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REVISAO INTEGRATIVA

RESUMO

Este artigo tem por objetivo conscientizar sobre a dificuldade da diferenciacdo entre a Doenca
de Crohn e a Tuberculose, bem como os impactos desse impasse no cotidiano clinico. Trata-se
de uma revisdo integrativa baseada em banco de dados online que forneceram artigos gratuitos,
datados entre 2019 e 2023, em lingua portuguesa, espanhola e inglesa que correspondiam ao
tema delimitado. Conclui-se que embora as dificuldades na consolidacdo de protocolos, o estudo
histolégico tem sido a aposta para a otimizacdo diagndstica, bem como as politicas para
erradicacdo da TB tem impactado no progndstico dos enfermos.
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Therapeutic difficulty of clinical differentiation of Crohn’s
disease and intestinal tuberculosis

ABSTRACT

This article aims to raise awareness about the difficulty of differentiating between Crohn's
Disease and Tuberculosis, as well as the impacts of this impasse on clinical daily life. This is an
integrative review based on an online database that provided free articles, dated between
2019 and 2023, in Portuguese, Spanish and English that corresponded to the delimited theme.
It is concluded that despite the difficulties in consolidating protocols, the histological study
has been the bet for diagnostic optimization, as well as policies for TB eradication have
impacted the prognosis of patients.
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INTRODUCAO

As doencgas inflamatérias intestinais (DII) termo utilizado para abordar um grupo
de doengas cronicas do trato grastointestinal, cujo a causa ainda é desconhecida, mas
gue desencadeiam uma resposta inflamatéria no epitélio e demais componentes da
mucosa intestinal, de forma desordenada como forma de defesa ao patégeno. Uma das
principais DIl é a doenca de Crohn (DC), considerada incurdvel, recorrente e com grande
repercussao na qualidade de vida do individuo é, portanto, caracterizada com uma

problematica no cendrio da saude publica mundial. (MARTINS, et al., 2021).

A doencga de Cronh corresponde a um processo inflamatdrio crénico do trato
gastrointestinal que pode se manifestar desde cavidade oral até o anus de modo uni ou
multifocal, caracterizada por um processo transmural com lesdes salteadas
entremeadas por areas livres da doenca, granulomas ndo caseosos e fistulas, a
inflamacdo causa diminuicdo da integridade da mucosa epitelial e perda da fungdo de

absorcdo das células epiteliais superficiaias (JUNIOR, et al 2016).

A etiologia da DC ainda n3o estd esclarecida. E uma doenca n3o contagiosa e
pode afetar tanto adultos como criancas, tendo maior incidéncia entre os 15 a 40 anos,
sendo semelhante em ambos os sexos .Pode se manifestar ao longo da vida com crises
aguda recorrentes ou longos periodos de remissdo. Durante as crises os pacientes
apresentam um quadro de diarreia, dor abdominal, febre, desnutricdo, tendo
manifestacdes extraintestinais associadas ou isoladamente sendo a mais comum:
uveite, sacroileite, poliartrite migratdria , eritema nodoso e uropatia obstrutiva (JUNIOR,

et al 2016).

O diagnéstico da doenca de Crohn e direcionado pela histéria clinica pela histdria
clinica do paciente, sendo sempre necessario fazer diagndstico diferencial com outras
doencas inflamatdrias devido a semelhanca entre os sinais e sintomas, a colonoscopia
com bidpsias e avaliacao do ileo terminal é o melhor método para o diagndstico da
doenca . No entanto exames laboratoriais sdo importantes para avaliar o curso da
doenca . O tratamento depende da forma de apresentacdo da doenga e do grau de
gravidade, vai ter como objetivo induzir e manter a remissdo da doenca, baseando-se

no uso de antiinflamatérios e imunomoduladores (SBC,2011).
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J& a tuberculose (TB) é uma doenga infectocontagiosa causada pelo
Mycobacterium tuberculosis cuja transmissdo se faz de pessoa a pessoa através de
goticulas e aerossdis. A infeccdo resultante, localizada no pulmao, pode permanecer
latente ou evoluir para o estado de doencga e, inclusive, posteriormente disseminar para
outras partes do corpo, denominada tuberculose extrapulmonar. ATB é considerada um
problema de saude publica que esta intimamente ligado as condi¢des socioecon6micas:
como desnutri¢ao, superpopulacdo, moradia insalubre, e ao autocuidado inadequado
de saude. Como consequéncia disso, em paises em desenvolvimento, onde domina essa
situacdo, a mortalidade e a morbidade por TB continuam a crescer (GUIMARAES, et

al.,2012).

A tuberculose intestinal geralmente é uma complicacdo da doencga pulmonar,
originada de forma primaria ou secundaria. Esse acometimento do trato intestinal por
sua vez é raro e cursa com quadro clinico inespecifico, cuja complicagdo mais frequente
é a obstrucdo intestinal. A regido ileocecal constitui o sitio de maior comprometimento
e 0s sinais e sintomas mais comuns ao exame fisico sdo palidez, perda ponderal de peso,
sudorese noturna e febre. Isso posto, essa morbidade compreende um diagndstico
dificil, uma vez que pode mimetizar varias outras patologias como neoplasias e a prépria

doenca de Crohn (CHENG, et al.,2019).

s

E notdrio que a doenga Crohn e a tuberculose intestinal tem caracteristicas
clinicas semelhantes, uma vez que ambas correspondem a doencas granulomatosas
cronicas que atingem o sistema gastrointestinal. Os achados de imagem, via
endoscdpica, tomografica e analise histolégica ndo sdo patognomonicos, mas podem
ser altamente sugestivos quando correlacionados com a apresentacao clinica, o estado
imunolégico e a origem demografica do paciente. O diagndstico precoce é de
fundamental importancia, vista a influéncia direta sobre o prognéstico do individuo
frente a abordagem terapéutica, na qual a tuberculose intestinal pode evoluir com cura
e a DC necessitard de manutencdo longinqua. Todavia, o reduzido numero de estudos e
publicacdes cientificas que correlacionem essas doencas prejudica a abordagem
precoce e induz diagndsticos mais tardios, o que impacta no aumento de

morbimortalidade (ZENG et al., 2022).
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Este trabalho teve como objetivo compreender a importancia do diagndstico
diferencial entre a doencga de Crohn e a tuberculose intestinal publicados em bases de

dados.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa no qual a construcdo foi dividida
em duas etapas. A primeira foi a delimitacdo do tema a fim de esclarecer sua
importancia para a constru¢gdao médica, formulando-se a seguinte questdo: quais as

dificuldades de diagndstico entre a doencga de crohn e tuberculose?

A segunda etapa baseou-se na pesquisa dos artigos em bases de dados digitais
como: National Library of Medicine (Pubmed), Google Scholar e Biblioteca Virtual em
Saude (BVS). Desse modo, buscou-se destacar o campo da pesquisa, reduzindo possiveis

vieses nessa fase de elaboracdo da revisao.

Os critérios de inclusdo utilizados foram: artigos gratuitos, no periodo
equivalente entre 2019 e 2023, de lingua portuguesa, espanhola e inglesa, que
correspondiam ao tema. O critério de exclusao utilizado foi: artigos duplicados em mais
de uma base, e que ndo estavam dentro do periodo compreendido. O tema foi
pesquisado utilizando os seguintes descritores “Doenga de Crohn”, “Crohn Disease”,
“Enfermedad de Crohn”, “Tuberculose Gastrointestinal”, “Tuberculosis

Gastrointestinal”, e “intestinal tuberculosis”.

Sendo assim, para aproximacdo dos termos foi utilizado o operador booleano
“OR” e em determinado momento “AND”. Todos os artigos foram lidos atentamente e
interpretados a fim de construir uma revisdao que demonstra as dificuldades diagnodstica

e terapéuticas na diferencia¢do da doenca de Crohn e tuberculose extrapulmonar.
RESULTADOS

Apds busca nas bases de dados, foram localizados 7.060 artigos. Destes, foram
excluidos 7.046 por ndo atender aos critérios. Assim, foram escolhidos 14 artigos para
uma analise integral, no qual todos foram selecionados para compor a elaboracdo

cientifica do estudo atual.

O Quadro 1 apresenta de maneira sucinta os artigos incluidos na amostra final,
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abrangendo além do titulo dos artigos, os autores e ano de publica¢do, tipo de estudo,

objetivos e conclusdes.

Quadro 1 - Sintese dos principais achados sobre a doenga de crohn e a tuberculose intestinal.

Porto Velho-R0O,2023.

Titulo

Autores (Ano)

Principais achados

Intestinal tuberculosis or
Crohn’s disease: a review
of the diagnostic models
designed to differentiate
between these two
gastrointestinal diseases

LIMSRIVILAI J
e
PAUSAWASDI
N (2021)

Uma reviséo integrativa dos modelos diagnésticos
desenhado. Com o objetivo de diferenciar essas
duas doencas gastrointestinais. Concluiram que os
modelos de diagndstico atualmente disponiveis
aumentam a probabilidade de diagnéstico correto,
tratamento adequado e melhores resultados para
0s pacientes. No entanto, embora tenham sido
feitas melhorias, nenhum dos modelos atualmente
disponiveis é capaz de diferenciar de forma
confidvel e conclusiva a DC da ITB.

The pathologist’s
perspective in the
differential diagnosis
between Crohn’s disease
and intestinal tuberculosis

MONTES-
ARCON PS
(2022)

Um relato de experiéncia. Com o0 objetivo de
externar a visdo do patologista no diagndstico
diferencial entre a doenca de Crohn e a tuberculose
intestinal. Concluiram que o diagndstico final das
duas entidades depende principalmente do estudo
anatomopatolégico, que também apresenta alguns
desafios para distingui-las, visto que compartilham
um numero consideravel de caracteristicas
histolégicas. No entanto, apesar das dificuldades,
existem critérios histolégicos que permitem uma
distincao adequada que se baseiam
essencialmente nos granulomas encontrados.

Intestinal tuberculosis or
Crohn's disease: lllusion or
delusion or allusion

KEDIAS e
AHUJA V
(2021)

Uma revisdo sistematica. Com o objetivo de decifrar
o dilema diagnostico. Concluiram que o surgimento
de DIl (e outras doencas mediadas pelo sistema
imunoldgico) e a persisténcia da tuberculose no
mundo em desenvolvimento continuam a deixar os
médicos perplexos. Embora essa ilusao de certeza
(ou incerteza) diagnéstica atrase a abordagem
terapéutica correta, o progresso € constante, e um
esfor¢co conjunto para o controle global da TB por
meio de técnicas diagnosticas aprimoradas e o
advento de recursos de big data certamente traria
uma solucdo definitiva.

Intestinal tuberculosis
versus Inflammatory Bowel
Diseases: a never-ending
challenge

CASTELLOTTI
P, et al. (2020)

Um relato de caso. Com o objetivo de conscientizar
a necessidade de um diagnéstico correto.
Concluiram que em pacientes com suspeita de DlII,
especialmente se membros de populagbes
vulneraveis, como mulheres gravidas ou individuos
provenientes de paises com alta prevaléncia de TB,
exames diagnosticos precisos para excluir TB ativa
e ILTB sdo fundamentais para evitar erros graves
de manejo.

Ten Cases of Intestinal
Tuberculosis Which Were
Initially Misdiagnosed as
Inflammatory Bowel
Disease

SATOR, et al.
(2019)

Uma reviséo integrativa. Com o objetivo elucidar o
atraso diagnéstico e o prognostico dos casos de
ITB, inicialmente diagnosticados erroneamente
como DII. Concluiram que pacientes com ITB foram
frequentemente diagnosticados incorretamente e
tratados como DI, resultando em um resultado
clinico ruim, mesmo depois de finalmente fazer um
diagnéstico correto e administrar o tratamento
adequado.
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6 Intestinal Tuberculosis and ADAM Um relato de caso e reviséo de literatura. Com o
Crohn’s Disease is Always KURNICK, objetivo de comparar as semelhancas e diferencas
a Diagnostic Challenge: A NIR BAR, e entre TB intestinal e DC. Concluiram que nenhum
Case Report and Review of NITSAN teste é sensivel o suficiente para excluira TB, e todo
the Literature on the MAHARSHAK. | esforco deve ser feito para buscar um diagnéstico
Importance of Fecal (2019) microbiano.
Mycobacterial Cultures and
the Limitations of Latent
Infection Testing

7 Differentiating Crohn’s KEDIA S, etal. | Uma revisdo integrativa. Com o objetivo de

disease from intestinal (2019) diferenciar DC/ITB  através de  modelos
tuberculosis multiparamétricos. Concluiram que, até o momento,
obtivemos sucesso parcial nessas tentativas porque
havia muito poucos pardmetros exclusivos para
gualguer uma das doencas, e estes séo limitados

por sensibilidade fraca.

8 Differential diagnosis of ZENG, S., LIN, | Um nomograma. Com o objetivo de distinguir DC de

Crohn’s disease and Y., GUO, J. et | ITB. Concluiram pode ser usado como uma
intestinal tuberculosis: al. (2022) ferramenta diagndstica precisa e conveniente para
development and distinguir DC de ITB, faciltando a tomada de
assessment of a nomogram decisdes clinicas.
prediction model

9 A Case of Intestinal WEINBERG Um relato de caso. Com o objetivo de diferenciar a

Tuberculosis Mimicking SE, MUGHAL | doenca de Crohn da tuberculose intestinal o mais

Crohn’s Disease: A Clinical AM. (2021) cedo possivel. Concluiram que pacientes
and Diagnostic Dilemma submetidos a colonoscopia para possivel doenca
de Crohn devem ter amostras de bidpsia colbnica

enviadas para cultura de AFB.

10 Differentiation of intestinal WENG, F., Um estudo coorte. Com o objetivo de desenvolver
tuberculosis and Crohn's MENG, Y., LU, | uma estrutura eficaz para distinguir DC e ITB por

disease through an F. etal. (2022) | meio de um modelo de aprendizado de maquina
explainable machine (ML) explicavel. Concluiram que a estrutura
learning method proposta prova que a eficacia de distinguir DC de
ITB por meio de aprendizado de maquina
interpretavel, que pode obter uma explicagdo
global, mas também uma explicacéo para pacientes
individuais. os resultados de previsdo do XGBoost
podem ser efetivamente explicados por meio do

método SHAP.

11 Tuberculosis and Crohn's AGUIRRE- Um relato de caso. Com o objetivo de alertar sobre
disease - A challenging PADILLALM | as semelhangcas endoscépicas da TB e DC.
endoscopic diagnosis. A et al. (2022) Concluiram que o diagndstico endoscépico é um

case report desafio, resultando em diagndsticos erréneos,
como ocorreu no caso apresentado. O estudo
histolégico € muito Gtil para fazer o diagndstico
definitivo. A utilidade do teste de calprotectina fecal
no diagndstico diferencial de DC e TB ¢é limitada,
visto que ambas as entidades apresentam valores
elevados do biomarcador, embora valores muito
elevados sejam sugestivos de DC.

12 Tuberculosis mimicking ESTEBANEZ, | Um relato de caso. Com o objetivo de descrever a

Crohn's disease and FB.et al. evolucdo da TB tratada como DC e COVID-19.
respiratory infection by (2022) Concluiram que a tuberculose pode simular varias
COVID-19 doencas em um mesmo paciente, como a doenga
de Crohn e a COVID-19, por isso que deve ser
considerado no diagnéstico diferencial para pautar

um tratamento adequado.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 5, Issue 5 (2023), Page 5976-5988.




Dificuldade terapéutica da diferenciagéo clinica da doeng¢a de Crohn e tuberculose
intestinal
Natalia Gongalves Santos et al.

13

Tuberculose —
Manifestacao
gastrointestinal

PAULA, CN
(2019)

Um Relato de caso e revisdo de literatura. Com o
objetivo de revisar a literatura sobre tuberculose
intestinal de diagndstico dificil, em um paciente
imunossuprimido,  proveniente  de  presidio
brasileiro, e discutir sobre os demais tipos de
tuberculose, formas clinicas e dificuldades no
controle desta doenca. Conclui-se que se explanou
a necessidade de diferenciar diagnésticos, que
muitas vezes podem ser confundidos com um caso
cirdrgico, mas que na realidade era clinico, e que
podem ser mais comuns nos pacientes
imunodeficientes.

14

Tuberculose cutanea
gomosa associada ao uso
de infliximabe para doenca

de Crohn

GARCIA, L C,
etal (2021)

Um relato de caso. Com o objetivo de descrever a
associacdo do uso de imunobioldgicos, com as
infec¢Bes oportunistas . Concluiram que o caso de
uma paciente, tratada com infliximabe para doenca
de Crohn, com o achado de bacilos alcool-acido
resistentes e de DNA de Mycobacterium
tuberculosis em fragmento cutaneo, confirmou-se o

hematogénica de foco intestinal.

Fonte: Autores, 2023

Todos os artigos analisados convergem acerca das semelhancgas
sintomatoldgicas, radiograficas, histoldgicas, sensibilidade a testes microbiolégicos e a
preferéncia pelo acometimento do ileo distal que se confundem nos achados
endoscépicos e patoldgicos entre a Doenca de Crohn (DC) e a Tuberculose Intestinal
(TBI), além de ambas estarem inclusas no grupo de doencas granulomatosas. Os
parametros comuns da pratica clinica relatados na literatura estudada foram a perda
ponderal de peso, forte dor abdominal e febre que se fazem presentes em ambas as
patologias. Concomitantemente, os artigos revelam que ndo hd um teste Unico que
confirme a DC e, eventualmente, a TB deve ter o seu diagndstico e tratamento iniciado

mesmo sem a confirmacdo microbioldgica.

Nos casos ponderados pelos estudos, em regides em que a TBI ndo é endémica,
os especialistas médicos, comumente, interpretaram os achados clinicos e laboratoriais
de pacientes com TBI como sendo da DC. Desses, todos fizeram o tratamento erréneo
da TBI, com o uso de corticosteroides, mezalazina e alguns com azatioprina e

infliximabe.

Na pesquisa da Sociedade Japonesa de Medicina Interna que analisou o
progndstico e o desfecho de pacientes que tiveram o diagndstico de TBI confundidos
com DC, dos 10 pacientes afetados pelo erro, todos trataram com as medicacbes para

DC. A mediana de tempo do atraso diagndstico foi de 5 meses e meio. Desses pacientes,
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oito estavam com TBI ativa, dois precisaram realizar o procedimento de ressecgao
intestinal e um foi a o6bito por insuficiéncia respiratéria, mesmo apds iniciar o
tratamento correto para tuberculose, como uma consequéncia do uso equivocado de

corticosteroides para Doengas Inflamatdrias Intestinais.

Conforme os dados dos artigos abordados, pode-se observar que os resultados
encontrados correspondem ao periodo compreendido entre 2019 a 2022, contribuindo
assim, para a coleta dessa amostra. Dessa maneira, tais estudos auxiliaram para
elucidar-se sobre quais seriam as dificuldades de diagndstico entre a Doenga de Crohn
e Tuberculose Intestinal pela correlagdo das manifestacdes clinicas existentes entre

essas patologias

De acordo com Limsrivilai J e Pasusawasdi N (2021) a variedade de modelos para
diferenciar ITB de DC tem crescido e sdao fundamentais para ajudar a reduzir as falhas
terapéuticas empiricas em decorréncia do diagndstico semelhante entre elas. Paralelo
a isso, é abordado nessa pesquisa a maneira como esses modelos sdo empregados, as
varidveis de probabilidade de cada doenca e suas respectivas pontuacées. No entanto,
apesar da existéncia dessas ferramentas, nenhum dos modelos atualmente disponiveis

sdo confidveis na conclusiva do diagnéstico.

A persisténcia da Tuberculose no mundo associada ao aparecimento das
Doengas Inflamatdrias Intestinais deixa os profissionais médicos e da drea da saude
intrigados a respeito dessa problematica. Ademais, apesar da incerteza diagndstica
atrasar a conduta terapéutica ideal para cada doenca, o progresso é constante a nivel

global para o controle da TB (KEDIA e AHUJA, 2021).

Outra questdo de extrema importancia para a diferenciacdo dessas doencas é a
abordagem histoldgica em que elas se apresentam. O fechamento do diagnéstico da TB
e da DC é dependente, principalmente das diferencas anatomopatolégicas, entretanto
compartilham de caracteristicas histoldgicas, sendo os granulomas um achado que pode

auxiliar na distincdo delas (ARCON, 2022).

Consoante Ryota Sato et al.,, 2019, muitos individuos foram diagnosticados e
tratados erroneamente como DII, ocasionando um resultado clinico ruim, apesar de
posteriormente terem sido diagnosticados corretamente com TB e conduzido o

tratamento adequado.
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CONSIDERACOES FINAIS

Tal revisdo apresentou a dificuldade em realizar o diagndstico clinico entre DC e TBI,

identificando semelhancas em suas apresentacdes, diagndsticos errbneos e

tratamentos que ndo correspondem com o necessitado. Apesar da dificuldade em

diferenciar as duas patologias é necessaria uma investigacao assidua, na qual, o objetivo

seja o diagndstico. Pesquisar diferencgas histoldgicas, associadas com a clinica que o

paciente apresenta, € um método no qual pode ser utilizado para defini¢cao diagndstica,

com diminuicdo do percentual de erro e instituicdo terapéutica adequada e precoce.
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