgado e a perda das haustras do coélon. A estrutura estratificada
das paredes pode ser interrompida por Ulceras profundas, neste caso, as paredes sao muitas
vezes caracterizadas por Ulceras longitudinais, grandes e profundas, associadas a inflamacao
intensa e neovascularizacdo. As alteracdes encontradas, na DC apresentam-se de forma
segmentada, com areas interpostas poupadas a inflamacdo. A US tem especial importancia
em detetar dilatacdo pré estendtica em casos severos, candidatos a cirurgia 7] Em caso de
doenca avancada pode ser visivel a presenca de lesoes peri-intestinais concomitantes, como
abscessos ou fistulas. Apesar da visualizacao destas caracteristicas, a confirmacao diagnodstica
deve ser sempre feita conjugando a avaliacdo endoscopica com exames histologicos.

Uma utilizacdo muito frequente da US é na distincao entre DC e apendicite, ja que esta, pela
sua apresentacao inicial, pode causar dificuldades em distinguir-se de DC 6,151

Nesta doenca, a indicacdo mais importante da US esta no acompanhamento de pacientes com
DC ja diagnosticada. Neste contexto, a técnica pode desempenhar um papel central na
avaliacao da atividade das lesoes inflamatorias, na detecao precoce de complicacdes intra e
extra murais e na monitorizacdo da doenca durante o seguimento médico pos-operatorio,

como indice prognéstico de recorréncia 2%,

11
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Na CU, como auxilio ao diagnostico, a US é menos utilizada do que em casos de DC, uma vez
que apresenta baixa especificidade na diferenciacao de CU com outras causas da inflamacao
do colon. Contudo, apresenta-se Util no monitoramento da atividade da doenca e na avaliacao

do sucesso ao tratamento [9].

Apesar da grande utilizacao que este exame tem, ele apresenta algumas desvantagens, entre
as quais, dificuldades de visualizacao de segmentos intestinais profundos e o facto de as
caracteristicas reveladas nao serem unicamente especificas da DIl, ja que, também, podem
estar presentes em outras doencas inflamatorias, infeciosas ou neoplasicas. Uma outra
situacao a apontar é que a US intestinal € menos sensivel na detecao de lesdes do colon e das
porcoes do duodeno ao jejuno do que de lesdes do ileo. Ainda a salientar que, para além de
ser menos precisa que a TC e a RM, os dados obtidos por este método dependem muito da

qualidade e da experiéncia do profissional que realiza o exame (18,201

Tomografia Computorizada e Ressonancia Magnética

Podemos classificar a enterografia por TC, como um método imagiologico Gtil em doentes

com DII.

Na DC, este exame pode ser considerado o exame de primeira linha na avaliacao de suspeita

da DC e das suas complicacées, como obstrucdo do intestino, fistulas e a formacao de

abcessos [® 18], permite a visualizacao de todo o intestino delgado e do seu lUmen, avaliando

as caracteristicas inflamatorias das areas afetadas, as suas localizagbes e extensdes, assim
~ S . .. [6,22]

como detecao das suas complicacOes extraintestinais .

As alteracoes visualizadas no intestino delgado refletem um espessamento mural exacerbado,

vasos retos ingurgitados e alteracdes inflamatorias perientéricas (71

Na CU, normalmente, este exame ndo é muito utilizado, dando-se preferéncia a utilizacao da
endoscopia e da radiografia com contraste por enema baritado no seu diagnostico, por
apresentarem sensibilidade e especificidade maiores que a TC. Nesta doenca, a TC é
normalmente indicada em pacientes que apresentem contraindicacdes de serem submetidos a

[7.191 Nas situacbes em que se recorre a este exame, as caracteristicas

colonoscopia
patoldgicas analisadas incluem ligeiro espessamento mural, normalmente menor que 1,5cm,
auséncia de homogeneidade na densidade da parede do célon, auséncia de espessamento do

intestino delgado e presenca de maior quantidade de gorduras perirretal e pré-sacral (6,231

A RM apresenta indicacoes e resultados semelhantes a enterografia TC.

12
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Estas duas técnicas sdao consideradas, principalmente para a DC, os exames com maior
capacidade de diagnostico na detecdo de afecdo intestinal e de presenca de complicacoes
extraintestinais, nomeadamente lesdes perfurantes.

A TC sujeita os doentes a maiores niveis de radiacao, relativamente a RM, devendo ter-se tal
facto em consideracdo devido a necessidade da realizacdo de exames periédicos no controlo
destas enfermidades a longo prazo, o que nem sempre acontece pelo facto de a TC estar mais
amplamente disponivel e ser mais rapida de realizar comparativamente com a RM.

Para uma adequada distensao luminal, estes exames requerem a utilizacao de contraste por
via oral ou por enteroclise, sendo o segundo método considerado superior por atingir maior

distensdo do limen intestinal 71,

1.2.3.Exames Endoscopicos

0 exame endoscopico é essencial no diagnodstico, sendo realizado para determinar diretamente a
natureza e o padrao do processo patologico. E til para pesquisar possiveis hemorragias e

fornece a possibilidade de colheita de material para a analise histoldgica.

Endoscopia Digestiva Alta

A Endoscopia Digestiva Alta (EDA) é mais realizada na DC ja que se pode tornar util para o
diagnostico de comprometimento gastroduodenal em pacientes com sintomas do trato superior
(671 Na CU, este exame também é recomendado para pacientes que apresentem sintomas do
trato superior. Para além disso, nos casos em que ainda nao exista a certeza de CU, este pode
ter utilidade para conferir a auséncia de atividade inflamatoria no trato gastrointestinal superior

de forma a auxiliar a descartar o diagnostico da DC 16,91

Endoscopia do intestino delgado

A CE é um ECD, néo invasivo, que fornece imagens coloridas e detalhadas da mucosa do intestino
delgado que, de outra forma, nao seria totalmente acessivel por endoscopia digestiva alta e
baixa ["*?4. A sua capacidade de visualizar diretamente o intestino delgado permite a detecao
de pequenas alteracdes na mucosa, que muitas vezes nao seriam possiveis identificar com outros
métodos de diagndstico.

Assume um importante papel na DC, ja que é considerada uma modalidade sensivel na detecdo
de lesdes no intestino delgado que ajudam ao seu diagndstico, sendo o exame com maior
sensibilidade para o diagndstico de lesdes, especialmente as da mucosa superficial

intestinall® %241,

13
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A sua realizacao € recomendada em casos de suspeita de DC, quando os pacientes apresentam
indicios sugestivos desta doenca, quer por manifestacdées intra ou extraintestinais, quer por
marcadores inflamatérios ou estudos de imagiologia anormais. Apesar da alta sensibilidade
diagnostica ao detetar existéncia de DC, uma CE sem a presenca de lesdes ndao exclui o seu
diagnostico.

Também é utilizado como forma de seguimento apos diagndstico encontrado, devido ao interesse
no controlo da atividade da doenca, para detetar recorréncias pos operativas e na verificacdo da

adequabilidade do tratamento [7.191

Relativamente a CU, este exame tem apenas utilidade em situacbes em que ha duvidas da
presenca de DC ou CU. Nos casos de CU em que ha envolvimento do ileo terminal, esta porcao

pode ser avaliada numa colonoscopia.

A grande desvantagem da CE é a incapacidade de obter tecido para a confirmacao histoldgica da
doenca. Para além disso, nao existem caracteristicas completamente indicadoras da presenca de
DC, ja que lesbes como aftas, erosdes ou Ulceras podem ser consideradas reveladoras da
existéncia da doenca, podendo também estar presentes em outras etiologias, nomeadamente,
em utilizadores de AINEs, ou até em adultos saudaveis, sem historico de ingestdo de
medicamentos, que também podem apresentar lesdoes semelhantes. Ademais, € um exame

dispendioso (251,

Com este exame, apesar de baixo, existe o risco de retencdo da capsula, que deve ser levado em
consideracao no momento de se propor a sua realizacdo. A retencao da capsula ocorre em menos
de 1% dos pacientes com suspeita de DC, porém em 4 a 6% dos pacientes com doenca ja
estabelecida. De forma a prevenir esta complicacao, € necessario uma exclusdao rigorosa de
pacientes com suspeita de sintomas obstrutivos e em pacientes com DC estabelecida pode ser
prudente a realizacdo de um estudo imagioldgico prévio, por exemplo com radiografia
contrastada, para descartar qualquer estenose intestinal, de forma a comprovar a
permeabilidade intestinal antes da realizacao do procedimento de CE (191,

Este exame apos a exclusao de estenose significativa, pode ser utilizado como teste de primeira
linha em pacientes com suspeita clinica de DC, ou como segunda linha em doentes que, apesar
de avaliages negativas feitas pelos métodos de ileocolonoscopia e imagiologicos, a suspeita

clinica de DC se mantem [,

A Enteroscopia de Duplo Balao (EDB) tem, também, uma alta sensibilidade na detecao de lesdes
na mucosa superficial, comparativamente as outras técnicas imagioldgicas. Em relacdo a CE,
também permite a visualizacao de todo o intestino delgado, no entanto é um método mais dificil
e demorado de realizar. Em relacdo a CE, a EDB apresenta a vantagem de realizar biopsias de

areas suspeitas assim como realizar processos terapéuticos, caso seja necessario (141,
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Colonoscopia

Dos diferentes métodos endoscopicos, a colonoscopia pode ser considerada a principal
ferramenta de diagndstico, sendo encarada como um exame de primeira linha para investigacdo
em pacientes com DIl. Possibilita a visualizacao direta da mucosa e a recolha de material para
biopsia, nao s6 do célon como também do ileo terminal, permitindo, desta forma, avaliar a
extensao da doenca, monitorizar a sua atividade, a longo prazo, e detetar possiveis situacoes de
displasia ou neoplasia. Este exame oferece ainda uma gama de opcdes terapéuticas, como

excisao de polipos ou a dilatacao de estenoses te1,

Apesar da sua alta sensibilidade, a colonoscopia pode apresentar resultados falso-negativos,
facto que pode ser atribuido a impossibilidade anatémica de visibilizar o cego, a inadequada
preparacao intestinal, a uma ma realizacdo, por parte do médico, por técnica ou pratica
inapropriada ou devido a algumas condicdes, como lesdes obstrutivas, constri¢cdes, aderéncias,
que estao associadas a dificuldades técnicas e a exames menos sensiveis (261,

Durante a realizacado deste exame é importante visualizar o ileo terminal e executar biopsias,
tanto em areas que aparentem aspeto normal como nas que revelam aspeto patologico. A

realizacao de exame histoldgico € importante para se atingir um diagnéstico de DIl conclusivol?”.

Na CU, a sigmoidoscopia pode ser suficiente para estabelecer o diagndstico numa fase aguda da
doenca, porque o reto estd quase sempre envolvido. Para além disso, em periodos de
exacerbacbdes agudas a colonoscopia completa pode aumentar o risco de perfuracao. Se nao
existir a presenca de uma exacerbacdo aguda, a colonoscopia até ao ileo terminal é a técnica

aconselhada para casos de suspeita de CU 16,91

Relativamente a DC, este exame é o mais sensivel para detetar inflamacdo do colon,

particularmente nas fases iniciais e intermédias, em que ainda nao sdo detetados sinais da

[22]

doenca nos exames imagiologicos Caso a DC afete apenas o intestino delgado, a

colonoscopia torna-se menos informativa para o diagnostico, sendo apenas importante por

apresentar capacidade de inspecionar o ileo terminal (28]

15



Doenca Inflamatoria Intestinal - desafios do diagndstico

1.3. Caracteristicas Macroscopicas

Um dos motivos que justificam a importancia da realizacdo de exames endoscdpicos, em doentes
com suspeita de DII, é permitir visualizar diretamente a mucosa do trato gastrointestinal. Deste
modo, ha a oportunidade de analisar as caracteristicas inflamatorias apresentadas e os locais e
as extensoes afetadas, o que facilita a obtencao do diagndstico (251 para além disso, uma vez
que o aspeto da mucosa varia com a atividade da doenca, estes exames podem constituir um

importante auxilio na caracterizacdo da gravidade da doenca (22,

1.3.1. Macroscopia na CU

Na sua fase inicial, normalmente, esta doenca acomete o reto. Com o seu agravamento, a afecao
vai aumentando no sentido proximal, podendo atingir a totalidade do célon ou até estender-se
por dois a trés centimetros no ileo terminal. A disseminacdo ocorre em continuidade, sem
qualquer area preservada te1, Apesar, desta ser a forma de apresentacao mais habitual, nenhuma
alteracao endoscopica é especifica de CU, podendo mesmo existir casos de pancolite, como

apresentacao endoscdpica inicial 191,

A mucosa do célon, em doenca leve, apresenta-se eritematosa, edemaciada, com diminuicao do
padrao vascular, com friabilidade discreta e granularidade delicada. Em doenca moderada,
caracteriza-se pela presenca de eritema acentuado, auséncia de padrdo vascular, friabilidade
acentuada, erosoes, granularidade grosseira e auséncia de ulceracoes (Figura 2). J4 em doenca
grave, € comum sangramento espontaneo e ulceragoes.

As alteracbes endoscopicas que podem ocorrer em caso de afecdo do ileo terminal sdo

superficiais e discretas e apresentam pouco significado clinico 16,91

Figura 2% - Colonoscopia realizada num doente com CU. Visivel inflamacdo intensa do célon, com
eritema friabilidade e exsudato.
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Na utilizacdo deste método no controlo da evolucdo da doenca, € importante considerar-se o
facto de que, em periodos de remissao, a mucosa pode modificar o seu aspeto, de modo que as
porcoes mais distais ou até o colon em toda a sua totalidade podem apresentar aspeto
macroscopico normal. No entanto, nesses periodos, em casos de doenca de longa duracdo a

mucosa pode apresentar um aspeto atroéfico e indistinto 161,

1.3.2. Macroscopia na DC

A DC pode afetar qualquer parte do trato gastrointestinal, desde a boca até ao anus. No entanto,
o reto com frequéncia é poupado. Cerca de 30 a 40% dos pacientes exibem atividade
inflamatéria apenas no intestino delgado, 40 a 55% sofrem doenca com acometimento dos
intestinos delgado e grosso e 15 a 25% sofrem apenas de colite. Nos pacientes com doenca no
intestino delgado, o ileo terminal é acometido em 90% dos casos.

Esta doenca é segmentar, com areas poupadas no meio de por¢oes afetadas (6,151

Em doenca leve, a mucosa afetada pode apresentar Ulceras aftosas. Com o aumento da
gravidade, os sinais de inflamacédo focal ficam mais visiveis e as ulceracdes estreladas podem
fundir-se longitudinalmente de forma a demarcar ilhas de mucosa frequentemente normal.
Dependendo do tipo de DC presente, pode ser visivel a presenca de fistulas e fissuras ou entdo, a
parede intestinal pode sofrer espessamento, podendo tornar-se estreitada e fibrdtica, o que

pode resultar em obstrucdes intestinais crdnicas e recorrentes na clinica da doenca 16,191

A presenca da aparéncia “pedra de calcada” (Figura 3) € um sinal caracteristico da DC te1,

| 3

Figura 3% - Aparéncia de “pedra de calcada” visualizada numa colonoscopia de um doente com DC
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1.4. Caracteristicas Microscopicas

Os achados histoldgicos correlacionam-se muito bem com o aspeto endoscopico e com a
apresentacdo clinica, por isso, a avaliacdo tecidual parece ser de suma importancia na
investigacao diagnostica de pacientes com aspetos clinicos sugestivos de DIl [®'*1, Contudo, deve
ser interpretado criticamente de acordo com as caracteristicas clinicas e o aspeto endoscopico
apresentados, ja que, apesar de existirem algumas alteracées microscopicas caracteristicas de
cada entidade, estas raramente sdao patognomonicas. Os exames microscopicos permitem nao so
diferenciar DIl de outras doencas com caracteristicas semelhantes, como também auxiliar na

diferenciacao de CU de DC (271,

Ainda ndo existe um consenso no numero ideal de cortes histologicos a serem examinados,
embora a precisdo do diagnostico torna-se superior com o aumento do numero de bidpsias
realizadas, com aumento da extensao intestinal investigada e com o facto de essas seccdes
serem seriadas, com excecao dos pacientes com colite fulminante (7271 )3 que, nestes doentes,
durante a realizacdo de colonoscopia, a maioria dos clinicos concorda com a realizacdao de
apenas duas biopsias em dois locais diferentes. Nos restantes, a maior parte dos clinicos
aconselha obter, no minimo, duas amostras de pelo menos cinco locais diferentes do célon, com
o reto incluido, e do ileo 7",

Algumas vezes, macroscopicamente, podem aparecer areas preservadas, mas as biopsias da
mucosa de aspeto normal podem apresentar anormalidades. Por conseguinte é importante obter
multiplas biopsias da mucosa aparentemente nao afetada tanto proximal como distalmente na

endoscopia 61,

Deve ter-se a preocupacao de que as amostras sejam adequadas em tamanho, cuidadosamente
manuseadas, armazenadas e transportadas (271,

Na maior parte dos casos, o diagnodstico de DIl pode ser realizado usando cortes corados com
hematoxilina e eosina, no entanto a utilizacao de diferentes técnicas de coloracao pode ajudar
no diagnostico diferencial (7,271

Os achados histoldgicos também apresentam um papel ativo na avaliacdo da atividade da
doenca, no entanto no momento da sua analise, deve ter-se em conta que a reparacao

histologica é mais lenta que a melhoria clinica 2%,
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1.4.1. Microscopia na CU

As alteracdes inflamatorias ficam limitadas a mucosa e a submucosa superficial, sem
acometimento das camadas mais profundas, exceto na presenca de doenca fulminante e1,
Na CU é comum a alteracao da arquitetura e a reducao do nimero de criptas do colon ou até a

atrofia da mucosa !

. Também é frequente a presenca de anormalidades glandulares, de
congestdo vascular na mucosa, com edema e hemorragia, assim como infiltrados de células
inflamatodrias de neutrodfilos, linfocitos, plasmocitos e macrofagos. Os neutréfilos invadem o
epitélio, habitualmente as criptas, dando origem a uma criptite, podendo evoluir para formacao

de abcessos das criptas 691

. Algumas destas alteracdes sao possiveis visualizar na Figura 4. A
presenca de plasmocitos e multiplos agregados linfoides basais, aliada a alteracao da arquitetura
das criptas sugere o processo inflamatorio cronico envolvente, o que, em caso de necessidade,

pode ajudar a diferenciar a CU de colite infeciosa ou autolimitada aguda 61,

Figura 4! - Imagem microscopica de ampliacdo média da mucosa do célon num doente com CU. E possivel
visualizar inflamacao difusa, linfoplasmocitose basal, atrofia e irregularidades das criptas e area de erosao

superficial.

As alteracoes ileais em pacientes com ileite incluem atrofia vilosa e regeneracao das criptas com
inflamacdo aumentada, aumento da inflamacdo por neutréfilos e células mononucleares na
lamina propria e criptite focal com possivel formacao de abcessos das criptas 161

Atualmente, ainda ndo existe um consenso quanto ao nimero de caracteristicas que devem estar
presentes para um firme diagnostico de CU, no entanto, tem sido considerado, que caso estejam
presentes duas ou trés alteracoes, de entre distorcao arquitetonica criptica grave, reducao da
quantidade de criptas, inflamacao transmucosa irregular e difusa e auséncia de granulomas, um
diagndstico correto da CU é atingido em aproximadamente 75 % dos casos. A distribuicdo da

inflamacao ao longo do célon ou até no ileo terminal, com um gradiente de afecdo inflamatoria
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decresceste de distal para proximal e a demarcacao nitida ou abrupta entre areas inflamadas e

normais podem auxiliar na confirmacao do diagnédstico de CU 191

No seguimento da doenca, € importante considerar que o tratamento clinico efetivo pode
modificar o aspeto da mucosa, de modo que as areas preservadas endoscopicamente ou até o

colon em toda a sua totalidade podem apresentar aspeto microscopico normal e1,

1.4.2. Microscopia na DC

A DC caracteriza-se por ser uma doenca transmural e de padrao segmentar, o que pode dificultar
a descoberta de alteracoes nas biopsias de tecido gastrointestinal 6,271

Nesta doenca, no célon, é comum detetar inflamacéo cronica irregular ou focal (nomeadamente
pela presenca de plasmocitose e de células linfociticas), distorcdo criptica focal e granulomas
nao caseosos (Figura 5), que se podem apresentar em todas as camadas da parede intestinal.
Apesar destes granulomas serem um elemento patognomonico da DC, estes sado dificeis de
encontrar nas biopsias da mucosa t6.71

No intestino delgado, para além das alteracdes que ocorrem no célon, pode detetar-se também a

presenca de irregularidades na arquitetura das vilosidades intestinais (71

Outras carateristicas histoldgicas da DC incluem agregados linfoides submocosos ou subserosos!®.
A presenca de uma Unica destas alteracdes mencionadas, nao é considerada suficiente para se
estabelecer um diagnostico seguro de DC. Assim como na CU, ainda nado existe um consenso
quanto ao nimero de caracteristicas que devem estar presentes para um firme diagndstico de
DC. No entanto, tem sido considerado para confirmacao do diagnostico de DC, a presenca de trés
caracteristicas tipicas, mesmo que estas ndo incluam a presenca de granulomas ndo caseosos; ou
entdo, quando estes granulomas tenham sido detetados, a presenca de uma outra caracteristica
é suficiente, desde que infecbes especificas tenham sido excluidas. Para além disso, a
demonstracdo do envolvimento do ileo e uma distribuicao irregular da inflamacao ou entédo a
auséncia de alteracdes sugestivas de CU também podem ser Uteis para apoiar o diagnostico desta

doenca (71,
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Figura 58" - Imagem microscopica em que se pode visualizar a presenca de pequenos granulomas nao-
caseosos, caracteristicos de doentes com DC, assinalados pela seta.
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2. Caso Clinico

2.1. Historia Clinica

F.D.M., doente do sexo masculino, de 52 anos, em 21 de fevereiro de 2013, recorreu ao Servico
de Urgéncia (SU) do Hospital Amato Lusitano (HAL), com um quadro de 20 dias de evolucao de
diarreia aquosa, que nao poupava o periodo noturno, caracterizada por mais de dez dejecdes
diarias, acompanhada de sangue vivo em grande quantidade, mas sem muco ou pus. O paciente
referia dor abdominal difusa, em célica e febre persistente, com picos de 39,5°C, que cedia,
temporariamente, com paracetamol. Apresentava também anorexia e perda ponderal,
referindo perda de 5 quilogramas desde o inicio dos sintomas. Ainda de salientar, a presenca de
um quadro de tosse seca e de mialgias generalizadas.

Feito o exame abdominal, o paciente manifestava dor a palpacao, sem defesa.

Ao toque retal nao se detetaram massas palpaveis e no final do exame, a luva mostrava
vestigios de sangue digerido, acastanhado.

0 doente negou nauseas, vomitos, tenesmo ou falsas vontades.

Negou qualquer historia de habitos tabagicos.

Também negou, contacto com pessoas com sintomatologia semelhante, viagens recentes a
paises tropicais, ou toma de antibioticos anteriormente ao aparecimento destes sintomas.
Como medicacao habitual mencionou nevibolol e diazepam.

Como antecedentes pessoais referiu hipertensao arterial e neurose ansiosa.

Como antecedentes familiares o paciente negou a existéncia de historia familiar de clinica
semelhante, referindo apenas cirrose biliar primaria, por parte da mae.

Afirmou habitar em ambiente rural, onde mantinha contacto direto com multiplos animais.

Com este quadro, foi considerado pertinente o seu internamento.

Durante o periodo de evolucao do quadro, no dia 07 de fevereiro de 2013, o paciente recorreu
ao Servico de Atendimento Permanente (SAP), com queixas de diarreia, quatro a cinco
dejecoes diarias, por vezes acompanhada por sangue vivo, dor abdominal difusa, em cdlica,

mas sem febre. Foram pedidas analises e colonoscopia que, no entanto, nao foram realizadas.
No dia 12 de fevereiro recorreu ao seu médico de familia porque, além dos sintomas ja
apresentados anteriormente, acrescentava um quadro de febre e congestao nasal. Foi entao

medicado com desloratidina e paracetamol.

No dia 16 de fevereiro, com o surgimento de tosse seca, congestao nasal e rinorreia posterior,

purulenta, foi avaliado por Otorrinolaringologia e medicado com claritromicina 500mg.
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No dia 19 de fevereiro, como nao sentia melhoras, e por persisténcia da diarreia, com quatro a
cinco dejecdes diarias, com presenca de sangue e permanéncia da febre, dirigiu-se ao SU. Apds

avaliacao, foi medicado com doxicilina 100 mg, loperamida e Vitaminas do complexo B.
Dia 21, por persisténcias das queixas, sem apresentar melhoras do quadro clinico, recorreu de

novo ao médico de familia, que o encaminhou para o SU do HAL, tendo sido internado, como

mencionado anteriormente.
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2.2.Procedimentos de diagnostico realizados:

No dia do internamento, apresentava-se hemodinamicamente estavel. Analiticamente,
apresentava uma hemoglobina de 9,8 g/dL, hipocromica, auséncia de leucocitose e neutrofilia,
568000 plaquetas, VS de 69 mm/h, PCR de 258,8 mg/L, procalcitonina de 77,50 ng/mL e uma
albumina de 1,7g/dL. Nao apresentava alteracoes nos valores de coagulacao, da funcao renal,
e a nivel da bioquimica hepatica.

Efetuaram-se hemoculturas, prova de Mantoux, reacao de Widal, reacao de Huddleson, reaccao
de Weil-Felix, serologias para virus da hepatite B, virus da hepatite C, VIH, CMV, chlamydia
pneumoniae, yersiria, campylobacter e virus herpes simplex I/1l, pesquisa de ovos, quistos ou
parasitas em trés amostras de fezes, coprocultura com pesquisa de yersinia, campylobacter,
salmonela, shigella, clostridium difficile, E.coli 0157 e estudos de auto-imunidade de
anticorpos dirigidos contra a fracdo microssomal do figado e rim (antiLKM), pANCA, Antigliadina
e Anticorpos Anti-Nucleares (ANA).

Todos os resultados das investigacdes foram negativos, exceto as hemoculturas que revelaram a
presenca de staphylococcus hominis, sensivel a ciprofloxacina e a reaccao de Widal que
detetou a presenca de antigénio paratyphi BH positivo.

A radiografia abdominal apresentava sinais de distensdao codlica com perda do padrdo de
haustras caracteristico/megacolon, com dilatacao intestinal superior a 8,5 cm. A radiografia do
torax nao detetou qualquer alteracéo.

Nesse mesmo dia, foi ainda realizada uma colonoscopia total, conseguindo-se atingir o cego,
apesar da ma preparacao. Foi visivel a perda do padrao vascular e friabilidade marcada da
mucosa ao nivel do reto distal, congestdo da mucosa com Ulceras e pseudopdlipos no reto
proximal. Ao nivel do sigmoide, a mucosa apresentava-se congestionada, sendo possivel detetar
Ulceras coalescentes, de agravamento proximal. Nas ansas descendente e transverso, foi visivel
ulceracao difusa, alguns pseudopolipos e areas da mucosa com tonalidades arroxeadas,
pensando-se que essa cor fosse devida a necrose dessa area. No colon ascendente, detetaram-
se fezes amareladas e algumas Ulceras evidentes, no entanto a mucosa aparentava apresentar-
se menos afetada do que as areas mais distais. Das biopsias realizadas, foi detetada colite

cronica ulcerada, com alteracoes reacionais de possivel etiologia infeciosa ou isquémica.
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2.3.Evolucao do Quadro Clinico

Perante este quadro clinico instituiu-se antibioterapia com ciprofloxacina 200mg endovenosa
(EV), de 12 em 12 horas, e metronidazol 500mg EV, de oito em oito horas, que manteve
durante nove dias, juntamente com terapia de suporte adequada a situacdo. Apds a
antibioterapia, apesar da resolucao analitica dos padrées infecciosos, o doente nao apresentou
significativas melhoras clinicas, mantendo a diarreia sanguinolenta e as temperaturas febris,
ainda que menos elevadas. Numa colonoscopia realizada a 12 de marco, sem preparacao
intestinal, foi permitida uma progressdao aparente até ao colon transverso médio. No trato
transverso foi possivel observar extensas areas de ulceracdo profunda e pequenas areas de
mucosa granitada, edemaciada e friavel, com perda de padrdao vascular, com alguns
pseudopdlipos, que aumentavam de tamanho e de ndmero, a medida que se progredia
distalmente, ocupando todo o limen a nivel do colon descendente e sigmoide. A mucosa do
reto distal apresentava perda do padrao vascular e friabilidade marcada. Foi possivel, ainda,
observar-se varias Ulceras com dimensdes entre os cinco e dez milimetros, algumas das quais
escavadas e cobertas de exsudado esbranquicado, mas sem se conseguir distinguir se se tratava
de muco ou de pus. Os resultados das bidpsias indicaram a presenca de colite crénica
erosionada, com atividade marcada, sem displasia, e com auséncia de aspetos sugestivos de
infecdo por microorganismos. Ndo foi possivel detetar, também, melhoras em relacdo a
anterior colonoscopia, realizada antes da introducao da antibioterapia.

No mesmo dia foi feita uma TC abdominal que detetou espessamento concéntrico da parede,
de aspeto inespecifico, mais evidente no hemicélon direito, colon descendente distal, sigmoide

distal e reto.

Em 19 de marco de 2013, instituiu-se entao prednisolona na dose de 60mg/dia e cobertura
antibiotica de amplo espectro, nomeadamente, piperacilina e tazobactam 4,5¢g, EV, de oito em

oito horas. Com esta terapéutica verificou-se melhora clinica e analitica significativa.

Em 26 de marco de 2013, realizou nova colonoscopia com progressdo até ao cego. A nivel do
cego e colon ascendente a mucosa apresentava caracteristicas normais. A nivel do angulo
hepatico, verificava-se uma transicdo abrupta para mucosa congestiva, areas com
pseudopdlipos e outras ulceradas, mas as Ulceras eram em menor nimero e em menores
dimensdes, comparativamente com o exame endoscopico anterior. A medida que se progrediu
distalmente, verificou-se um aumento da extensao das areas com pseudopolipos, que chegavam
a ocupar todo o lumen célico, a nivel do colon descendente e sigmoide. No sigmoide distal e
reto, a mucosa apresentava pequenas Ulceras superficiais. Deste exame foi possivel detetar
melhoria em relacdo ao exame anterior. Na avaliacdo microscopica dos fragmentos obtidos,
detetaram-se irregularidades no espessamento e tamanho das criptas, a presenca de um denso

infiltrado inflamatorio misto, com células granulociticas que infiltravam o epitélio das criptas,
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formando por vezes microabcessos. Na superficie, visualizou-se a presenca de extensas areas
de erosoes, com alguns grupos de fragmentos glandulares, com alteracdes reativas marcadas.
Nao se detetou a presenca de granulomas, nem infecao por fungos, nem se observou a presenca
de CMV.

Perante os aspetos observados nesta colonoscopia, fortemente indicadores da presenca de CU,
a medicacao que estava a realizar, juntou-se messalazina 3g a 27 de marco e azatioprina na
dose de 100 mg, que iniciou a 2 de abril. Devido a terapéutica efetuada, o paciente
apresentou, progressivamente, melhorias do seu estado. Apds estabilizacdo da doenca, o

paciente teve alta dia 18 de abril.

Refira-se como intercorréncias durante o periodo de internamento, o aparecimento, no dia 8
de marco, de sinais inflamatorios com edema marcado, no membro superior direito, nove dias
depois da colocacdo de um cateter venoso central (CVC) na subclavia direita, pelo que se
retirou o CVC e se realizou uma angio TC que revelou trombose oclusiva da veia jugular e

subclavia direita. Apos anticoagulacdo com enoxaparina, apresentou melhoras progressivas.
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3. Discussao do caso

O caso exposto pode ser considerado um interessante exemplo da diversidade das
caracteristicas que uma DIl pode exibir na sua apresentacao inicial, tornando, muitas vezes,
desafiante, nao sé o diagnostico diferencial entre DC e CU, como também entre estas e outras
doencas que podem simular a DIlI, sendo muito importante diferencia-las antes de se

estabelecer um diagnostico definitivo.

Segundo a definicao, diagnostico diferencial é a caracterizacdo de uma doenca apos
comparacao dos seus sinais e sintomas com os de outras doencas, baseada num processo de
exclusdo, constituindo uma ferramenta indispensavel no processo de despiste de possiveis

interferentes, que possam induzir em erro a analise e a caracterizacao [12]

. Nao existe, por si
sO, um sinal, sintoma ou achado, nos exames auxiliares de diagndstico, que possa confirmar,
inequivocamente, a doenca, sendo fundamental a realizacdo de uma anamnese e de um
exame fisico minuciosos, em conjugacdo com evidéncias laboratoriais, imagioldgicas,
endoscopicas e histologicas. Por outro lado, nalguns doentes, o fator tempo pode ser
importante para que as caracteristicas distintivas entre as duas doencas sejam

evidentes!”"%-32,

No caso apresentado, confirmamos que os aspetos clinicos e os resultados dos exames nao
permitiram, desde logo, realizar um diagndstico definitivo, tendo sido necessario descartar

algumas hipoteses diagnosticas passiveis de serem confundidas com DII.

Sindrome do Intestino Irritavel

A Sll é um distarbio intestinal funcional, e o seu diagnodstico baseia-se no reconhecimento de
caracteristicas clinicas positivas (através de uma histdria clinica meticulosa) e na exclusio de
outras doencas organicas 1331 Tal como a DIl, pode ser caracterizada por dor ou desconforto
abdominal e habitos intestinais alterados, nomeadamente diarreia e/ou obstipacao. Os seus
sintomas, ao longo do tempo, tendem a aparecer e a desaparecer, alternando periodos de
doenca ativa com periodos em remissdo. Em momentos com sintomatologia ativa, os sintomas

[7,9,33.341 Embora menos

tendem a aparecer apos as refeicoes e a melhorar apds a defecacao
comum, na SIl podem estar presentes esforco excessivo para defecar, urgéncia ou sensacao
de evacuacao incompleta, eliminacao de muco ou distensao abdominal, sintomas comuns na
DI 16331,

As duas doencas podem acometer todas as idades, embora o aparecimento seja mais comum
em jovens ou no inicio da idade adulta e estdo muito associadas ao stress e a distirbios

emocionais. Estas caracteristicas psicolégicas sao apontadas nao s6 como desencadeadoras
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dos sintomas, como também, alguns estudos referem-nas na propria etiologia dessas
doengas[6’33’34’35].
Apesar da existéncia de aspetos que podem tornar dificil o diagndstico diferencial da SIl com
a DI, como a presenca de uma historia variavel nos habitos intestinais ou a auséncia de uma
alteracao patognomonica ou de um biomarcador objetivo que auxilie o diagnostico de SlI,
existem algumas caracteristicas que nos ajudam a diferencia-las. Nomeadamente a diarreia
no periodo noturno, ou a presenca de manifestacdes sistémicas, como temperatura corporal

| B4 A evidéncia de anemia, VS

elevada ou perda de peso, que nao sao habituais na SI
elevada, presenca de leucocitos ou de sangue nas fezes, detecao de niveis elevados de
calprotectina fecal e de alteracdes imagioldgicas ou endoscopicas também se apresentam

contra o diagnostico de SiI 17-331,

No caso analisado, a presenca de sangue nas fezes, e durante o desenvolvimento do quadro, o
aparecimento de manifestacdes periféricas, tais como febre, tosse e perda ponderal, a
auséncia de resposta a loperamida e a detecado de alteracées nos ECD, contrapéem este

diagnostico.

Diverticulite

Tanto na avaliacao clinica como nos resultados dos exames imagioldgicos, a diverticulite pode
ser confundida com a DC. Aquela doenca afeta, principalmente, a populacao idosa, contudo,
pode ser observada em pacientes mais jovens. Ambas podem partilhar a presenca de febre
baixa e de alteracdes dos habitos intestinais, sendo mais frequente a obstipacdo no caso de
diverticulite. Partilham também a dor abdominal, a perda de apetite e hematoquezias.
Compartilham ainda a presenca de leucocitose, aumento da VS e resposta parcial a
antibioterapia.

Na TC, o aumento da espessura da parede das porcdes afetadas e a inflamacao de gordura
pericolonica também sao caracteristicas partilhadas.

Em caso de formacao de abcesso pericolonico, pode estar presente distensao abdominal e
peritonite localizada, enquanto que, na presenca de diverticulite complicada, pode ocorrer
formacao de fistulas, complicacdo também possivel de ocorrer na DC [e.361,

A detecao da presenca de diverticulos, numa TC ou numa colonoscopia, permite o diagnostico
de diverticulite, enquanto, a presenca de doenca perianal e ileite, anormalidades
imagioldgicas, endoscépicas ou histolégicas caracteristicas, assim como a recidiva

endoscopica ou clinica apo6s resseccao segmentar, ajudam a confirmar a hipdtese de
DCl6:36,37]
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No caso observado, a ndo detecdo de diverticulos nas colonoscopias e na TC abdominal

contribuem para excluir a presenca desta doenca.

Colite Infeciosa

Algumas caracteristicas das colites infeciosas apresentam bastantes semelhancas com as da
DIl, por isso € essencial, para além da elaboracdo de uma histéria clinica detalhada, a
realizacdo de exames bacteriologicos e parasitologicos de fezes frescas, em trés amostras
diferentes e separadas.

Relativamente as diferentes infecoes do intestino delgado e do célon, estas podem ser de

origem bacteriana, flngica, protozoaria ou viral.

No caso de Colite Infeciosa (Cl) de origem bacteriana, a colite induzida por campylobacter é
capaz de reproduzir aspeto endoscopico de uma CU grave ou acarretar recaida da CU
existente.

A salmonella esta referenciada por causar diarreia liquida ou sanguinolenta, nauseas e
vomitos, assim como apresentar a presenca de células inflamatorias mononucleares na lamina
propria associada a plasmocitose basal, o que mimetiza ainda mais a DIl 6,151

A shigella causa diarreia aquosa, dor abdominal e febre seguidas de tenesmo retal bem como

de eliminacao de sangue e muco pelo reto 6,151

Em geral, a infecao por estas trés bactérias é autolimitada 161,

Podemos referir ainda outras infecées bacterianas que podem simular a DI, incluindo a
infecdo por yersinia enterocolitica (que pode mimetizar, principalmente, a DC), que ocorre
principalmente no ileo terminal e causa ulceracdo da mucosa, espessamento da parede ileal,
invasao de neutrofilos e presenca de células inflamatoérias mononucleares na lamina prépria
associada a plasmocitose basal. A clostridium difficile, manifesta-se por diarreia aquosa,
tenesmo, nauseas e vomitos e a E. coli (em que podem ser nomeadas trés categorias capazes
de causar colite, como os casos da E. coli éntero-hemorragica, a éntero-invasiva e a éntero-
aderente), causando diarreia sanguinolenta e hipersensibilidade abdominal.

O diagnostico de colite bacteriana é feito por cultura de amostras de fezes e por serologias.
Em casos de infecdo por clostridium difficile, o seu diagndstico é feito pela detecao desta

toxina &3],

0O acometimento por infecao por micobactérias ocorre principalmente no paciente
imunodeprimido, mas pode ocorrer em pacientes com imunidade normal. O acometimento do
ileo distal e cego domina, e é comum os pacientes apresentarem sintomas de obstrucao do

intestino delgado e massa abdominal hipersensivel.
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A infecao por mycobacterium avium-intracellulare manifesta-se, normalmente, como infecao
sistémica acompanhada por diarreia, dor abdominal, perda de peso, febre e ma absorcao
[6,15]

A Tuberculose Intestinal (TI) afeta principalmente o ileo e o célon. Esta pode mimetizar a DC,
uma vez que as duas doencas sdo consideradas doencas crdnicas e granulomatosas do trato
gastrointestinal, com caracteristicas clinicas, patoldgicas e endoscopicas semelhantes (381,

O diagnostico da infecao por micobactérias € estabelecido pelo esfregaco alcool-acido-

resistente e por cultura das biépsias da mucosa te1,

E importante também excluir, com testes especificos, as infecdes por transmissdo sexual
como a gonorreia, chlamydia e sifilis, cujos aspetos endoscopicos podem ser semelhantes aos

da DI, principalmente, por causarem proctite [*'°1,

Relativamente as afecoes por CMV e herpes simplex, estas podem ocorrer em
imunocompetentes, mas a maioria dos pacientes com colite viral sao imunocomprometidos. O
CMV acomete mais frequentemente o esdfago, o colon e o reto, mas também pode afetar o
intestino delgado. Dor abdominal, diarreia sanguinolenta, febre e perda de peso sao os
sintomas dominantes. Com doenca mais grave, pode ocorrer necrose e perfuracao. O
diagnostico é realizado pela identificacdo de inclusdes intracelulares/ou intranucleares
caracteristicas nas células da mucosa obtida pela bidpsia.

No caso de infecdo por herpes simplex do trato Gl, esta limita-se a orofaringe, regibes
anorretais e perianal. Os sintomas incluem dor anorretal, tenesmo e obstipacdao. O
diagnostico é confirmado pela biopsia retal, com identificacdo de inclusées celulares
caracteristicas e culturas para os virus em questao.

O VIH pode causar diarreia, nauseas, vomitos e anorexia. As biopsias do intestino delgado
mostram atrofia parcial das vilosidades e crescimento bacteriano excessivo para além da

demonstracdo da presenca de ma absorcao de gorduras 6,151

Nas infecOes por parasitas incluem-se a isospora belli, que pode causar infecao autolimitada
em hospedeiros saudaveis, mas que acarreta diarreia aquosa crdnica e profusa, assim como
perda de peso em pacientes com VIH 6,151

A entamoeba histolytica ou espécies relacionadas infetam cerca de 10% da populacdo
mundial. Os sintomas incluem dor e hipersensibilidade abdominal, tenesmo e fezes, moles e
frequentes, que contém sangue e muco. Este parasita pode induzir inflamacdo mural,
formacao de Ulceras pontilhadas focais, com mucosa de permeabilidade normal e formacao
de cicatrizes ou estreitamentos 1. A colite amebiana fulminante é rara, contudo apresenta
uma taxa de mortalidade superior a 50%. O método preferencial de confirmacao diagnéstica

de colite por amebiase é diferente dos realizados para as restantes infecdes, ja que, nesta, os
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parasitas apenas podem ser identificados pelo exame microscopico da bidpsia da mucosa do

colon e reto ou pela identificacdo de anticorpos amébicos séricos 6,151

Considera-se que a maioria dos casos de colite infeciosa pode manifestar-se como pancolite,
no entanto, algumas infecoes estdo, frequentemente, mais limitadas ao colon direito,
nomeadamente a colite causada pela salmonela, yersinia, e amebiase. Enquanto, outros casos
afetam predominantemente porcdes do coélon esquerdo, tais como as infecoes causadas por
shigelose, herpes, gonorreia e sifilis. Outras, nao apresentam preferéncia por qualquer porcao

do célon, tal como a provocada por E. Coli 1371,

No caso observado, a presenca de febre, de niveis elevados de procalcitonina, juntamente
com os sinais de distensdo codlica/megacolon na radiografia abdominal e as caracteristicas
endoscopicas e histologicas, embora inespecificas, encontradas durante a realizacdo da
primeira colonoscopia podem pressupor a suspeita de Cl.

Esta suspeita, no entanto, ndo era apoiada pela auséncia de contacto com pessoas com sinais
semelhantes, da ndo realizacdo de viagens recentes a paises tropicais e pela ndo detecao de
alteracbes nas coproculturas, aspeto de grande importancia no estabelecimento do
diagnostico de Cl. Para além disso, durante a evolucao do quadro, apesar de a antibioterapia
ter resolvido analiticamente os padrdes infeciosos, ndo provocou melhora clinica, endoscopica
ou histoldgica significativa, uma vez que o doente manteve a diarreia sanguinolenta, a
temperatura febril e as alteracdes marcadas na mucosa do célon, verificadas nas
colonoscopias subsequentes ao periodo de antibioterapia. Factos que também nao apoiavam

este diagnostico.

No decorrer da evolucdo da histéria deste doente, uma questdao importante que se pode
levantar, era se um quadro concomitante de Cl e CU nao estaria presente no inicio da
apresentacao clinica.

Apesar de nao ter sido possivel excluir a presenca, nem a auséncia de Cl, a antibioterapia
efetuada pode ter assumido especial importancia, ndo so pela possibilidade de ter tratado
uma doenca que poderia estar a contribuir para a sintomatologia do doente, como também
pelo facto de que o tratamento da infecao permitiu a realizacao de corticoterapia - terapia
eficaz em casos de DIl moderada a grave - posteriormente. Uma vez que a utilizacao desta

terapia com a presenca de doenca infeciosa concomitante poderia piorar o quadro clinico.
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Confirmacao do diagnédstico de colite ulcerosa

A hipotese inicial de maior suspeita era a CU, apoiada pelos sinais e sintomas apresentados,
principalmente pela diarreia sanguinolenta e perda ponderal, pelas alteracdes analiticas, desde a
presenca de anemia, os niveis das plaquetas, a elevacao dos marcadores de inflamacao e os niveis
baixos de albumina.

Os sinais de megacolon presentes na radiografia, assim como as alteracdes endoscdpicas e
histoldgicas encontradas nas duas primeiras colonoscopias realizadas nao permitiram confirmar,
desde logo esta hipotese, sendo inespecificos podiam estar presentes em outras enfermidades para
além de CU.

A melhora clinica, analitica, imagioldgica e endoscdpica progressiva apresentada com a introducao
de corticoterapia permite apoiar esta hipotese, mas sem a confirmar, ja que esta terapia também é
usada no tratamento de outras doencas.

A confirmacao deste diagndstico comecou a surgir com a realizacdo da colonoscopia de dia 26 de
marco de 2013, uma vez que foi possivel visualizar caracteristicas fortemente indicadoras da
presenca de CU. Através deste exame endoscopico foi possivel visualizar mucosa de caracteristicas
normais a nivel do cego e cdlon ascendente com transicdo abrupta para mucosa com sinais
inflamatérios a nivel do angulo hepatico. A partir deste local de transicdo, com a progressao distal,
estas alteragdes, juntamente com a presenca de areas com pseudopolipos ou ulceradas mantiveram-
se constantemente presentes até ao sigmoide distal e reto. Na avaliacdo microscopica das bidpsias
efetuadas detetou-se aumento do espessamento e irregularidades das criptas, presenca de um
denso infiltrado inflamatoério misto, com células granulocticas que infiltram o epitélio das criptas e
a presenca de extensas areas de erosoes superficiais, sem se detetar presenca de granulomas.
Outras intercorréncias que se verificaram a favor deste diagndstico foram os problemas de
coagulacdo que ocorreram durante o periodo de internamento, ja que uma das manifestacdes

extraintestinais que pode acontecer na DIl sdo os fenomenos tromboembodlicos.

Distincéo entre CU e DC

A outra entidade constituinte da DIl, para além da CU, é a DC. Estas duas doencas
compartilham sinais, sintomas, mecanismos fisiopatologicos ou até resultados nos ECD
semelhantes, no entanto, apresentam diferencas importantes em relacdo a localizacdo
anatomica, aos resultados histopatologicos, a progressao da doenga e a resposta terapéutica
(71, Estabelecer, o mais cedo possivel, o processo especifico da doenca vai permitir
apresentar beneficios clinicos, ja que possibilita uma instituicdo, antecipada, de uma
adequada gestao da doenca (241,

Sublinhe-se que a utilizacdo combinada de aspetos clinicos, imagioldgicos, endoscopicos e
histolégicos, assim como a associacdo das manifestacoes intestinais e extraintestinais

permitem, na maior parte das vezes, fazer a distincao entre as duas doencas [e1,
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As semelhancas e as diferencas das duas doencas ja foram anteriormente mencionadas,
durante a discricdo da avaliacao clinica e dos ECD utilizados. Na tabela, que a seguir se

apresenta, estao assinalados alguns aspetos comparativos entre si.

Tabela 1[): Diferentes caracteristicas clinicas, endoscépicas e imagiologicas entre colite ulcerosa e

doenca de Crohn.

Manifestacoes Clinicas

Colite Ulcerosa

Doenca de Crohn

Sangue nas fezes Sim Ocasional
Muco ou pus nas fezes Sim Ocasional
Sintomas sistémicos Ocasional Frequente
Eritema nodoso Ocasional Frequente
Pioderme gangrenoso Ocasional Raro
Uveite /episclerite Ocasional Frequente
Espondilite anquilosante Ocasional Ocasional
Dor abdominal Ocasional Frequente
Massa abdominal Raro Sim
Doenca anal Nao Frequente
Fistulas Nao Frequente
Abcessos Nao Frequente
Obstrucao Intestinal Raro Frequente
Resposta a antibioticos Nao Frequente
Recidiva apos cirurgia Nao Sim

Manifestacoes Endoscopicas

Colite Ulcerosa

Doenca de Crohn

O reto é poupado Raro Frequente
Doenca continua Sim Ocasional
“Pedra de calcada” Nao Sim

Granulomas nao caseosos na Biopsia Nao Ocasional

Manifestacoes imagioldgicas

Colite Ulcerosa

Doenca de Crohn

Colite segmentar Nao Sim
Colite assimétrica Nao Sim
Estreitamento Ocasional Com frequéncia

Colite Indeterminada ou DIl nao classificada

Apesar da existéncia de diferencas entre CU e DC, estas nem sempre sao especificas ou faceis
de encontrar, portanto, entre 5 a 20% dos casos, quando as caracteristicas de CU e DC se
sobrepdem, a diferenciacao entre as duas doencas torna-se mais dificil. Esses casos sao
designados de Colite Indeterminada ou DIl nao classificada (391,

0 termo “DIl nao classificada” é considerado o mais adequado, uma vez que alguns autores
sugerem que o termo "colite indeterminada” é o termo reservado, por patologistas, para

descrever as amostras obtidas, por colectomia, com caracteristicas sobrepostas de DC e CU
[91
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A diferenciacdo entre DC e de CU, quando temos, apenas, afecao do célon, pode ser um
desafio, mesmo para os clinicos mais experientes, como o comprovam alguns estudos que,
apontam que as taxas de DIl indeterminada nao se tém alterado, significativamente, ao longo
dos dltimos 30 anos 71,

O diagnostico de colite indeterminada ou DIl ndo classificada é baseado em aspetos clinicos,
radiologicos e endoscopicos, junto com amostras histoldgicas indeterminadas, demonstrando
uma entidade com uma apresentacao atipica. Normalmente, a nivel macroscopico apresenta-
se como uma colite grave, de ulceracao extensa, de afecdao segmentar, que geralmente é
difusa, podendo afetar mais de 50% do colon. Com frequéncia pode haver auséncia de
compromisso retal, intensidade inflamatoria variavel em diferentes porcées do colon e em
casos de doenca mais grave pode estar presente megacélon tdxico. A nivel microscépico, é
comum a presenca de areas de ulceracao, de alteracoes glandulares minimas ou moderadas e
de células inflamatodrias na parte basal da lamina prdpria, alternando com porcdes normais.
Caracteriza-se pela auséncia de granulomas bem definidos e pode ser possivel detetar
inflamacao transmural sem agregados linfoides ou a presenca de fissuras penetrantes até a
camada muscular propria (201,

Sem um diagnostico concreto, o controlo desses pacientes € complicado, sendo feito com

base na suspeita clinica e modificado por tentativas ou por erros [24]

. No entanto, para
conseguir resolver este problema e, desta forma, obter um melhor controlo da doenca, é
aconselhada a realizacdo de um maior nimero de biopsias, para além de ser aconselhada uma
observacao detalhada do intestino delgado e de outras partes do tubo gastrointestinal
superior, tanto por métodos imagioldgicos, como por endoscopicos e histologicos [33%). se for
encontrada alguma anormalidade, nestes locais, ou se forem detetadas lesGes anais, a
possibilidade de estar presente a DC torna-se superior. Quando nada é observado, a suspeita
diagnostica tende a aumentar para CU (131,

Felizmente, na maioria dos casos (80%), a verdadeira natureza da colite torna-se

posteriormente evidente na evolucao da doenca do paciente 6,391
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Conclusao

A analise efetuada permite comprovar que nao existe um exame de diagndstico que, por si so,
seja suficiente para confirmar a presenca de DIl. A grande variabilidade na apresentacao
clinica e nos resultados que podem ser obtidos nos ECD constitui-se num desafio ao
diagnostico diferencial, ndo sé entre as duas entidades principais da DIl, como também com
outras doencas que mimetizem a DC ou a CU. Nao ha ainda nenhum achado que seja

completamente patognomonico da presenca de uma destas doencas.

E imperioso assegurar uma conjugacdo de varios exames, nomeadamente, uma avaliacdo
clinica minuciosa, com exames laboratoriais, imagiologicos, endoscopicos e histologicos. Esta
procura deve ser persistente, mas também sistematica porque, muitas vezes, com o passar do
tempo, as caracteristicas que permitem identificar a doenca podem tornar-se mais visiveis,

como aconteceu no caso analisado.

Apesar dos avancos cientificos dos Ultimos anos, com a introducdo de novos meios e o
aperfeicoamento dos ja existentes, este desafio continua a encerrar uma grande
complexidade.

A possibilidade de melhorar o diagnostico precoce € uma condicao essencial para a qualidade
de vida do doente. Evita a sujeicao a exames desnecessarios, permite controlar a expansédo da

doenca e o surgimento de complicacdes, assim como permite um maior o éxito da terapia.

Sendo uma doenca cronica, devemos trabalhar animados pela utopia da descoberta dos meios
que possibilitem a sua detecao numa fase subclinica, permitindo uma atuagao precoce, antes
que o doente venha a desenvolver sintomatologias. Quem sabe se o caminho para se atingir
este objetivo nao sera pela descoberta do mecanismo que despoleta a DIl, esclarecendo os
diferentes fatores geradores da doenca (ambientais, genéticos e da flora intestinal). Assim,
talvez, sera possivel prever o surgimento de DII; detetar quais os doentes que irao
desenvolver doenca mais grave, para, desta forma se atuar adequadamente, evitando a
expansao da doenca, o que poderia dificultar o tratamento; e, quem sabe, evitar mesmo o

aparecimento de DII.
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