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RESUMO

As Doencas Inflamatérias Intestinais (DII), representadas principalmente pela Doenca de
Crohn (DC) e pela Retocolite Ulcerativa (RCU), cursam com inflamacdo crénica do trato
gastrointestinal e podem apresentar manifestagdes extraintestinais (MEI) que impactam a
qualidade de vida. Este estudo teve como objetivo comparar a prevaléncia de MEI em
pacientes com DII, identificar os principais tipos e correlaciona-los com os subtipos de doenga
e varidveis demograficas. Trata-se de um estudo retrospectivo, descritivo e quantitativo,
realizado por meio da analise de 265 prontudrios de pacientes atendidos no Hospital
Regional de Mato Grosso do Sul e no Hospital Universitario Maria Aparecida Pedrossian entre
2013 e 2023. Foram avaliados dados clinicos, demograficos, presenca de MEI e classes
medicamentosas utilizadas, aplicando-se o teste do qui-quadrado com corre¢dao de
Bonferroni (p<0,05). Observou-se maior prevaléncia de DIl em individuos de 21 a 60 anos,
sendo a DC mais frequente em mulheres e a RCU em homens. Manifestagdes reumatoldgicas
foram as mais comuns e ocorreram significativamente mais em pacientes com DC. O uso de
biolégicos e imunossupressores predominou na DC, enquanto salicilatos foram mais
utilizados na RCU. Pacientes divorciados apresentaram maior prevaléncia de MEI
reumatoldgicas e orais. Nao houve associacdo significativa entre MEI e idade, cor da pele ou
tabagismo. Conclui-se que as manifesta¢des reumatoldgicas constituem a MEI mais relevante
na DII, reforcando a necessidade de acompanhamento multidisciplinar e de novas pesquisas
gue investiguem fatores psicossociais e o impacto de terapias emergentes no manejo dessas
complicagdes.
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EXTRAINTESTINAL MANIFESTATIONS IN PATIENTS WITH
IBD

ABSTRACT

Inflammatory Bowel Diseases (IBD), mainly represented by Crohn's Disease (CD) and
Ulcerative Colitis (UC), are characterized by chronic inflammation of the gastrointestinal
tract and may present with extraintestinal manifestations (EIMs) that impact quality of
life. This study aimed to compare the prevalence of EIMs in patients with IBD, identify
the main types, and correlate them with disease subtypes and demographic variables.
This is a retrospective, descriptive, and quantitative study, conducted through the
analysis of 265 medical records of patients treated at the Regional Hospital of Mato
Grosso do Sul and the Maria Aparecida Pedrossian University Hospital between 2013
and 2023. Clinical and demographic data, the presence of EIMs, and the classes of
medications used were evaluated, applying the chi-square test with Bonferroni
correction (p<0.05). A higher prevalence of IBD was observed in individuals aged 21 to
60 years, with Crohn's disease (CD) being more frequent in women and ulcerative colitis
(UC) in men. Rheumatological manifestations were the most common and occurred
significantly more frequently in patients with CD. The use of biologics and
immunosuppressants predominated in CD, while salicylates were more commonly used
in UC. Divorced patients presented a higher prevalence of rheumatological and oral
interstitial medical conditions (IMCs). There was no significant association between
IMCs and age, skin color, or smoking. It is concluded that rheumatological
manifestations constitute the most relevant IMC in IBD, reinforcing the need for
multidisciplinary follow-up and further research investigating psychosocial factors and
the impact of emerging therapies on the management of these complications.

Keywords: Inflammatory Bowel Disease; Crohn's Disease; Ulcerative Colitis;
Extraintestinal Manifestations.
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INTRODUCAO

A doenca inflamatdria intestinal (DIl) consiste em condicdes cronicas resultantes
da interacdo entre a microbiota intestinal e a resposta imune do hospedeiro em
individuos geneticamente predispostos, levando a ativacdo imunoldgica mucosal
inadequada’. As principais formas clinicas sdo a doenca de Crohn (DC) e a retocolite
ulcerativa (RCU), cuja etiologia é multifatorial, envolvendo predisposicao genética,

fatores ambientais, disfuncdo imunoldgica e alteragcdes na microbiota intestinal®3.

Além do trato gastrointestinal, a ativacdo imunoldgica nas DIl pode desencadear
respostas cruzadas contra antigenos intestinais em orgdos distantes, resultando em
manifestacdes extra-intestinais (MEI) de natureza inflamatéria. As MEI mais comuns
incluem artrite, aftas, conjuntivite e erup¢Ges cutaneas, com grande variabilidade em

tipos e gravidade®-®.

Aidentificacdo das MEI é dificultada pela heterogeneidade clinica, pela auséncia
de critérios diagndsticos padronizados e pela necessidade de avaliagdo multidisciplinar,
envolvendo dermatologistas, oftalmologistas, reumatologistas e hepatologistas. Essa
limitagao contribui para subnotificacdo e manejo inadequado, evidenciando lacunas no

conhecimento epidemioldgico sobre sua prevaléncia’.

Em muitos casos, essas manifesta¢des surgem independentemente da atividade
intestinal, o que reforga sua complexidade e impacto no curso clinico da doenga®,’. Além
disso, a presenca de MEI tem sido associada a maior atividade inflamatdria sistémica e
maior necessidade de terapias imunossupressoras, tornando essencial sua deteccao

precoce e o acompanhamento integrado’.

O objetivo deste estudo foi comparar a prevaléncia das diferentes MEI em
pacientes com DII. Para tanto, identificaram-se as principais MEI associadas a cada tipo
de DII, permitindo caracterizar essas manifestacdes e investigar associa¢des entre DC,
RCU e perfil de MEI. Adicionalmente, analisaram-se varidveis demograficas para

compreender fatores relacionados as MEI.
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METODOLOGIA

Estudo observacional, transversal e analitico, incluindo pacientes com DIl
atendidos no Hospital Regional de Mato Grosso do Sul (HRMS) e no Hospital
Universitario Maria Aparecida Pedrossian (HUMAP), entre 2013 e 2023. O estudo foi
aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa de ambas as instituicdes e pela Plataforma
Brasil (CAAE 76831823.7.0000.0199; parecer n? 6779165; data de aprovacao

02/04/2024), em conformidade com a Declaracdo de Helsinque.

Foram incluidos pacientes com diagndstico confirmado de DC ou RCU,
estabelecido por critérios clinicos, endoscdpicos, radioldgicos ou histolégicos. Critérios
de exclusdo: idade inferior a 18 anos, diagndstico inconclusivo, histdrico de outras

doencas inflamatdrias autoimunes nao relacionadas a DIl ou prontuarios incompletos.
Os pacientes foram distribuidos em dois grupos:

1. DIl com manifesta¢Ges extraintestinais

2. DIl sem manifestacOes extraintestinais
Variaveis analisadas:

. Dados demograficos: idade, sexo, cor da pele e estado civil

. Manifestagdes extraintestinais: reumatoldgicas, dermatoldgicas,
oftalmoldgicas, hepatobiliares, nefroldgicas, orais e outras

o Terapéutica: corticoides, imunossupressores, agentes bioldgicos,

salicilatos, pequenas moléculas e analgésicos

Os dados foram obtidos a partir de revisdao de prontudrios médicos e registrados
em planilha eletrénica. A andlise estatistica foi realizada no software SigmaPlot versao
12.5. As varidveis categdricas foram descritas em frequéncias absolutas e relativas e
comparadas pelo teste do qui-quadrado, com corre¢ao de Bonferroni quando aplicavel.

O nivel de significancia adotado foi de 5%.
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RESULTADOS

Dos 265 pacientes avaliados, 42,6% eram portadores de DC e 57,4% de RCU. A
maioria encontrava-se na faixa etaria de 21 a 60 anos, com diferenca estatisticamente
significativa (p<0,001). Observou-se predominio de DC no sexo feminino, enquanto a

RCU foi mais frequente entre os homens (p=0,041) (Tabela 1).

Tabela 1: Associacdo entre a patologia, idade e sexo (Campo Grande — MS, de 2013 a

2023).
Patologia
Variavel Daenca de Crohn Retocolite ulcerativa  Valor de p
n=113 (%) n=152 (%a)
Faixa etaria
< 20 anos 0 (0%)? 2(1,3%)
21 a 60 anos 60 (53,1%)° 120 (78.9%) <0,001
= 60 anos 53 (46.9%)° 30 (19, 7%
Sexo
Feminine 76 (61.8) 74 (48,7%)
Masculino 47 (38,2p 78 (51.3) 0,041

Fonte: Dados da pesquisa, 2025.

Entre as manifestagdes extraintestinais, a reumatoldgica foi a mais comum,
ocorrendo aproximadamente duas vezes mais na DC do que na RCU (23% vs. 12,4%;

p=0,041) (Figura 1).

Figura 1: Associagdao entre a patologia e as manifestacdes extraintestinais (Campo

Grande — MS, de 2013 a 2023).

Uso de medicamentos (%)

mm Doenca de Crohn
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Fonte: Dados da pesquisa, 2025.
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Houve ainda associacdo entre estado civil e manifesta¢des: divorciados
apresentaram maior prevaléncia de manifestacGes reumatoldgicas (57,1%) e orais

(28,6%) em comparacdo aos demais (p<0,05).

Outras varidveis, como cor da pele e tabagismo, ndo mostraram associacao

significativa com as MEI.

DISCUSSAO

Nesta coorte de 265 pacientes com DIl, 36,6% (97/265) apresentaram pelo
menos uma manifestacdo extraintestinal (MEI). As manifestacdes reumatolégicas foram
as mais prevalentes, acometendo 18,5% do total de pacientes e representando 50,5%
dentre aqueles com MEI. Esses achados estdo de acordo com estudos prévios, que
descrevem prevaléncias semelhantes e apontam as complicages articulares como as

principais manifesta¢des extraintestinais nas DII3,°.

Observou-se também predominio das manifestacdes reumatoldgicas na Doenca
de Crohn em relacdo a Retocolite Ulcerativa, padrdo igualmente descrito em outras
populacdes’™. Esse comportamento reforca o fendtipo mais sistémico e inflamatdrio
associado a DC. Pequenas variacoes entre coortes podem refletir diferencas nos critérios
utilizados para definicdo de MEI ou no perfil de pacientes atendidos em centros de

referéncia.

O maior uso de imunossupressores e bioldgicos na DC, identificado na amostra,
também é corroborado pela literatura, que associa esse subtipo de DIl a um fenétipo
inflamatdrio mais agressivo e sistémico, frequentemente exigindo terapias avancadas™.
Além disso, estudos recentes demonstram que pacientes com MEI apresentam maior
probabilidade de exposicdao e troca de biolégicos ao longo do seguimento, fendbmeno
conhecido como biologic cycling™, o que reforga o impacto clinico dessas manifestacdes

no manejo da doenga.

No aspecto demografico, a maior incidéncia de DIl entre adultos de 21 a 60 anos
na amostra esta em linha com dados que apontam maior risco de diagndstico nas

primeiras quatro décadas de vida™. Quanto ao sexo, verificou-se predominio de DC em
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mulheres e de RCU em homens. Embora tais achados divirjam parcialmente de
tendéncias globais que indicam discreta predominancia feminina na DIl, diferengas

regionais, genéticas ou metodoldgicas podem justificar essa varia¢do™.

Um achado particular foi a maior prevaléncia de manifestacdes reumatolégicas
e orais em individuos divorciados. Embora pouco descrito em estudos anteriores, esse
resultado pode estar relacionado ao estresse psicossocial. Evidéncias sugerem que
situacOes de estresse crénico, como a ruptura conjugal, podem ativar o eixo hipotdlamo-
hipdéfise-adrenal (HHA), modulando a resposta inflamatéria intestinal e favorecendo o

aparecimento de MEI™,

Apesar das limitacGes inerentes ao delineamento retrospectivo e ao possivel viés
por se tratar de hospitais de referéncia, os achados sdo consistentes com a literatura
atual e contribuem para o entendimento da relagdo entre DIl e MEI. Ressalta-se a
importancia do reconhecimento precoce dessas manifestacbes e da abordagem

multidisciplinar para diagndstico adequado e terapéutica individualizada.
CONSIDERACOES FINAIS

As manifestac¢des extraintestinais foram frequentes entre os pacientes avaliados,
com predominio das reumatoldgicas, sobretudo na DC. Observou-se maior necessidade
de imunossupressores e biolégicos na DC, enquanto na RCU predominou o uso de
salicilatos. Fatores demograficos mostraram pouca associagdo com a ocorréncia das
MEI, mas identificou-se possivel influéncia do estresse psicossocial na evolugdo da
doenga. Esses achados reforcam a importancia da avaliagdo sistematica das
manifesta¢des extraintestinais e da adogao de estratégias terapéuticas individualizadas,

a fim de otimizar o manejo clinico e a qualidade de vida dos pacientes.
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