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Resumo

Introducédo: A Doenca de Crohn (DC) é uma Doenca Inflamatoria do Intestino, de
caracter crénico e progressivo que conduz a lesdes intestinais e incapacidade.
Frequentemente é associada a baixo peso, mas a prevaléncia da obesidade esta a
aumentar nestes doentes. A obesidade provoca um estado inflamatorio crénico de
baixo grau, pelo que é necessaria uma melhor compreensao de como a obesidade
pode afetar a DC. Objetivo: Avaliar o impacto do IMC no diagnodstico num conjunto
de fatores clinicos da DC. Material e Métodos: Estudo longitudinal retrospetivo
dos processos clinicos, realizado num hospital central, numa amostra de adultos
de ambos os sexos com DC. Foram recolhidos dados ao diagndstico e ao longo da
doenca, até a Ultima consulta registada nos processos. Teve-se em conta um
conjunto de fatores clinicos com o proposito de avaliar a severidade da DC.
Resultados: A amostra é constituida por 145 doentes, maioritariamente do sexo
feminino, com uma média de 35 anos de idade e tempo de doenca médio de 7
anos. 15,9% dos doentes sao obesos, sendo a maioria normoponderal. Observa-se
a medida que o IMC se afasta de 21,5kg/m? um menor nimero de fatores clinicos
de severidade (p= 0,008), um surgimento da primeira complicacao mais tardio (p
= 0,010) e taxas de hospitalizacao mais baixas (p= 0,034). Doentes com IMC mais
alto tém um menor nimero de complicacoes no decurso da doenca (p= 0,037). O
efeito dos habitos tabagicos sobre a severidade da DC nao foi significativo (p=
0,493), pelo que nao constitui um confundidor. Periodos mais longos de doenca
estao associados a uma maior severidade (p= 0,025). Conclusédo: A obesidade

(definida pelo IMC) é um reflexo de um curso menos severo da DC. Doentes com
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IMC abaixo de 21,5kg/m? apresentam igualmente uma menor severidade da

doenca.

Palavras-Chave

indice de Massa Corporal, Doenca de Crohn, Doenca Inflamatoéria do Intestino,

Severidade da doenca



Abstract

Introduction: Crohn's Disease (CD) is an Inflammatory Bowel Disease, of a chronic
and progressive nature which leads to intestinal damage and disability. It is a
disease often associated with underweight, but the prevalence of obesity is
increasing in these patients. Obesity causes a chronic low-grade inflammatory
state, so a better understanding of how obesity can improve the course of CD is
needed. Aim: To evaluate the impact of BMI on diagnosis on clinical factors in CD.
Material and Methods: Retrospective longitudinal study of clinical records,
performed in a central hospital, in a sample of adults of both sexes with CD. Data
were collected at diagnosis and throughout the disease, until the last medical
appointment recorded in the files. A set of clinical factors was considered to
evaluate the severity of CD. Results: The sample has 145 patients, mostly female,
with an average age of 35 years and an average disease duration of 7 years. 15,9%
of patients are obese, and most patients are normal weight. As the BMI moves
away from 21,5kg/m?, it is observed that patients have a lower number of clinical
factors of severity (p= 0,008), a longer period between diagnosis and the first
complication (p = 0,010) and lower hospitalization rates (p= 0,034). Patients with
a higher BMI have a lower number of complications during the course of the disease
(p= 0,037). The effect of smoking habits on CD severity was not significant (p=
0,493), so smoking is not a confounder. Longer periods of Crohn's disease are
associated with higher severity (p= 0,025). Conclusion: Obesity (defined by BMI)
reflects a less severe course of CD. Patients with a BMI below 21,5kg/m? also have

a lower severity of the disease.
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1. INTRODUCAO

A Doenca de Crohn (DC) é uma Doenca Inflamatéria do Intestino (Dll),
caracterizada por uma distribuicao descontinua (ou seja, areas de inflamacao
intercaladas com mucosa de aparéncia normal) e uma inflamacéo transmural. E
uma doenca de caracter cronico e progressivo que conduz a lesoes intestinais e
incapacidade, com periodos recorrentes e imprevisiveis de atividade inflamatoria
alternados com periodos de remissao clinica.("® Pode afetar todo o trato
gastrointestinal, da boca ao anus!"* 8 sendo o ileo terminal e o colon os
segmentos mais afetados. (' 2 9

Relativamente ao seu comportamento, a doenca subdivide-se em trés fendtipos:
inflamatodria (também designado nao estenosante/nao penetrante), estenosante
e penetrante. Independentemente do fendtipo considerado, alguns doentes
podem desenvolver doenca perianal, que se caracteriza pelo desenvolvimento de
complicacoes na mesma area.!"» 29 A localizacdo da doenca tende a ser estavel,
mas o comportamento da doenca geralmente progride do fenétipo inflamatoério
para o fendtipo estenosante e/ou penetrante, sendo que os doentes podem
apresentar um ou mais fendtipos durante o decurso da doenca. (!> % ¢ 8 10, 11)

A prevaléncia e a incidéncia da DC tém aumentado de forma constante na maioria
das regides do mundo, sendo mais comum em paises industrializados,
particularmente na América do Norte e na Europa Ocidental, bem como nas areas
urbanas. E também de destacar a sua elevada prevaléncia entre os judeus
Ashkenazi.( 2 ©) Nas ultimas décadas tém-se observado em areas comumente de
baixa prevaléncia e incidéncia, como em alguns paises da Asia, um aumento

constante das taxas de DIl, em paralelo com o seu desenvolvimento. ("> 6 8 10 Em



Portugal, em 2003, aproximadamente 0,1% da populacao foi diagnosticada com DII
e prevé-se que atinja 0,3-0,5% em 2030.("2 Devido a escassez de dados de
incidéncia e prevaléncia na DC, apenas sao apresentados os dados na DIl de uma
forma geral.

O inicio da DC geralmente ocorre entre a segunda e a quarta década de vida!'> % 6
13), com um pico menor descrito entre os 50 e 60 anos!"» 2, nao se identificando
diferencas entre sexos. (!> 3 13)

Embora a causa exata seja desconhecida, acredita-se que a DC resulta da
interacao de diferentes fatores como os fatores ambientais, a predisposicao
genética e a disbiose!’» 26 7. 9 resultando em defeitos que afetam a resposta
imunitaria e a funcao da barreira intestinal.("> ) Estes fatores contribuem nao so6
para o risco de desenvolvimento da doenca como na sua progressao. ©)

O tabagismo ¢é o fator de risco ambiental mais bem estudado(- % 19 tendo sido
associado a um risco duas vezes superior de DC. Este risco é aumentado tanto em
fumadores como ex-fumadores.? De salientar que os habitos tabagicos podem
também impactar negativamente nos resultados clinicos da doenca.® ¥ No que
respeita a alimentacao, € pouco claro o seu papel no desenvolvimento da DC.
Alguns estudos sugerem que uma reducao da ingestao de fibra e um aumento do
consumo de gordura saturada estdo associados ao aumento do risco. (' 10)

Fatores genéticos tém-se demonstrado fundamentais na etiologia da DC. Mais de
100 marcadores genéticos foram associados a doenca, revelando a sua natureza
poligenética. ('

Doentes com DIl geralmente apresentam disbiose que resulta de uma reducao da
diversidade do microbioma intestinal, pelo que tem sido sugerido a associacao

entre esta disbiose e o desenvolvimento da doenca. O microbioma € um



importante modulador do sistema imunitario, pelo que mudancas na sua
composicao podem levar a mudancas na funcao da barreira intestinal. ' Todavia,
0 mecanismo exato pelos quais as alteracées no microbioma intestinal predispéem
a DC ainda nao é totalmente compreendido.®

A apresentacao clinica que caracteriza a DC pode ser bastante heterogénea. Os
sintomas mais comuns sao diarreia, dor abdominal, perda de peso, fadiga e
febre.(- 26,9, 11,14 Ao longo do tempo, a inflamacao subclinica persistente que
ocorre durante a remissao clinica pode conduzir, além das flutuacoes de sintomas,
ao desenvolvimento de complicacOes estruturais no trato gastrointestinal, como
estenoses, fistulas e abscessos. (1 6, 11, 16)

Este curso progressivo e destrutivo da doenca resulta muitas vezes em
hospitalizacdes e cirurgias e leva a perda progressiva da funcao intestinal e
incapacidade, comprometendo a qualidade de vida destes doentes. (- 3: 4 Realca-
se que até 20% dos doentes podem apresentar inicialmente estas complicacoes da
doenca!’» ') estando associados a piores desfechos clinicos, incluindo altas taxas
de cirurgia e hospitalizacao.®

Nao existe cura para a DC. As estratégias terapéuticas atuais visam alcancar a
cicatrizacao da mucosa e a remissao profunda, com o objetivo de aliviar sintomas,
prolongar a remissao da doenca, prevenir complicacoes, cirurgias e incapacidade
e melhorar a qualidade de vida.(» 2 6 13) O tratamento da DC depende da
severidade da doenca e da resposta a terapéuticas anteriores, estando dividido
em 2 fases: inducao e manutencao. ("> ¥ O tratamento de inducao tem por objetivo
reverter o mais rapido possivel a doenca ativa. Uma vez alcancada a remissao, os
doentes sao sujeitos a um tratamento de manutencao para garantir a permanéncia

da remissao pelo periodo mais longo possivel.('3 O tratamento farmacologico é



essencialmente a base de corticosteroides, imunomoduladores e agentes
bioldgicos.'”) Os corticosteroides podem ser usados durante a fase de inducao do
tratamento para alcancar o controlo dos sintomas. Contudo, nao sao terapias de
manutencao eficazes. Além disso, o seu uso inadequado e excessivo aumenta o
risco de efeitos secundarios, como diabetes, osteopenia e infecoes. (- 2 14
Segundo a Organizacao Mundial de Salde (OMS), a malnutricao engloba a
desnutricao e o excesso de peso.('® A desnutricao é uma condicao debilitante de
elevada prevaléncia em ambiente hospitalar. Em Portugal, em 2007, um estudo
multicéntrico realizado em seis hospitais revelou uma prevaléncia de desnutricao
entre os 28,5 e os 47,3%.("” Segundo o Relatorio da Obesidade Europeu 2022 da
OMS, a pré-obesidade e a obesidade atingiram proporcdes pandémicas na Europa,
afetando quase 60% da populacdo.?? Dados de 2019 do Instituto Nacional de
Estatistica revelam que obesidade atinge 16,9% da populacao adulta portuguesa e
a pré-obesidade esta presente em 36,6% desta.2"

Frequentemente, a DIl (que engloba tanto a DC como a Colite Ulcerosa) &
associada a baixo peso e a desnutricao?*26), mas a prevaléncia da obesidade esta
a aumentar nestes doentes, como na populacao em geral, com taxas de obesidade
estimadas entre os 15-40%.(22 24 26-30) Esta proporcao preocupante destaca a
necessidade de uma melhor compreensao de como a obesidade se relaciona com
a DII. (22

Para a OMS, a obesidade é uma doenca crénica definida como o acimulo anormal
ou excessivo de gordura que pode prejudicar a saude. Globalmente foi
identificado como um sério desafio de salde publica e uma importante
determinante de incapacidade e morte na Europa.®) Pode ser classificada de

varias formas, incluindo a massa ou volume de gordura, circunferéncia abdominal



e indice de Massa Corporal (IMC). Embora a definicio da obesidade pelo IMC possa
nao refletir completamente a distribuicao de gordura corporal, a sua utilizacao
parece ser a mais apropriada em estudos populacionais. (*»

A literatura descreve uma associacao entre obesidade e o risco de desenvolver
DII.(22, 24, 28-32) Fsta ideia centra-se no facto de o tecido adiposo nao ser
biologicamente inerte.? 31> 33) A obesidade provoca um estado inflamatorio
cronico de baixo grau, através do aumento sistémico e paracrino de mediadores
pro-inflamatoérios (como o Fator de Necrose Tumoral - a e a interleucina -1 e -6),
que sao produzidos pela gordura visceral e subcutanea, muitos dos quais sao
fundamentais no desenvolvimento da DII. (15 24, 30,31, 33)  Além de estar associada a
disbiose e a alteracdes da permeabilidade intestinal que, por sua vez, podem
expor o trato gastrointestinal a substancias nocivas e permitir a translocacao
bacteriana intestinal para os tecidos circundantes, também contribui para a
promocao do estado proé-inflamatorio caracteristico da DII.("> 30 34 Estudos tém
demonstrado particularmente uma associacao entre obesidade e o risco de
desenvolver DC, mas ndao de Colite Ulcerosa.(43% No entanto, embora a
plausibilidade biologica possa estar presente para sugerir um papel patogénico da
obesidade no desenvolvimento da DIl, os estudos ainda sao escassos e
inconclusivos, pelo que é necessaria mais investigacao. 23 31)

Tém surgido varios trabalhos que demonstram o efeito prejudicial da obesidade
nos desfechos clinicos de outras doencas inflamatdrias crénicas, como a psoriase
e a artrite reumatoide, dado o aumento do estado inflamatoério provocado pela
obesidade.* 26, 31) Adicionalmente, a obesidade é um reconhecido fator de risco

para a ocorréncia de muitos distUrbios gastrointestinais, com impacto negativo



nos resultados clinicos, principalmente por reduzir a resposta a determinados
tratamentos. 37

Perante estas dados, a obesidade tem sido proposta como um potencial fator
prejudicial na progressao da DII. (2> 26, 31) Todavia, os estudos ainda sdo escassos e
tém obtido resultados discordantes. (1> 26)

Especificamente na DC, recentes trabalhos tém identificado uma prevaléncia de
obesidade (avaliada por IMC) e obesidade visceral (medida por Tomografia
Computorizada) superior nesta doenca e que esta obesidade pode estar envolvida
na sua patogénese, com impacto na atividade da doenca, na progressao clinica e
na qualidade de vida.(* 38 39 Porém, os doentes com DIl estdao mais predispostos
ao aumento de tecido adiposo devido aos frequentes tratamentos com
corticoesteroides e agentes biologicos. 49 Além disso, a adiposidade é dinamica e
vai sofrendo alteracdes ao longo do decurso da doenca. A maioria dos trabalhos
publicados mede a obesidade em intervalos de tempo variados da doenca, pelo
que nao esta claro quando esse efeito é mais influente. Muitos estudos também
negligenciam fatores confundidores como uso de farmacos anteriormente
referidos e o tabagismo, parametros que podem afetar o peso. 4 31)

Assim, sera importante avaliar a obesidade num sé momento da doenca e ter em

conta potenciais fatores confundidores.

Objetivo

O objetivo principal deste estudo é avaliar o impacto do IMC a data de diagnostico

num conjunto de fatores clinicos da DC numa amostra de doentes adultos.



2. MATERIAL E METODOS

2.1. Amostra

Foi realizado um estudo longitudinal retrospetivo dos dados obtidos nos processos
clinicos eletronicos (SClinico) do Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao,
E.P.E. (CHUSJ) numa amostra de doentes adultos com DC, de ambos os sexos,
acompanhados na Consulta Externa de Doencas Inflamatoérias do Servico de
Gastroenterologia, entre janeiro de 2009 e junho de 2022. Foram utilizados como
critérios de inclusao: diagnostico de DC, idade igual ou superior a 18 anos e data
de diagnostico entre 2009 e 2019. Nao foram incluidos doentes com diagnostico
antes de 2009 devido a falta de registos eletronicos, nem doentes com data de
diagnostico apos 2019, uma vez que grande parte das consultas foram realizadas
nao presencialmente em virtude da pandemia do COVID-19, verificando-se a
auséncia de dados relevantes para o estudo. Foram igualmente excluidos os
doentes que nao apresentavam registos eletronicos do peso ao diagnostico e
altura.

A selecao da amostra esta descrita no fluxograma representado na figura 1.



Figura 1 - Fluxograma da selecao da amostra

Base de dados com
730 doentes com DII

Excluidos n = 416
Doentes sem DC (Colite Ulcerosa, Colite
Indeterminada, Sindrome de Intestino Irritavel e

doentes ainda em estudo)

Amostra inicial:

n= 314 doentes com DC

Excluidos n = 169
Data de diagnostico <2009 ou >2019: n= 131
Auséncia de registos da altura: n= 13
Auséncia de registo do peso a data de
diagnostico: n= 8
Auséncia de registos de peso ao diagnostico e

altura: n=17

Amostra final:

n= 145 doentes com DC

2.2. Recolha de dados

Os dados utilizados eram relativos ao periodo entre o diagndstico e a Gltima
consulta registada no SClinico. Ao diagnostico foram obtidos os seguintes dados:
sexo, idade, altura, peso, localizacao da doenca, Proteina C Reativa (PCR) e

habitos tabagicos (nao fumador, fumador ou ex-fumador). Nos doentes em que se



verificou uma perda de peso marcada, nas semanas ou meses prévias ao
diagnostico, em virtude do processo inflamatoério grave e consequentes sintomas
clinicos que impactam no estado nutricional, registou-se o peso habitual antes do
inicio dos sintomas. Foi calculado o IMC no diagndstico através da formula
Quetelet™) e categorizado segundo a classificacao da OMS. “?) Foi apenas utilizado
este IMC no diagndstico como referéncia na avaliacao da DC.

Ao longo da doenca foi recolhido a localizacao da doenca, as complicacoes
decorrentes da mesma (estenoses, abcessos e fistulas), tempo até a primeira
complicacao (em anos), comportamento da doenca, presenca de doenca perianal,
numero de internamentos relacionadas com a DC, periodo de internamento médio
(em dias), nUmero de cirurgias relacionadas com a DC, tempo até a primeira
cirurgia (em anos) e nuUmero de ciclos de tratamento com corticosteroides. Para a
localizacao e o comportamento da doenca teve-se em conta a Classificacao de
Montreal (Anexo A).*3)

Com o proposito de avaliar a severidade da doenca, construiu-se uma nova variavel
designada “severidade” correspondente ao numero (entre 0 e 10) de fatores
clinicos, nomeadamente: (i) a localizacao ileocdlica; (ii) o envolvimento do Trato
Gastrointestinal Superior; a presenca das complicacoes nomeadamente (iii)
estenoses, (iv) abcessos e (v) fistulas; (vi) o comportamento da doenca
(estenosante e/ou penetrante); (vii) a presenca de doenca perianal; (viii) a
ocorréncia de mais de um ciclo de tratamento com corticosterodides; a necessidade

de pelo menos (ix) uma cirurgia e (x) um internamento relacionados com a DC.
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2.3. Consideracées éticas

0 estudo foi desenvolvido apds aprovacdo da Comissdo de Etica (Processo CES
199/2021), Concelho de Administracao e Encarregado de Protecao de Dados do
CHUSJ (Anexo B).

Foi mantida a confidencialidade dos dados recolhidos e o seu acesso restringiu-se
apenas a investigadora. O projeto salvaguardou o sigilo das informacoes
recolhidas, garantindo o anonimato e a protecao de dados. Durante o estudo foram
respeitadas as normas de conduta para a investigacao clinica constantes na

Declaracao de Helsinquia.“¥

2.4. Analise estatistica

A analise de dados foi realizada em IBM SPSS Statistics® versao 26 para a Microsoft
Windows®. A normalidade das distribuicoes das variaveis cardinais foi verificada
através do coeficiente de simetria e de achatamento.

Os resultados foram expressos em medidas de estatistica descritiva: média, desvio
padrao (DP), mediana e respetivo intervalo interquartil (P25, P75), minimo,
maximo e frequéncias relativa e absoluta.

Pela possibilidade de a relacao entre as variaveis ser nao linear, o IMC da amostra
foi dividido em quintis. Apds verificar que a “severidade” era maior no segundo
quintil, calculou-se uma variavel auxiliar correspondente ao quadrado do desvio
entre o valor do IMC e o ponto médio do IMC do segundo quintil:
Dimc = (IMC - 21,5)2.

Avaliou-se o grau de associacao entre pares de variaveis cardinais usando o

coeficiente de Correlacao de Pearson (R), quando ambas seguiam uma distribuicao
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Normal e o Coeficiente de Correlacao de Spearman (p) para variaveis cardinais
com distribuicao nao Normal. Aplicou-se o teste t de Student e ANOVA para
comparar as médias de 2 ou mais amostras independentes e o teste Mann-Whitney
e Kruskal-Wallis para comparar as medianas de 2 ou mais amostras independentes.
De forma a estudar a relacao simultanea de diversas variaveis sobre a severidade
da doenca, aplicou-se um modelo linear geral para realizar uma analise univariada
de variancia (UniANOVA). Para obter um modelo mais simples aplicou-se um
procedimento de recuo passo-a-passo.

Foi considerado um nivel de significancia estatistico de 0,05.
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3. RESULTADOS
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3.1. Caracterizacdo da amostra

Neste estudo foram avaliados 145 doentes com DC com uma média de idade de

diagnodstico de 35 anos, sendo a maioria do sexo feminino. O tempo de doenca

médio é de 7 anos (tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas da amostra

n=145

%

Sexo

Feminino

Masculino

87

58

60,0

40,0

n= 145 Média DP

Minimo

Maximo

Idade atual 4 13
(anos)

Idade de

diagnéstico 35 13
(anos)

Tempo de
doenca (anos)

IMC a data do
diagnéstico 24,6 5,0
(kg/m?)

24

18

15,6

86

80

13

44,4

Do ponto de vista da distribuicao por classes de IMC no diagnostico (tabela 2),

observa-se que a maioria dos doentes é normoponderal.



Tabela 2 - Distribuicao da amostra por classes de IMC no diagnostico de acordo com a

classificacao da OMS“?

n= 145 n %
Baixo peso 8 5,5

Classes de IMC  Peso normal 80 55,2
Pré-obesidade 34 23,4
Obesidade 23 15,9

14

No que respeita a localizacao, mais de metade dos doentes tem localizacao ileal,

sendo a localizacao colica a menos frequente. O envolvimento do Trato

Gastrointestinal Superior (TGS) ocorre em 15,2% da amostra, mas nunca de forma

isolada, ou seja, sucede a par de outras localizacdes no intestino (tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicao da amostra por localizacao da doenca de acordo com a Classificacao

de Montreal®)

n= 145

%

Localizacao

Ileal 89 61,4
Célica 15 10,3
Ileocolica 41 28,3
n= 145 n %

Envolvimento do TGS 22 15,2

Mais de metade dos doentes incluidos no estudo nao apresentou qualquer

complicacao associada a DC no periodo de acompanhamento. Do total de 65

doentes que desenvolveram complicacoes, a mais frequente € a Estenose e a

mediana do tempo entre o diagnostico e o surgimento da primeira complicacao é

de 1 ano (tabela 4).



Tabela 4 - Complicacées no decurso da DC

15

n= 145 n %
N° de complicagdes
0 80 55,2
1 40 27,6
2 19 13,1
3 6 4,1
Média (DP)
0,7 (0,9)
n= 145 n %
Complicagoes
Estenoses 51 35,2
Abcessos 16 11,0
Fistulas 29 20,0
n= 65 Mediana Minimo Maximo
(P25; P75)
Tempo entre o diagnostico e a primeira 1(0; 2,5) 12

complicacao (anos)

Desta forma, como se verifica na tabela 5, a maioria da amostra tem um

comportamento inflamatorio (Nao estenosante/Nao penetrante). O segundo

fenotipo mais comum € o Estenosante, seguido do Penetrante e do Estenosante e

Penetrante. Da totalidade dos doentes apenas 15,9% manifesta Doenca perianal.
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Tabela 5 - Comportamento da DC da amostra de acordo com a Classificacao de Montreal*?

n= 145 n %

Comportamento da doenca

Nao estenosante/Nao penetrante 83 57,2
Estenosante 40 27,6
Penetrante 12 8,3
Estenosante e Penetrante 10 6,9
Doenca perianal 23 15,9

Cerca de metade da amostra necessitou de internamento hospitalar durante o
periodo que decorreu o estudo (tabela 6). Dos doentes que foram sujeitos a
internamento (n= 72), a mediana do tempo médio de internamento é de 7 dias.

Quanto as cirurgias relacionadas com a DC (tabela 6), 15,2% dos doentes foram
sujeitos a 1 ou mais intervencoes, sendo a média de tempo entre o diagnostico e

a primeira cirurgia de 7 anos.

Tabela 6 - Internamentos e cirurgias relacionados com a DC

n= 145 n %

N° de internamentos

0 73 50,3

>1 72 49,7
Mediana

Minimo Maximo

(P25; P75)
0(0; 2) 0 8
Mediana

n=72 Minimo Maximo
(P25; P75)

Tempo médio de internamento (dias) 6,8 (5,0; 9,3) 0 36
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Tabela 6 - Internamentos e cirurgias relacionados com a DC (continuacao)

n= 145 n %

N° de cirurgias

0 123 84,8
>1 22 15,2
Mediana
Minimo Maximo
(P25; P75)
0(0; 0) 0 4
n= 22 Média (DP) Minimo Maximo
Tempo entre o diagnostico e a primeira cirurgia 6,8 (3,0) 0 11

(anos)

Em fases ativas da doenca, 86,2% da amostra foi sujeita a tratamentos com
corticosterodides (tabela 7). A mediana do valor de PCR registada ao diagnostico,
em 135 doentes, é de 17,8mg/dL (P25= 6,6; P75= 48,5), com um minimo de

0,1mg/dL e maximo de 421,7mg/dL.

Tabela 7 - Tratamento com corticosteroides

n= 145 n %

N° de ciclos de tratamento com corticosteroéides

0 20 13,8
>1 125 86,2
Mediana

Minimo Maximo
(P25; P75)

1(1;2) 0 8
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3.2. Avaliacdo da severidade na DC

Para avaliacao da severidade da doenca teve-se em conta a presenca de dez
fatores clinicos: (i) a localizacao ileocdlica; (ii) o envolvimento do TGS; a presenca
das complicacoes nomeadamente (iii) estenoses, (iv) abcessos e (v) fistulas; (vi) o
comportamento da doenca (estenosante e/ou penetrante); (vii) a presenca de
doenca perianal; (viii) a ocorréncia de mais de um ciclo de tratamento com
corticosterdides; a necessidade de pelo menos (ix) uma cirurgia e (x) um
internamento relacionados com a DC. Como detalhado na tabela 8, 94,5% da

amostra apresenta 1 ou mais destes fatores clinicos.

Tabela 8 - Fatores clinicos da severidade da doenca

n= 145 n %

Fatores clinicos de severidade

0 8 5,5

>1 137 94,5
Média (DP) Minimo Maximo
3,2 (2,1) 0 10

Na tabela 9 observa-se uma maior severidade da doenca em doentes com um maior
numero de complicacoes, internamentos e cirurgias relacionados com a DC.
Verifica-se que os doentes com maior periodo de permanéncia hospitalar tém uma
menor severidade da doenca. Nao se obteve resultados estatisticamente
significativos entre o tempo até a primeira complicacao e a primeira cirurgia apos

o diagnostico.



Tabela 9 - Relacao entre a severidade e os parametros representativos da progressao da DC

Correlagdo com a

n Severidade

N° de complicacoes 145 0,843 <0,0012
Tgmpg aFé a primeira complicacao, apos o 65 -0.031 0.806b
diagnostico (anos) ’ ’

N° de internamentos 145 0,730 <0,001P
Média de tempo de internamento (dias) 72 -0,311 0,008°
N° de cirurgias 145 0,560 <0,001°
Tempo até a primeira cirurgia, apos o 2 0,142 0,529°

diagndstico (anos)

a: Coeficiente de Correlacao de Pearson | b: Coeficiente de Correlacao de Spearman
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Nao se observou um efeito dos habitos tabagicos sobre a severidade da doenca

(tabela 10).

Tabela 10 - Relacao entre a severidade e os habitos tabagicos (ANOVA)

Severidade
n Media (DP) p
Habitos Tabagicos
Fumador 41 3,3(2,2)
Ex-Fumador 13 2,5(1,7) 0,493
Nao Fumador 91 3,2 (2,2)

Nao se identificou igualmente diferencas estatisticamente significativas da

relacao entre a severidade e o sexo (p= 0,468).

Perante estes resultados, foi dividido o IMC no diagnéstico da amostra em quintis,

de Q1 a Q5 (tabela 11), pois admitiu-se a possibilidade da relacao entre estas

variaveis ser nao linear.
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Tabela 11 - Quintis (Q) de IMC do diagndstico (kg/m?)

Q1 Q2 Q3 Q4 Q5
n= 29 n= 29 n= 29 n= 29 n= 29
<20,4 [20,4; 22,5] [22,5;24,7] [24,7; 27,9] > 27,9

Para cada quintil foi verificado a presenca dos fatores clinicos para o
desenvolvimento de doenca mais severa (os mesmos avaliados na tabela 8). Como
observado no grafico 1 e tabela 12, o segundo quintil (Q2) é o que apresenta um
maior nimero de fatores clinicos, identificando-se uma diminuicao da severidade

a medida que nos afastamos de Q2.

Grafico 1 - Distribuicao dos fatores clinicos de severidade por quintil

30
N° de fatores
clinicos de
20 severidade
c
l - m3 4 5
10 - m6 m7 m§
m9 m10
= B B
— — — |
0 - [ [ | [ ] [ ]

A
v

20,4  [20,4;22,5[ [22,5; 24,7 [24,7;27,9]
Quintis de IMC (kg/m2)

27,9

Tabela 12 - Média e desvio padrao por quintil dos fatores clinicos de severidade

Q1 Q2 Q3 Q4 Q5
Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP)

2,4 (1,3) 2,8 (1,6) 2,2 (1,8) 2,1(1,7) 1,9 (1,4)
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Para a mesma divisao de IMC representado na tabela 11, foi avaliado por quintil o
numero de complicacoes (grafico 2 e tabela 13) e o nimero de internamentos
(grafico 3 e tabela 14) relacionados com a DC no decurso da doenca, constatando-
se igualmente que Q2 apresenta maiores valores. No grafico 2 é percetivel
igualmente uma diminuicao da severidade a medida que nos afastamos deste

quintil.

Grafico 2 - Distribuicao do numero de complicacdes no decurso da doenca por

quintil
30
20 N° de
complicagoes
c 0
u1
10
l 2
m3
, 1 _ - -
<20,4 [20,4; 22,5[ [22,5; 24,7[ [24,7; 27,9] >27,9
Quintis de IMC (kg/m?)
Tabela 13 - Média e desvio padréo por quintil do nimero de complicacées
Q1 Q2 Q3 Q4 Q5
Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP)

0,7 (0,9) 0,9 (0,9) 0,7 (1,0) 0,6 (0,9) 0,4 (0,6)
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Grafico 3 - Distribuicao do nUmero de internamentos relacionados com a DC por

quintil
30
20 N° de
internamentos
c
0 1 2
10 m3 4 5
m6 m8

- [ | — |
| I

<20,4  [20,4;22,5[ [22,5;24,7[ [24,7;279] =27,9
Quintis de IMC (kg/m2)

Tabela 14 - Média e desvio padrao por quintil do nimero de internamentos relacionados com
aDC

Q1 Q2 Q3 Q4 Q5
Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP) Média (DP)

1,1(1,3) 1,4 (1,5) 1,1(1,8) 1,2 (1,9) 0,6 (1,3)

Perante estes resultados, verifica-se que, valores de IMC acima de 22,5kg/m?
estao associados a menor severidade da DC. Um IMC abaixo de 20,4kg/m? parece
ser protetor da severidade da doenca.

Uma vez que a relacao entre o IMC e a severidade, nimero de complicacoes e
numero de internamentos parece ser nao linear, com um maximo no intervalo
entre 20,4kg/m? e 22,5kg/m? (Q2), calculou-se uma variavel auxiliar Dimc = (IMC -

21,5)?, que tem valores maiores conforme o IMC esta mais afastado de 21,5kg/m?.
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3.3. Impacto do IMC no diagnéstico na DC

A tabela 15 representa o estudo das correlacées entre IMC e Dinc € os varios
parametros caracteristicos da doenca. Verifica-se que a medida que o IMC se
afasta de 21,5kg/m? os doentes sdao mais velhos ao diagnostico, tém um maior
periodo entre o diagnostico e a primeira complicacao e menos internamentos.
Como ja verificado no grafico 2, é percetivel igualmente que os doentes com um
maior IMC tém um menor nimero de complicacoes no decurso da doenca.
Confirma-se neste estudo de correlacées, que um afastamento do IMC do segundo
quintil esta associado a menor severidade da doenca. Em todas as restantes

correlacdes nao se obteve resultados estatisticamente significativos.

Tabela 15 - Relacao entre IMC e Dyyc com as caracteristicas da doenca

n Correlacao p Correlacao
com o IMC com o D¢
Idade de diagndstico (anos) 145 0,390 <0,0012 | 0,324 <0,001b
Tempo de doenca (anos) 145 -0,088 0,291* | -0,021 0,801°
N® de complicacées no 145 | -0,173 0,0372 | -0,161 0,053

decurso da doenca

Tempo até a primeira
complicagao, apds o 65 0,045 0,723 | 0,318 0,010°
diagndstico (anos)

N° de internamentos 145 -0,187 0,024* | -0,176 0,034

Média de tempo de

. . 72 -0,078 0,515 | 0,211 0,076°
internamento (dias)

N° de cirurgias 145 0,008 0,922° | -0,053 0,525°
Tempo até a primeira

cirurgia, apos o diagnéstico 72 0,291 0,188 | 0,143 0,527°
(anos)

N® de ciclos com 145 | -0,040 0,632° | 0,056 0,506

corticosteroides

a: Coeficiente de Correlacao de Pearson | b: Coeficiente de Correlacao de Spearman
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Tabela 15 - Relacao entre IMC e Djyc com as caracteristicas da doenca (continuacao)

n Correlacao p Correlacao

com o IMC com o Dy
PCR ao diagnéstico 135 -0,003 0,977° | 0,053 0,542°
Severidade 145 -0,213 0,010* | -0,219 0,008

a: Coeficiente de Correlacao de Pearson | b: Coeficiente de Correlacao de Spearman

A relacao entre o IMC e Diwc e os parametros da doenca relativos ao envolvimento
do TGS, a presenca de complicacoes da doenca e de doenca perianal e os habitos
tabagicos esta exposto na tabela 16. Apenas se obteve resultados estatisticamente
significativos nos habitos tabagicos, observando-se que os fumadores tinham uma

mediana de Dinc significativamente menor que os nao fumadores e ex-fumadores.

Tabela 16 - Relacao entre IMC e D¢ com o envolvimento do TGS, complicacoes da doenca,

presenca de doenca perianal e habitos tabagicos

n Média do p Mediana do D¢ p
IMC (DP) (P25; P75)
Envolvimento Sim 22 25,4 (6,0) 0 aase 3,1 (1,7; 6,1) 0604
do TGS - g g
Nao 123 24,4 (4,8) 2,8 (1,3; 5,5)
Complicagoes
de doenca
Sim 51 23,6 (4,3) 2,7 (1,0; 5,2)
Estenoses 0,204¢ 0,1879
Nao 94 25,1 (5,3) 3,0 (1,5; 6,1)
Sim 16 23,0 (3,6) 2,3 (1,0; 3,5)
Abcessos 0,111¢ 0,1314
Nao 129 24,8 (5,1) 3,0 (1,4; 5,9)
Sim 29 23,5 (3,9) 2,2 (1,0; 4,4)
Fistulas 0,106°¢ 0,159
Nao 116 24,9 (5,2) 3,0 (1,4; 6,0)

c: Valor de p de acordo com o teste t de student. | d: Valor de p de acordo com o teste Mann-
Whitney | e: Valor de p de acordo com o teste ANOVA | f: Valor de p de acordo com o teste Kruskal
Wallis
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Tabela 16 - Relacao entre IMC e Dyc com o envolvimento do TGS, complicacées da doenca,

presenca de doenca perianal e habitos tabagicos (continuacéo)

n Média do Mediana do D¢
IMC (DP) p (P25; P75)

Sim 23 23,8 (3,6) 2,1 (0,5; 5,0)
Doenca 0,091¢ 0,067¢
Perianal N&o 122 24,7 (5,2) 3,0 (1,4; 5,9)

Fumador 41 23,8 (3,8) 1,6 (0,7; 3,8)
Habitos . ¢
Tabégieos Ex-Fumador 13 25,1(3,9)  0,466° | 5,3 (3,0; 5,8) 0,002

Nao Fumador 91 24,9 (5,6) 3,0 (1,5; 6,0)

c: Valor de p de acordo com o teste t de student. | d: Valor de p de acordo com o teste Mann-
Whitney | e: Valor de p de acordo com o teste ANOVA | f: Valor de p de acordo com o teste Kruskal

Wallis

Da analise descritiva entre a média de IMC e a mediana Dimc com a localizacao da

doenca e a o comportamento da doenca (tabela 17), verifica-se também que nao

existem diferencas estatisticamente significativas.

Tabela 17 - Estudo das relacoes do IMC e Dyyc com a localizacao e o comportamento da

doenca
. Média de pe Mediana pf
IMC (DP) (P25; P75)

lleal 89 | 24,8 (5,6) 3,1 (1,4; 6,0)
Localizacgo da  C0lica 15 | 25,0 (3,9) )5 22(1,4,52) g 3,
doenca lleocélica 41 |23,8(3,8) 2,4 (1,0; 5,3)

Total 145 | 24,6 (5,0) 2,8 (1,3; 5,5)

Nao estenosante/ .

Nao penetrante 83 [25:3(5.3) 3,0 (1,5; 6,0)

Estenosante 40 23,8 (4,5) 2,5 (0,8; 5,1)
Comportamento .o rante 12 23,248 0246 |2,3(1,4:6,1) 9°8
da doenca

estenosante e 4o 23,2 (3,7) 3,5 (1,3; 5,2)

Penetrante ’ ’ ’ e

Total 145 | 24,6 (5,0) 2,8 (1,3; 5,5)

e: Valor de p de acordo com o teste ANOVA. | f: Valor de p de acordo com o teste de Kruskal-

Wallis
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Para avaliar a relacao simultanea de diversas variaveis sobre a severidade fez-se
uma analise univariada pelo método de recuo passo-a-passo, tendo-se obtido um
modelo final significativo que incluia o tempo de doenca, a variavel auxiliar Dinc
e os habitos tabagicos (tabela 18). Verifica-se que quanto mais afastado o IMC no
diagnostico de 21,5kg/m? menor a severidade da doenca, enquanto periodos mais
longos de doenca estao associados a uma maior severidade. Nao fumadores e os
fumadores tém maior severidade, apesar dos resultados ndao serem

estatisticamente significativos.

Tabela 18 - Efeito do Tempo da doenca, D¢ e Habitos tabagicos sobre a severidade da
doenca (UniANOVA)

Severidade p np?
Tempo de doenca (R) 0,200 0,025 0,036
Dinc (P) -0,219 0,011 0,045
Habitos tabagicos 0,544 0,009
N&o Fumador (média (DP)) 3,2(2,2)
Ex-fumador (média (DP)) 2,5(1,7)
Fumador (média (DP)) 3,3(2,2)

R2=0,092; R,?=0,066; p=0,009

De realcar que se efetuou uma analise similar usando o IMC em detrimento do
Dimc, mas o modelo tinha um ajuste ligeiramente menor (R.;2=0,087) e o efeito do

IMC era mais fraco (p= 0,018; n,?= 0,039).
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4. DISCUSSAO

Apesar dos mecanismos plausiveis pelos quais a obesidade pode exacerbar a
progressao da DC, este estudo sugere que a obesidade esta associada a um curso
da doenca menos severo. Resultados semelhantes foram alcancados noutros
trabalhos. 4549

Hu et al. (2017) na sua metanalise constataram que os doentes obesos com DI|
eram menos propensos a hospitalizacao e a cirurgia do que os doentes nao obesos,
sugerindo que a obesidade possivelmente reduz a severidade da DII.) Flores et
al. (2015) no seu estudo em doentes com DC alcancaram os mesmos resultados,
enquanto Seminerio et al. (2015) nao encontraram associacao entre obesidade e
as taxas de hospitalizacao e cirurgia na DII. ¢ 47) porém, é descrito que os doentes
obesos com DIl tém um maior periodo de permanéncia hospitalar. % 30-52) Estes
resultados podem ser justificados por algumas evidéncias que sugerem que certas
comorbidades, particularmente a Sindrome Metabodlica, desempenham um papel
fundamental no tempo de internamento nestes doentes. 33 No presente trabalho
foi igualmente identificado uma associacao inversa entre IMC e a necessidade de
hospitalizacao relacionada com a DC, apesar de nao se ter obtido resultados
estatisticamente significativos no periodo de permanéncia hospitalar e na
necessidade de cirurgia. No entanto, os doentes com um maior periodo de
permanéncia hospitalar apresentam menos fatores clinicos de severidade.

Nao se encontrou uma associacao entre IMC e a localizacao (incluindo o
envolvimento do TGS) e o comportamento da doenca. Todavia, observou-se que o

aumento do IMC esta associado a um baixo nimero de fatores clinicos de
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severidade, a uma menor acumulacao de complicacoes (estenoses, abcessos e
fistulas) no decurso da DC e a um aparecimento da primeira complicacao mais
tardio. Na literatura existe resultados interessantes neste ambito. Pringle et al.
(2015) observaram que os doentes obesos com DC tinham menor risco de doenca
penetrante. Além disso, a obesidade nao foi associada ao risco de doenca
estenosante, doenca perianal ou de necessidade de cirurgia.“® Singla et al. (2017)
demonstraram que doentes com DC com IMC alto (> 25kg/m?) tinham uma doenca
menos extensa (com menor localizacao ileocdlica) e estavam menos predispostos
a doenca ativa e ao seu envolvimento no TGS do que os doentes com IMC baixo (<
25kg/m?). A semelhanca deste trabalho, os autores ndo encontraram uma
correlacao entre IMC e duracao da doenca e a presenca de doenca perianal. % Por
outro lado, Losurdo et al. (2020) verificaram que a atividade da doenca foi
semelhante entre individuos obesos e nao obesos com DII. 53

Constatou-se que os doentes obesos eram mais velhos ao diagnostico, em
conformidade com outros autores. (38 46, 48)

Alguns estudos demonstraram que os doentes obesos com DC estavam menos
propensos a receber determinados tratamentos farmacoldgicos, nomeadamente
corticosterdides 4)  agentes biologicos“® 4 e imunomoduladores™’). Mais
recentemente, Kim et al. (2021) nao encontraram diferencas significativas no
risco do uso destes farmacos entre doentes com DC obesos e nao obesos. ?*) Neste
trabalho, apenas se avaliou o impacto do IMC na necessidade de mais ciclos de
tratamento com corticosterdides, uma vez que sao utilizados nas fases ativas da
doenca com o objetivo de induzir a remissao® ', sendo desta forma um indicador
de atividade da doenca. Contudo, nao se obteve resultados estatisticamente

significativos.
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Contrariamente, outros trabalhos demonstraram que a obesidade resulta numa
progressao da DC mais severa.38 545 Jain et al. (2019) verificaram que os doentes
obesos com DIl tém uma menor prevaléncia de remissao clinica e um risco
aumentado de persistente doenca ativa ou recaida, além de que estdao mais
predispostos a ansiedade, depressao, fadiga, dor e insatisfacao com o seu papel
social.®¥ Pavelock et al. (2019) observaram que havia uma tendéncia para
aumento de complicacoes clinicas com o aumento de peso na DIl. Os doentes
obesos tinham mais visitas clinicas e mais hospitalizacoes.*> A obesidade em
doentes com DC foi similarmente associada a um risco aumentado de atividade da
doenca e de evolucao complicada, no trabalho de Greuter et al. (2020).(®
Varios estudos variam o momento em que avaliam o IMC dos participantes e nao
esta claro em que momento a obesidade pode causar algum impacto na doenca.
O peso corporal nao é constante e pode ser influenciado por multiplos fatores,
como os tratamentos farmacologicos a que o doente com DC é sujeito ao longo do
curso da sua doenca, bem como os surtos de atividade.?* 31 40) Assim, o uso do
IMC ao diagnostico como medida comparativa com os resultados da doenca
constitui uma das forcas deste trabalho. Outros trabalhos utilizaram o IMC no
momento do diagnostico e nao identificaram a obesidade como um marcador da
severidade da DC. (23 46)

Poucos estudos avaliam o impacto do estado nutricional, particularmente da
obesidade, na progressao da DC e os escassos trabalhos que existem apresentam
resultados discordantes. Estes resultados podem ser explicados pelo indicador
nutricional utilizado para definir a obesidade, o IMC. O IMC como Unica medida da
obesidade apresenta limitacdes, uma vez que nao permite uma avaliacao

completa da composicao corporal. Este parametro nao discrimina o tecido adiposo
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subcutaneo (TAS) do tecido adiposo visceral (TAV), resultando numa associacao
inadequada com a DC. (4 26, 33, 36, 57)

A obesidade visceral, que esta frequentemente associada a Sindrome Metabdlica,
parece ter um impacto mais significativo na inflamacao sistémica, principalmente
em doentes com DII.©33) Logo, este TAV pode ser um melhor preditor de progressao
da doenca e um fator de risco para complicacées da DC, do que a obesidade
determinada pelo IMC. 2% 28, 29) Segundo Wan et al. (2021), os doentes com DC tém
elevado risco de obesidade visceral, além de apresentarem durante o periodo de
remissao maiores niveis de inflamacao e uma funcao imunitaria mais reduzida.?
Van der Slot et al. (2017) demonstraram que a obesidade visceral na DC esta
associada a uma maior probabilidade de cirurgia e de doenca penetrante. 8
Bryant et al. (2019) avaliaram o efeito da relacao TAV/TAS em doentes com DC e
concluiram que o TAV tem impacto na atividade da doenca e qualidade de vida.
Contudo, ndao chegaram a nenhuma destas conclusdées quando usaram o IMC,
sugerindo um papel especifico da gordura visceral na patogénese da DC. % Assim,
o uso de medidas alternativas de avaliacao adiposidade, como as pregas cutaneas,
o perimetro da cintura e/ou a relacao perimetro cintura-anca, por permitir uma
avaliacdo mais adequada da composicdo corporal e distribuicao de gordura™),
deve ser tido em conta na avaliacao do estado nutricional do doente com DC.
Neste trabalho foi demonstrado que a obesidade resulta num curso da DC menos
severo e que um IMC normal (mais proximo de 21,5kg/m?) esta associado a piores
desfechos clinicos. Uma possivel explicacao para estes resultados é que o IMC mais
alto tem um efeito protetor sobre a DC. Contudo, é mais provavel que um IMC
normal seja apenas o resultado da desnutricao que acompanha a progressao

inflamatodria e ndo a causa da atividade da DC. A obesidade é apenas um reflexo
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de uma DC menos severa.®® Varios distUrbios nutricionais podem estar presentes
nos doentes com DC, como anorexia, malabsorcao e/ou aumento do gasto
energético, o que pode resultar em desnutricao, nomeadamente perda de peso e
défices nutricionais. Adicionalmente, a literatura sugere que a inadequada
ingestao alimentar é um dos fatores mais importantes associados ao
comprometimento do estado nutricional na DC. O risco aumenta quando os
doentes associam a ingestao de alimentos a causa dos seus sintomas (como a dor
abdominal e a diarreia), evitando seletivamente determinados alimentos a fim de
diminuir esta sintomatologia.('* 0 Por outro lado, pelos sintomas serem insidiosos
e inespecificos, o diagnodstico pode ser dificil e demorado.? Mesmo tendo em
conta o uso do IMC ao diagnéstico, € reconhecido que estes doentes podem exibir
sintomas anos antes da doenca ser confirmada® ¢ 4 e, desta forma, influenciar o
estado nutricional do doente no momento do diagndstico.

Curiosamente, este estudo identificou igualmente uma menor severidade da DC
em doentes com IMC abaixo de 21,5kg/m?2. Foi identificado similarmente neste
grupo de doentes um menor nimero de hospitalizacoes e de fatores clinicos de
severidade e um maior periodo entre o diagnostico e a primeira complicacao.

A suscetibilidade genética podera justificar estes achados. A presenca de
mutacoes pode causar uma progressao acelerada e mais agressiva da doenca, uma
vez que a resposta imune prejudicada é incapaz de lidar adequadamente com
translocacao bacteriana, além da propria mutacao estimular uma resposta imune
exacerbada.®) No entanto, a literatura é escassa sobre o papel dos fatores
genéticos na progressao da DC. No estudo de Pringle et al (2015) a predisposicao
genética ndao modificou o efeito da obesidade no risco de doenca penetrante,

doenca estenosante, doenca perianal ou necessidade de cirurgia. No presente
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trabalho nao se incluiu o historico familiar dos doentes, pelo que nao foi possivel
estudar a relacao da suscetibilidade genética com os resultados obtidos.

E reconhecido que o tabagismo pode ter um impacto negativo nos resultados
clinicos da doenca® ', pelo que é um potencial confundidor. Todavia, neste
estudo o efeito dos habitos tabagicos nao é significativo.

A prevaléncia da obesidade nesta amostra de doentes adultos portugueses foi de
16%, proxima dos dados de 2019 do Instituto Nacional de Estatistica (17%)?", pelo
que a frequéncia de obesidade em doentes com DC pode refletir apenas o aumento
da frequéncia de obesidade na populacao em geral. Apesar de historicamente a
DIl estar associada a baixo peso?#2%) nesta amostra os doentes com baixo peso
representam uma minoria (5,5%).

Nao obstante dos resultados deste estudo, é fundamental entender o impacto que
a perda de peso pode ter nos resultados desta doenca, em doentes com excesso
de peso. E reconhecido que a perda de peso impacta favoravelmente os resultados
em varias doencas cronicas, incluindo outras condicoes imunomediadas como a
psoriase. Porém, o efeito que a perda ponderal pode ter na historia natural da DC
é amplamente desconhecido. 4

A intervencao nutricional nos doentes com IMC alto nao deve ser descurada, uma
vez que a obesidade pode predispor os doentes a outros problemas de saude, como
a Diabetes Mellitus tipo 2, Doencas cardiovasculares, Sindrome de apneia
obstrutiva do sono e determinadas Doencas neoplasicas, como o Cancro do
colon. ) Além disso, esta associada a aumento da morbidade e mortalidade e
reducao da qualidade de vida. Logo, requer uma abordagem multidisciplinar tanto

ao nivel do diagnostico quanto do tratamento. (62
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Esta trabalho apresenta como limitacoes o facto de se tratar de um estudo
unicéntrico, que pode nado representar a populacao portuguesa; ser retrospetivo,
baseado em registos eletronicos, que esta dependente da qualidade da base de
dados; o tamanho amostral pequeno, uma vez que existe auséncia de registos
eletronicos antes de 2009 e de dados como peso e altura a data de diagnostico; a
auséncia do historico familiar e da avaliacao ponderal ao longo do tempo; bem
como o uso do IMC como medida de avaliacao da obesidade, por ter uma pobre

relacao linear com a gordura corporal total.
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5. CONSIDERAGOES FINAIS

O presente estudo demonstrou que a obesidade (definida pelo IMC) é um reflexo
de um curso menos severo da DC. A medida que o IMC dos doentes com DC
aumenta, observa-se um menor numero de fatores clinicos de severidade e de
complicacdes no decurso da doenca, um surgimento da primeira complicacao mais
tardio e taxas de hospitalizacao mais baixas. Verifica-se igualmente uma menor
severidade da DC em doentes com IMC mais baixo (< 21,5kg/m?).

Apesar dos resultados deste trabalho, dado o aumento da prevaléncia da DC e a
pandemia da obesidade, o papel da nutricao nos desfechos clinicos na DC nao deve
ser subestimado e deve ser mais investigado. Estudos futuros multicéntricos e
prospetivos, através de medidas mais adequadas de avaliacao da obesidade
visceral, serao benéficos, bem como ensaios clinicos que avaliem a intervencao
nutricional da perda de peso na DC (especificamente em doentes com excesso de

peso), nomeadamente do TAV.
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Anexo A

Classificacao de Montreal

Tabela 19 - Classificacao de Montreal para a Doenca de Crohn“?

Idade de diagnostico (A) A1: < 16 anos
A2: entre 17 e os 40 anos
A3: > 40 anos
Localizacao (L) L1: Ileal
L2: Cdlica

L3: Ileocolica

L4*: Trato Gastrointestinal Superior

Comportamento da doenca (B)

B1: Nao estenosante, nao penetrante
B2: Estenosante
B3: Penetrante

p**: Modificador de doenca perianal

* L4 é um modificador que pode ser adicionado a L1-L3 quando esta presente doenca

gastrointestinal superior concomitante.

** p é adicionado a B1-B3 quando a doenca perianal concomitante esta presente.
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Anexo B
Aprovacédo da Comissdo de Etica, Conselho de Administracdo e Encarregado de

Protecao de Dados do CHUSJ

Ceniro HospRalar Liniversils

Titulo do Prajets: knpacts 48 shesidade na evalucdo clinics da Dosnca de Crabn
Home da Investigaders Principal: Dra. Ana Filipa Gongalves Diss

Onde decome ¢ Estedo: No Sanico de Gastrenteralogia do CHUS.. Apresentou declaracia do
Pred. Deutor Guiberma Macads. O profissional de ligaco serd a Prof * Doutors Susana Lopes.

Dbjetivos do Esfuda:

Avaliar g2 3 sbesidade tem impacto na swciugio dinica da Doeenca de Crohn

Idertficar o IMC dos deentes com Doenga de Crohin, & date do diagndatics. Avaliar a progressaa
clinica da doanca, ramasdaments fregudncia & duracio de fases athvas, o cassrvolviments de
complicacias @ 8 necessidade de hospitalizacdes @ cinirgias, @ ralaciona-tas com o I, Svaliar
%2 hd uma relagda entre IMC & surgimento mais precocs de complicactas dacormanies da doenca
Estudy realizads no dmbic do Mestrado am Mulrigie Clnica da FCMALIP, sob onentacio da
Prof.* Doartors Flara Gomala,

Concegio @ Pertindncia do estudo:

A presal@ncia de chesidage tem aumentade emre doenies com Doenca g Crohn, O presante
esfudd prebemde perceber se a obesidade tem mpacle na evalucda clinica da dognga A
inheraencia no controlo oo peso desfes dosnbes pode ser uma priondacs, com beneficios pama o
pripiio dosnts, como para os ssbemas da sadde

Estudo refrospative, airevds da andise de dados cos prooasses cinkeos akeirénicos. Esid definida
o tamarho da amosira (minme de 200 pariidpartes), bam come as critérios de noluglo ©
wanavais & analksarn

Beneficioisce: Nio apliciwe|

Canfdancialidade des dados:

Apresantou um pedido de reulilzagio da regiios clinleos para veatigacdo & Desanvabimenin
ao Ral

Respeito pela Eberdade & artonomia do sujeito de ensaio; Moo aplicivel
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Curriculum ¢4 investigadora: Adequado 3 Investigagac
Data previsivel da conclusao do estudo. unho ¢e 2022

Conclusdo: Progenno um parecer favardvel & realzago do estudo, desde que cabalmente
darificaca 8 questac enunciada & aceile 8 proposta de alteracdo aos dados a racolher.

Perto, 28 de mao de 2021

ORelator da&j’mf mW
| ,Lnf’
‘-_’_/{../

Paracer aprovaca por votacdo electrdnica dos membras da CE

Perto, 28 mao 2021

," rt e da CE f, i
LA~ l
F!rot Ooum'Fupe Almeda
\
Todas as questbes foram satisfatoriamente respanddas pels investigadera, pelo que O parecar se
toma favardvel sem condiconalismas.

Porie, 2021 junho 17
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Uk 1 Invessiracha
Sawad iebatieevia Neda o apar. 4. OC.
o4 s o b AL

i{mE.: g Uideda dn rmmntigeglic
A o Somwda

n® ‘_fq",f -l"[

SAD JOAD

PEOIDG DE AUTORIZAGAD
Realizacio de Investigagao

Exmp, Senhor Presidente de Corselho de Administracis
do Centro Hospitalar de 582 Jodo D L

nﬂﬂ!.m:tt-:»h_:ﬂ.r-_-u-r:!‘ 4
Nome do Investigadar Principal: | —m,—j ook
I A b ams e
Ana Fhipa Goncolves dias I.EFT‘-._-,:E.“H.%E )
Titulo da Investigagdio:

___m do Chuidade na E\XH'L:L:D:E' Qlﬁ-.n-..m -t'."ln-::tr&l'tﬂ
de Gechn.

Pretendendo realizar nojs) Servicals) de:
Gus‘tnnehkm'mam

o mvestigagde em epigrofe, salicitsa V. B¥a, ke qualidode de Investigador/Prametor, autoriza-
oo para g sua sfetivacss.

Para o efeito, anexo todo o documentogfo referide no dossier de Carnissio de Etica do Centra
Hespitalor de S0 Jodsy Faculdade de Medicina da Undwe rsidade do Porto respeitante 4 investi-
9a9dn, & qual enderece] pedido de apreciagio e parecer.

Com as melhores cumprimentos. 0 Investigador, Pramotar
Parte,_ S de _muoun de _J0gH .
_fllM‘;ﬂl
Sanero de Fpidessialopea Tospitaler

E
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EMCARREGADG DE FROTECAD DE DADOS [EPE)
CENTRO HOSMTALAR LINIMERSTARIO DE 5. B0AD, EFE
Faido dbromdns Moo ds Sda

ErbivRgda b PeanEd i Mo ol 1)

splhel mimgpen

SAQ JOAD L e

Titulo do Projeto|i=ss <« o

P pznndass | peli nil &ing Rligs Gongalve: Dids
malituigio JCamnG Hesptilar & Unsamginn deSia Jofs |[CHUSI

nvesiizaidn |RCET ol
pee—

Coaracnd 1o lhed i
Praficiosal de Ligagic .8 Dulara Suvars Lopss |Assstente Hospitabar Sradysds Gadrerterabogial

Amasirg

g

anilae de Roca|  Tolecserl  [EEREE  Gevide  Fluio Bevade

Parecer do CPD; Data: (3872009

Firaicyres: svaliar e impacta di shinidese ns svalugio dinlce oa Doenps o Crohs, £ 16M SO0 O] E0Ras expenTioes:

= anaisar o IMC dod S enbas com 00 & data do degrastics & routngs momentas 20 ongo da doesga; * Dalseminar & prevalinsa
o2 oheskiads Aok déuntes com OO & data de disgrdsiioo & ne decwso da Soenge @ dealiar progresbs civics da deasca,
ol amenie freguinci o durschc de fases athes, o desemvolimenns di coimglcagles, & femstidie di hogilel besde o
Crurgias @ & [erps de intemanents, & relsdnsd-dos com o BAC; © ensficar o locabeage da deess & iledanar cos o MG »
fragliar sz md urha relagis dntre B e 0 pogmEncia mals precoce 0 complicagies & ciningias oECOTENTES S J0imgE = Ajwilar i
red il e e O @ @ progressko chinics da D5 oaprd desk ponfusdsd o,

Lerfude r'l-nrlarr-er-mp'r.lrll:ln|:-:rﬁ]n!-l!lil_cd-rnan.|,u-|nu'u:I-ul'|-|1|:|u||.:r|:|_1pr|gn;||1|.ja.l.rm;ln
Liliiarien dn dadoy pearal: varifews ideraficadas com Slalhe na AIPD, detads du (2062001, ponto 13 & proiooclo de
freasligacis, fende presenie o grincielo da minisizagho dos dados.

LONGEryicen: o6 Sedai sirio alve de pemsd onimiagie, srazeaados na becal Sepune, em dnsd fleite e nvinEgader Prinopsl
2 EQuipa de Irswigacin, com acesss 3 Achebos prategido par palavra-patis, obands-de o consraclo 5 o concyusho da
irsestigaclo, nomesca=enbs até 31 S marpo de H023, O dacas recoliion srko deslnidad apla a fnalosgiic domtuds.

Corminbgacdo de Dodor: ndo hd pertila de dedas peascsin
Faca so seporin, & obaervadps = recomerdaqhes, Enlirdi-Se Sum d pricects AIPD ssresenis o slemesbon necesdcos para
U Gue o beataments & ealireds am danloimdede com o RGP

Re ey

Geranti meedidas G Seguien (@ sficonan no trenaporte dot dades 00M recers 3 dEpoaithess demrdnins di armasiamenio
ilapicg, Fen Drise, Jowd UP), remasdsmenie stresss de mesdices de cifragen @ aunenboagla)
derantc medides de sguraecs adckonals para o e da isfermels por cormeia Eetrdnicn, comesdaments atraves de
med ke o ereripiagio ! codfcaglo dos dades a cratar;
o EM Cald dic Alsdsiidade de artengin de prape ey de guaiguer aheraplo ded predsusesio alirantes e grasenie pameoer o
- reisligldoe Frincipal deserd solicitar 3 reapreciag®o do projebs de sestigagdo juses de ERD.

Ravisha AIPD:
[ owta e prawima et ____¢ [t ] o caruce da raviidie.
S e .

1. Proscenea CEG ot 164030 N Apdnpeda ooy . FAULD ALEXSRDELD MOTA [E

i Parecer LB (LIS AT HLYA

T Plurn. chr b erricugie: 13081004

ke 300 DELEY R ] RS0 T

E GARTAD DE CIDAGHD e
LE N N |
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Impacto do indice de Massa Corporal no Diagnéstico
na Doenca de Crohn

Ana Filipa Dias

FACULDADE DE CIENCIAS DA NUTRIGCAO E ALIMENTAGCAO



