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Dificuldades no diagnéstico das manifestagfes orais da Doenca de Crohn
Difficulties in diagnosing oral manifestations of Chron's Disease
Dificultades para diagnosticar las manifestaciones orales de la Enfermedad de Crohn

Rayssa Sawan Mendonga!, Geisa Ribeiro Borges!, Pedro de Lacerda Lima!, Eduardo Guerra
Barbosa Sandoval.

RESUMO

Objetivo: Relatar o caso de paciente jovem do sexo masculino com historia de ulceragBes orais recorrentes
e graves, porém sem sintomas gastrointestinais. Detalhamentos de caso: Durante a investigacdo do caso
apos internacdo em hospital geral, foi diagnosticada doenca de Crohn de intestino grosso, porém com
manifestacdes orais importantes. Paciente com histérico de lesdes ulceradas importantes e intermitentes em
mucosa oral h4 quatro anos. Relatou aumento da frequéncia do surgimento das lesées no ultimo ano, e ha
um més da data de internacgéo, iniciou quadro de odinofagia, hiporexia e perda ponderal de sete quilos. Ao
exame do aparelho respiratério apresentou murmurios vesiculares fisiologicamente distribuido.Colonoscopia
resultou Colon ascendente com deformidade no Ceco, ulceragdes aftoides, hiperemia e distor¢do do aspecto
no local Valvula lleocecal deformada com lesBes aftoides e edema, que impossibilitou a passagem do
aparelho para o ileo terminal. Consideracgdes finais: O caso tem relevancia por se tratar de apresentacao
incomum dessa doenca inflamatdria intestinal, sendo realizada também reviséo bibliografica sobre o assunto
gue demonstrou haver poucos relatos no mundo semelhantes. Sugere-se que o profissional de salde deve
estar atento também a essa forma de manifestagédo da doenca de Crohn.

Palavras-chave: Doenca de Crohn, Ulceras orais, Diagnostico.

ABSTRACT

Objective: To report the case of a young male patient with a history of recurrent and severe oral ulcerations,
but without gastrointestinal symptoms. Case details: During the investigation of the case after admission to a
general hospital, Crohn's disease of the large intestine was diagnosed, but with important oral manifestations.
Patient with a history of major and intermittent ulcerated lesions in the oral mucosa for four years. She reported
an increase in the frequency of the appearance of lesions in the last year, and one month before the
hospitalization date, she started to suffer from odynophagia, hyporexia and weight loss of seven kilos. Upon
examination of the respiratory system, she had physiologically distributed breath sounds. Colonoscopy
resulted in an ascending colon with deformity in the cecum, aphthoid ulcerations, hyperemia and distortion of
appearance at the site. Final considerations: The case is relevant because it is an unusual presentation of
this inflammatory bowel disease, and a bibliographic review on the subject has also been carried out, which
demonstrated that there are few similar reports in the world. It is suggested that the health professional should
also be aware of this form of Crohn's disease.

Key words: Crohn’s disease, Oral ulcer, Diagnosis.

RESUMEN

Objetivo: Reportar caso de paciente masculino joven con antecedentes de ulceraciones orales recurrentes y
severas, pero sin sintomas gastrointestinales. Detalles del caso: Durante investigacion tras el ingreso en un
hospital general, se diagnosticO enfermedad de Crohn de intestino grueso, pero con importantes
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manifestaciones bucales. Paciente con antecedente de lesiones ulceradas mayores e intermitentes en
mucosa oral hace cuatro afios. Refirié un aumento en frecuencia de aparicion de lesiones en el Ultimo afio, y
un mes antes de la fecha de ingreso, comenzé a padecer odinofagia, hiporexia y pérdida de peso de siete
kilos. Examen del sistema respiratorio mostré soplos vesiculares distribuidos fisiolégicamente. Colonoscopia
resultdé en un colon ascendente con deformidad en el ciego, ulceraciones aftoides, hiperemia y distorsion de
la apariencia en el sitio, deformacién de la valvula ileocecal con lesiones aftoides y edema que impedia el
paso del dispositivo al ileon terminal. Consideraciones finales: Caso cobra relevancia por tratarse de una
presentacion inusual de esta enfermedad inflamatoria intestinal, y también se ha realizado una revisién
bibliografica sobre el tema, que ha demostrado que existen pocos reportes similares en el mundo. Sugiere
gue el profesional de la salud también esté al tanto de esta forma de enfermedad de Crohn.

Palabras clave: Enfermedad de Crohn, Ulceras bucales, Diagnostico.

INTRODUCAO

A Doeng¢a de Crohn (DC), apesar de etiologia pouco conhecida, se engloba no grupo das doencas
inflamatorias intestinais e esté relacionada com a hiperatividade do sistema imune digestivo através de
anormalidades das células T helper-1, provocando superproducao de citocinas como IL-12, interferon gama
e fator de necrose tumoral alfa (ATARBACHI-MOGHADAM S, et al., 2016). Ela é caracterizada pelo
acometimento, focal, assimétrico (lesdes salteadas semelhantes a pedra de calgcamento) e transmural de todo
o trato gastrointestinal, desde a boca até o anus, envolvendo, principalmente o ileo terminal e o colon (HOVDE
O e MOUM BA, 2012; ADEGUN OK, et al., 2013; CIACCI C, et al., 2014).

Primeiramente descrita em 1932 por BurrillCrohn (SILVA CF, 2021), sua incidéncia varia de acordo com
as varias regides do globo, sendo maior na América do Norte e Europa, porém em ascensao nos paises em
desenvolvimento.No mundo foram relatados 365 casos por 100.000 habitantes, sendo a prevaléncia de
50:100.000 e a incidéncia de 5:100.000. De acordo com o Ministério da Saude de 2014, na cidade de Séo
Paulo, foram estimados 14,8 casos por 100.000 habitantes. A DC tem uma pequena predile¢cdo pelo sexo
feminino, sendo prevalente em familiares com parente de primeiro grau afetado (BRASIL, 2014a; CABALZAR
AL, et al., 2019; PERIN RL, et al., 2019).

Acredita-se que o aumento da incidéncia esteja relacionado ao estilo de vida como o sedentarismo, habitos
alimentares “ocidentais” e tabagismo (AMOND MC, et al., 2011; CABALZAR AL, et al., 2019; PERIN RL, et
al., 2019; FIALHO BC, et al., 2020). Dentre os fatores que aumentam o risco de desenvolver DC, a presenca
de familiares de primeiro grau com a patologia, especialmente irmaos, aumentam em 14 a 15 vezes a
possibilidade de desenvolvimento em relagdo a populagdo geral, além de ter uma pequena predilecdo pelo
sexo feminino (TAN CXW, et al., 2016; BARROS GVN, et al., 2020; BRASIL, 2019; CABALZAR AL, et al.,
2019; PERIN RL, et al., 2019).

As manifestages clinicas intestinais caracteristicas séo diarréia crénica associada a dor abdominal, febre,
anorexia e perda de peso podendo haver desnutri¢cdo, fadiga, sarcopenia, osteopenia, osteoporose e Ulceras
aftosas. Estas séo responsaveis por acometer tanto o trato intestinal quanto a mucosa oral (BRASIL, 2014b;
CABALZAR AL, et al.,, 2019). Quando o acometimento oral precede as lesdes intestinais ha uma maior
ocorréncia de diagnostico tardio, uma vez que é pouco associado com a doenca em questao. As lesbes orais
estdo associadas a baixos niveis séricos de ferro por causa da perda ou da absorgdo reduzida de vitaminas
e oligoelementos como resultado da diarreia (ADEGUN OK, et al., 2013; CANTARELLI BCF, et al., 2020).

Essas apresentacdes orais podem ser classificadas como lesGes especificas, havendo envolvimento da
mucosa como resultado da DC e quando ao exame macroscoépico oral apresenta alteracdes semelhantes as
observadas na endoscopia intestinal, com histopatolégico caracterizando granulomas (SALEK H, et al., 2013).
Ao exame fisico pode ser observado inchaco labial e bucal de forma difusa, aspecto de paralelepipedo,
Ulceras lineares profundas, mucogengivite e queilite granulomatosa. Ja as lesdes inespecificas tém maior
relacdo com os sinais e sintomas da Doenca de Crohn, como a desnutri¢cao, a diarréia cronica, a alimentacéo
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oral reduzida, entre outros, ndo apresentando granulomas no histopatol6gico. Elas se manifestam como
edema, Ulceras e lesdes hiperplasicas na mucosa oral (AMOND MC, et al., 2011; TAN CXW, et al., 2016;
SILVA CF, 2021; MARANHAO DDA, et al., 2015).

Podem ocorrer manifestacdes extra-intestinaiscomo alteracdes musculoesqueléticas, cutaneas,
oftalmolégicas, hepatobiliares e ulceracdes orais que fazem parte do diagndstico diferencial com a Retocolite
Ulcerativa (RCU) (CABALZAR AL, et al.,, 2019; COSTA GGO, 2005). Esta se caracteriza por maior
acometimento apenas das camadas mucosa e submucosa do reto e porgdes proximais do célon de forma
continua. O quadro clinico é caracterizado por diarreia crénica com sangue, podendo apresentar
hematoquezia. Dentre as manifestacdes extraintestinais da RCU, o piodermagandrenoso, a espondilite
anquilosante e a uveite sdo as mais frequentes e ndo estdo correlacionadas com a atividade da doenca,
enguanto que o eritema nodoso, a artrite periférica e a episclerite se associam com a atividade da DC
(BRASIL, 2014a; MARANHAO DDA, et al., 2015; FONSECA AR, et al., 2016; MILLAN ICDS, 2017).

Além da RCU, existem outros diagnosticos diferenciais da DC, séo eles: a leucoplasia, liqguen plano,
doenca de Behget, deficiéncia de acido ascoérbico e de folato. A leucoplasia se apresenta na forma de mancha
ou placa branca na mucosa nao podendo ser caracterizada clinica ou histopatologicamente j4 que seu
diagnostico é feito por exclusdo. Acomete mais o sexo masculino entre 50 a 60 anos de vida e tem como
principais fatores etiolégicos o tabagismo e etilismo (DYADYK O e FELESHTYNSKA O, 2019).

A importancia de fazer o seu diagnéstico é pelo fato de ser uma lesdo prémaligna e ter uma forte
associagdo com carcinoma oral. O liquen plano é uma doenca inflamatéria crdnica benigna responsavel por
acometer principalmente a mucosa bucal. Pode atingir tanto homens quanto, mulheres, na faixa etaria de 30
e 60 anos de idade. Podem ocorrer lesbes pequenas, violdceas e papulares em superficies flexoras e
extremidade, e também lesdes orais do tipo reticular, em placa, atréfica, erosiva e bolhosa localizando-se
principalmente na mucosa jugal, na gengiva e lingua. A chance do liquen plano se malignizar gira em torno
de 1 a 2% dos casos, principalmente se as lesdes forem dos tipos atréfica e erosiva. Ja a doenga de Behget,
€ multissistémica caracterizada pela presenca de aftas orais, genitais e uveite de carater redicivante. As
principais manifesta¢cfes séo as Ulceras aftoides dolorosas que devem estar presentes para a realizagao do
diagnostico (COSTA GGO, 2005).

A deficiéncia de &cido ascérbico pode levar ao escorbuto que se traduz pela baixa ingesta de vitamina C,
importante para sintetizar horménios suprarrenais, aminas vasoativas, acdo antioxidante e facilitagdo da
absorcao intestinal de ferro, evitando assim uma anemia ferropriva. Essa doenca nas fases iniciais se
caracteriza pela presenca de fadiga, mal-estar e letargia. Com a evolugdo da doenca, o paciente pode
desenvolver anemia, sangramento de mucosas, dores musculares e 0sseas, ictericia, manifestactes
hemorragicas, dentre elas equimoses, petéquias e hemartroses (ZAGO MA, et al., 2013).

Por outro lado, a deficiéncia de folato ou de vitamina B12 por caréncia nutricional é encontrada em maior
frequéncia nos idosos, gestantes e alcoodlatras. Ela se traduz como anemia perniciosa e acarreta na
diminuicdo da sintese de DNA e outras linhagens hematopoiéticas como leucécitos e plaquetas. A deficiéncia
de folato apresenta a triade astenia, glossalgia e parestesias dos pés, troncos e pernas como principal quadro
clinico, podendo haver manifestagcdes no trato gastrointestinal com presenca de diarreia, glossite, queilite,
perda do apetite e, eventualmente, discreta esplenomegalia (MAGALHAES NR, et al., 2011).

Sendo assim, para diagnostico da Doenca de Crohn faz-se necessario a realizagdo de um exame fisico
completo a fim de encontrar os achados clinicos indicativos da doenca. Além disso, a realizacdo de exames
de imagem como radiol6gico, em que se observa acometimento do intestino delgado e presenca de fistulas,
e endoscopico para visualizacado de lesdes ulceradas intercaladas com areas com mucosa normal, presenca
de acometimento focal, assimétrico e descontinuo, permitindo a coleta de material para andlise
histopatoldgica. Sendo esta o exame de maior importancia para a caracterizagdo das les6es, principalmente
as orais, por demonstrar o acometimento transmural, o padrdo segmentar e a presenca de granulomas nao
necrosante, diferenciando das demais formas de estomatite (BRASIL, 2014b; JAJAM M, et al., 2017;
MORENO-CAMACHO CA, et al., 2019).
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O relato de caso de paciente jovem com apresentagéo incomum da doenc¢a de Crohn com intuito de alertar
os profissionais de salde essa apresentacao rara. Este estudo teve como objetivo relatar o caso de e paciente
jovem com apresentacdo incomum da doenca de Crohn, por ulceracbes orais recorrentes e discutir
objetivamente a relevancia da descrigdo para o diagnéstico dessa doenca inflamatoria intestinal.

DETALHAMENTOS DO CASO

Trata-se de uma revisédo do prontuario médico do paciente em questéo, visando compilar a cronologia dos
eventos que culminaram com o diagnéstico de doenca de Crohn de intestino grosso com manifestacdes orais
graves e recorrentes. Foram vistos e relatados os atendimentos do paciente no &mbito ambulatorial e
hospitalar, bem como exames subsidiarios de imagem e laboratoriais, bem com endoscoépicos. Houve a
insercdo de fotos de exames endoscoépicos da orofaringe e colonoscopia para melhora ilustrar o caso.

Paciente masculino, 30 anos, internado na Santa Casa de Franca, SP, em 14/09/2017, por dificuldade de
se alimentar devido a Ulceras orais recorrentes e perda ponderal importante. Paciente com histérico de les6es
ulceradas importantes e intermitentes em mucosa oral hd 4 anos. Relatou aumento da frequéncia do
surgimento das lesBes no ultimo ano, e ha 1 més da data de internacdo, iniciou quadro de odinofagia,
hiporexia e perda ponderal de 7 quilos. Referiu também 2 episédios de febre na semana precedente, o
primeiro de 38.1 °C e o segundo de 37.9 °C. Negou hiperemia conjuntival, lesGes epidérmicas e em regido
genital. Possui histérico médico de colelitiase ndo complicada e nega doengas cronicas prévias, tabagismo e
etilismo.

Paciente em bom estado geral, corado, hidratado, anictérico e acianttico. Ao exame do aparelho
respiratério apresentou murmdrios vesiculares fisiologicamente distribuido, sem ruidos adventicios, saturagao
periférica de Oz 99%; aparelho cardiovascular apresentou ritmo cardiaco regular, 2 bulhas normofonéticas
sem sopros, frequéncia cardiaca de 110 bpm e tempo de enchimento capilar menor que 2 segundos; aparelho
gastrointestinal apresentou abdome plano e normotenso, ruidos hidroaéreos presentes e normoativos,
auséncia de massas e visceromegalias, sem sinais de peritonite; membros inferiores sem edema; exame
neurolégico revelou Escala de Coma de Glasgow de 15, pupilas isocdricas e isofotorreagentes, sem sinais
neurolégicos focais; pele e anexos sem linfoadenomegalias palpaveis e auséncia de lesfes epidérmicas e
genitais; a oroscopia, presenca de leses esbranquicadas maiores de 3 centimetros em palato mole e lingua;
otoscopia sem alteragdes.

Figura 1 - Cavidade oral apresentando lesdes ulcerosas.
- -

Fonte: Mendonca RS, et al., 2022.
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Sugerida a hip6tese de Doenca Inflamatdria Intestinal, procedeu a colonoscopia, que resultou: Célon
ascendente com deformidade no Ceco, ulcerag8es aftoides, hiperemia e distor¢do do aspecto no local Valvula
lleocecal deformada com lesGes aftoides e edema, que impossibilitou a passagem do aparelho para o ileo
terminal. Célon transverso com aspecto triangular, ulceracédo aftoide a 80 centimetros da borda anal, com
fibrina e bordas elevadas com aspecto inflamatorio. Célon descendente, sigmdide e juncao retossigmoidiana
sem lesBes ou deformidades. Reto sem deformidades com mucosa distal apresentando focos de hiperemia
e edema. Auséncia de sangue e tumoracdes na luz intestinal. Hipotese diagndéstica: Doenca de Crohn.

Figura 2 - Imagem de colonoscopia apresentando alteracdes da DC.

Fonte: Mendonga RS, et al., 2022,

No 4° dia de internagdo: paciente relata discreta melhora da odinofagia com aceitacdo parcial da dieta.
Nega nausea e vémito. Diurese normal. Nega mudancas no padréo intestinal; 8° dia de internacao: iniciado
pulsoterapia com metilpredinisolona; 11° dia de internacdo: paciente relata melhora importante da odinofagia,
negadisfagia e refere apetite preservado. Nega nausea e vOmitos. Diurese normal. Relatou também 2
episodios de evacuacdo sem sangue e/ou pus. Pulsoterapia sem intercorréncias. Paciente recebeu alta
hospitalar no 12° dia de internagédo, com a prescricdo de Prednisona 60 mg/dia via oral e agendamento para
seguimento ambulatorial.

Paciente retorna em atendimento no Ambulatdrio de Colo Proctologia do AME Franca no dia 22/05/2020
sem queixas gastrointestinais, porém com recorréncia de Ulceras orais, apesar de estar tratando com
adalimumabe 40 mg subcutaneo a cada 15 dias, azatioprina 150mgpor dia, via oral. Apresentou perda de 3
quilos nos ultimos 60 dias. Ao exame fisico, apresenta acometimento oral importante com destruigédo parcial
da avula. Abdome pouco doloroso em fossa iliaca direita.

Na mesma consulta, trazia resultado de exame laboratorial, creatinina de 1,4 e também uma colonoscopia
de fevereiro de 2020 com acometimento da valvula ileo cecal e lesdes colbnicas cicatrizadas.

Neste dia, foi prescrito ao paciente ciprofloxacino 500 mg de 12/12 horas durante 10 dias, metronidazol
400 mg de 8/8 horas durante 7 dias, gargarejo com acido acetil salicilico 500 mg, sem ingerir. Mantido
adalimumabe e azatioprina. Além disso, foram solicitados exames de endoscopia digestiva alta, transito
intestinal, ultrassom de abdome, fungéo hepatica, renal, marcadores inflamatérios e hemograma.

Este esudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), de nimero do parecer 4.829.880 e
CAAE 45459721.2.0000.5438.
DISCUSSAO

A Doenca de Crohn (DC) é um processo inflamatorio cronico recidivanteem que ha uma prevaléncia do
acometimento a nivel de ileo terminal, seguido do célon e regido perianal/anal. Devido ao comprometimento

REAS | Vol. 15(9) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAS.e10646.2022 Pagina5de 7


https://doi.org/10.25248/REAS.e10646.2022

7%acervo+ | - ,
QY indexbase Revista Eletronica Acervo Saude | ISSN 2178-2091

de todo trato gastrointesstinal, da boca ao anus, a clinicapode se apresentar desdemanifestacdes Unicas até
multiplas. Ndo é incomum que o primeirosinal da doenga seja a estomatite oral ndo associada a outros
comemorativos, como € o caso do paciente apresentado neste retalo. Nesse contexto, € frequente que outras
hipéteses diagnosticas, como a doenca de Behget ou a leucoplasia,sejam pensadas e iniciado terapia
empirica para as mesmas. No entando,se tratando daDoenca de Crohn, ao postergar o tratamento
direcionado, propicia a recidiva das Ulceras orais, podendo evoluir progressivamente e apresentar sinais e
sintomasmais exuberantes. Sendo assim, sobressai a importancia de pesquisar também, como diagndstico
diferencial, a doenca inflamatéria intestinal,ja que a presenca de lesdes orais na auséncia de outras
manifestacdes do trato digestivo € pouco relatado na literatura (SALEK H, et al., 2013; MILLAN ICDS, 2017;
NG SC, et al., 2017).

Pelo fato de a apresentacéo clinica do paciente em questao ter sido distinta da habitual, o diagndstico do
paciente foi tardio. Diante da caréncia de queixas de mudanc¢a no padrdo do habito intestinal e achados
bioquimicos inespecificos, a constatagdo foi feita por meio de Endoscopia Digestiva Alta (EDA),
Colonoscopiae exame histopatoldgico, que evidenciaram lesGes coldnicas em Transverso e Ascendente.
(CABALZAR AL, et al., 2019).

Conforme o algoritmo de tratamento da DC de 2009, pacientes com doenca leve a moderada sao tratados
com aminosalicilatos e/ou corticoides de acéo local; doentes com doenga moderada a grave séo tratados com
corticoterapia sistémica; doentes refratarios a corticoterapia tém indicacédo para agentes bioldgicos e doentes
gue ndo respondem tem indicagdo cirdrgica (REZAIE A, et al.,, 2015; BRAZILIAN STUDIE GROUP OF
INFLAMMATORY BOWEL DISEASE, 2018).

A principio, foi optado por iniciar o tratamento com corticoterapia oral, que levou a melhora temporaria da
sintomatologia. Apés recidiva, optou-se pela associacdode adalimumab com azatioprina, estabilizandoo
quadro clinico. Alguns pacientes apés uso de anti-TNF de forma isolada desenvolvem anticorpos contra a
medicacdo, reduzindo seu nivel sérico e, consequentemente, sua eficicia. Além disso, € sabido que ao
associar o azatioprina & monoterapia com imunomodulador, essa formacéo de anticorpos é reduzida e o efeito
do adalimumab € prolongado. Como o paciente ja havia tido diagnéstico tardio e recidiva terapéutica apos
internacdo hospitalar, foi iniciado as duas medica¢6es em associacdo (SAAD-HOSSNE R, et al., 2020).

Outra medida adotada, foi 0 uso da budesonida de forma tépica nas lesbes orais. Essa medicacéo é
frequentemente recomendada na forma oral como terapia primaria para remissdo de doenca ativa de graus
leve a moderado. Dessa forma, foi conseguido remissdo das Ulceras orais,estabilizacao clinica por periodo
prolongado, além de melhora na qualidade de vida. Por se tratar de uma doenga sem cura, mas com periodos
de remissédo e recidiva, o paciente se encontra em seguimento ambulatorial para reavaliacdo e alteracédo
farmacologica, se necessario (REZAIE A, et al, 2015 FEDERACAO BRASILEIRA DE
GASTROENTEROLOGIA E GRUPO DE ESTUDOS DA DOENCA INFLAMATORIA INTESTINAL DO
BRASIL, 2016; STEFFENS JP e MARCANTONIO RAC, 2016).

O presente caso demonstra que, na presenca de Ulceras orais, mesmo com auséncia de sintomas
gastrointestinais, como diarreia e enterorragia, ndo deve ser excluida a hipotese de Doenca de Crohn. Assim,
se acredita que o dado evento demonstra a heterogeneidade dos sintomas da patologia e alerta quanto a
possibilidade da Doencga Inflamatéria Intestinal nos pacientes com Ulceras orais isoladas.
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