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RESUMO 

 

A doença inflamatória intestinal (DII) compreende duas formas: a retocolite ulcerativa 

(RCU) e a doença de Crohn (DC). As DIIs possuem manifestações em outros órgãos 

e sistemas, conhecidas como manifestações extraintestinais (MEIs). A relação das 

MEIs com a gravidade e estado inflamatório da doença tem grande impacto na 

morbimortalidade dos pacientes portadores de DII. O objetivo deste trabalho foi 

estimar a prevalência, tipo e fatores associados ao aparecimento das MEIs em 

pacientes com DII. Trata-se de um estudo observacional descritivo transversal. A 

população do estudo foi composta por todos os pacientes com DII cadastrados no 

Hospital Universitário Presidente Dutra. A coleta de dados foi realizada por meio da 

análise das fichas de atendimento que contêm variáveis epidemiológicas e dados 

relacionados à doença. Grupos com e sem MEI foram comparados quanto às 

variáveis identificadas. Foram analisados 203 pacientes, dos quais 134 possuíam 

todas as informações preenchidas corretamente e tinham o diagnóstico confirmado. 

A média de idade foi de 44,8 anos. Setenta e nove pacientes (59%) eram do sexo 

feminino. RCU foi o diagnóstico em 109 pacientes (81,3%) e 25 pacientes (18,7%) 

tinham DC. As MEIs foram observadas em 45 pacientes (33,6%) e as mais 

prevalentes foram as articulares, seguidas pelas dermatológicas e hepáticas. Sexo 

feminino (p=0,05) e RCU (p=0,01) mostraram-se associados à presença de MEI. 

Mulheres portadoras de RCU apresentaram mais chances de ter MEI.  

 

Palavras-chave: Prevalência. Artrite. Doença de Crohn. Colite Ulcerativa. 



 

 

ABSTRACT 

 

The inflammatory bowel disease (IBD) comprises two forms: the Ulcerative colitis 

(UC) and Crohn's disease (CD). The IBD have demonstrations in other organs and 

systems, known as extraintestinal manifestations (EIMs). The relation of EIM to the 

severity and inflammatory disease state has a major impact on morbidity and 

mortality of patients with IBD. The objective of this study was to determine the 

prevalence, type and factors associated with the development of EIM in patients with 

IBD. This is a cross-sectional observational study. The study population consisted of 

all patients with IBD registered in Presidente Dutra University Hospital. Data 

collection was performed by analyzing the call records that contain epidemiological 

variables and data related to the disease. Groups were separated with and without 

MEI and compared with the harvested variables. We analyzed 203 patients, of whom 

134 had all the information filled out correctly and had a confirmed diagnosis. The 

average age was 44.8 years. Seventy-nine patients (59%) were female. Ulcerative 

colitis was diagnosed in 109 patients (81.3 %) and 25 patients (18.7%) had DC. The 

EIM were observed in 45 patients (33.6%) and the most prevalent were joint, 

followed by skin and liver. Females (p=0.05) and UC (p=0.01) were associated to the 

presence of MEI. Women with UC were more likely to develop EIM. 

 

Keywords: Prevalence. Arthritis. Crohn disease. Ulcerative colitis. 
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1 INTRODUÇÃO 

As doenças inflamatórias intestinais (DIIs) compreendem duas formas 

principais: a retocolite ulcerativa (RCU) e a doença de Crohn (DC)¹. O 

reconhecimento das DIIs como uma condição séria, bem como o aumento de sua 

incidência ocorreram no início do século XX, quando elas começaram a ser 

diagnosticadas em indivíduos que viviam nos EUA e em países do norte da Europa. 

Em décadas seguintes, elas tornaram-se mais comuns mundialmente, inclusive na 

América do Sul2. 

Embora representem entidades clínicas distintas, ambas as DIIs possuem 

sinais e sintomas intestinais em comum e também estão associadas a um grande 

número de manifestações em outros órgãos e sistemas, conhecidas como 

manifestações extraintestinais (MEIs)³. 

A frequência das manifestações varia de 21 a 47% e é semelhante nas duas 

doenças, porém sendo mais comum nos portadores de DC, principalmente naqueles 

com doença colônica extensa4. Elas podem surgir antes, concomitante ou 

posteriormente ao diagnóstico da doença inflamatória de base5. Variados fatores tem 

influência na patogenia das MEIs, porém a conexão clínica e imunológica nunca foi 

totalmente elucidada6. 

Pele, articulações, trato biliar e olhos são os órgãos mais acometidos pela DIIs 

(Quadro 1).  As manifestações isoladas mais comuns são as articulares, seguidas 

das dermatológicas. MEIs múltiplas são menos frequentes, variando de 4,5 a 14,6%, 

e a associação mais comum é a manifestação articular e oftalmológica7. 

 

Quadro 1 - Principais tipos de MEIs. 

Sistema Manifestações 

Musculoesquelético Artrite periférica, sacroileíte, espondilite anquilosante 

Oftalmológico Uveíte, episclerite, esclerite, irite 

Cutâneo Eritema nodoso, pioderma grangrenoso, estomatite aftosa 

Hepatobiliar Colangite esclerosante primária, colestase 
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Pancreático Pancreatite aguda crônica 

Hematológico Tromboembolismo 

Renal Glomerulonefrite, nefropatia, nefrite intersticial 

Neurológico Esclerose múltipla, neurite óptica 

Pulmonar Bronquiectasia, asma 

Cardíaco Pericardite 

Fonte: Das, 1999. 

  

Três classes de MEIs podem ser observadas. A primeira engloba 

manifestações que se relacionam à atividade inflamatória da doença (artrite 

periférica, eritema nodoso, aftas orais, pioderma gangrenoso, uveíte e 

espodiloartropatias). A segunda classe compreende manifestações que tem 

predisposição aumentada nos pacientes com DIIs (nefrolitíase, colestase e uropatia 

obstrutiva). E a terceira classe envolve manifestações não relacionadas às outras 

duas classes (amiloidose, eventos tromboembólicos e osteopatia)8. 

A variedade de MEIs e sua relação com a gravidade e estado inflamatório da 

doença tem grande impacto na morbidade e mortalidade dos pacientes portadores 

de doenças inflamatórias intestinais8,9. Essas condições requerem tratamentos 

clínicos e/ou cirúrgicos precoces, a fim de melhorar a qualidade de vida destes 

pacientes5. 

Devido à falta de informações sobre como se apresentam os portadores de 

Retocolite Ulcerativa e Doença de Crohn e a importância de conhecer o real quadro 

destas doenças no estado, este estudo teve como objetivo identificar o perfil 

epidemiológico, estimar a prevalência das MEIs, os principais tipos e os fatores 

relacionados ao seu aparecimento em pacientes acompanhados no único serviço 

público ambulatorial cadastrado para doença inflamatória intestinal no estado do 

Maranhão. 

 

2 METODOLOGIA 
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Trata-se de um estudo observacional descritivo transversal. A população do 

estudo foi composta por todos os pacientes, de ambos os sexos e sem restrição de 

idade, cadastrados no ambulatório de DII do Hospital Universitário Presidente Dutra 

desde o seu início, em 2005, até o ano de 2014. 

A coleta de dados foi realizada por meio da análise do conteúdo das fichas de 

atendimento usadas no ambulatório. As fichas contêm variáveis epidemiológicas e 

dados relacionados à doença: idade, sexo, naturalidade, ano de início e tempo de 

evolução, tipo de DII, extensão da doença, presença ou não de MEI e o tipo de 

manifestação. Os tipos de DII são RCU e DC. A extensão da doença foi classificada 

em localizada, quando acometia apenas parte do intestino delgado (DC) ou do 

intestino grosso (DC ou RCU), e em extensa, quando acometia o intestino delgado e 

o intestino grosso (DC) ou o intestino grosso de forma generalizada – pancolite (DC 

ou RCU). 

Foram comparados os grupos com e sem MEI, quanto à idade, sexo, 

naturalidade, tempo de evolução, extensão e tipo de doença. A prevalência foi 

calculada obtendo-se o quociente entre o número total de casos com MEI e o total 

de pacientes cadastrados no ambulatório que possuíam todas as informações da 

ficha de atendimento preenchidas corretamente e o diagnóstico confirmado. 

Os dados coletados foram armazenados em planilhas do programa Microsoft 

Excel 2010 e analisados no programa SPSS (versão 16). Na análise dos dados 

quantitativos, utilizaram-se medidas de tendência central (média, mediana). 

Comparação entre variáveis numéricas foram feitas pelo teste t de Student. 

Variáveis categóricas foram avaliadas pelo teste do Qui-quadrado ou Exato de 

Fischer, quando indicados. Os valores foram considerados estatisticamente 

significantes quando p ≤ 0,05. 

Este trabalho foi submetido ao Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital 

Universitário da Universidade Federal do Maranhão e aprovado conforme o parecer 

consubstanciado nº 537.089/2014. 

 

3 RESULTADOS  
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A população foi composta por 203 pacientes cadastrados no ambulatório de 

DII, porém apenas 142 pacientes possuíam todas as informações da ficha de 

atendimento preenchidas corretamente. Deste grupo, oito pacientes não possuíam o 

diagnóstico confirmado de RCU ou DC, portanto foram excluídos da pesquisa, 

restando 134 pacientes. 

A média de idade foi de 44,8 anos, com máxima de 83 e mínima de 16 anos. 

Setenta e nove pacientes (59%) eram do sexo feminino e 55 (41%) do sexo 

masculino. Em relação ao local de origem, 105 pacientes (78,3%) eram provenientes 

do interior do Estado ou de outro estado e 29 (21,6%) eram da capital, São Luís. 

Quanto ao tipo de DII, 109 pacientes (81,3%) tinham RCU e 25 pacientes 

(18,7%), DC. Pacientes com doença localizada representaram um total de 83 

indivíduos (61,9%), enquanto aqueles com apresentação extensa, 51 (38,1%). 

As MEIs foram observadas em 45 pacientes (33,6%), de forma isolada ou 

associada a outras manifestações. Sendo destes, 42 portadores de RCU e 3 

portadores de DC. O tipo e a frequência das MEIs estão descritas na Tabela 1. 

Nas análises comparativas, apenas o sexo (p=0,05) e o tipo de DII (p=0,011) 

foram estatisticamente associados à presença das MEIs. Pacientes do sexo 

feminino e portadoras de RCU apresentaram mais manifestações. Não houve 

associação com a idade, naturalidade, tempo de evolução e extensão da doença. Os 

resultados das análises comparativas estão resumidos na Tabela 2. 

 

4 DISCUSSÃO 

Esse estudo identificou que 33% dos portadores de Retocolite Ulcerativa e 

Doença de Crohn apresentaram manifestações extraintestinais. Entre estas, as mais 

prevalentes foram as articulares (artralgia e artrite), seguidas pelas dermatológicas 

(pioderma gangrenoso) e hepáticas (colangite esclerosante). 

A frequência destas manifestações nos pacientes com DII varia bastante na 

literatura, pois os estudos possuem metodologia e tempo de seguimento diferentes5. 

Lakatos et al.9 seguiram 873 pacientes com DII (619 com RCU e 254 com DC) por 

25 anos e encontraram uma prevalência de 21,3% de MEIs. Enquanto em um 

estudo retrospectivo realizado por Torres et al.11, com 49 pacientes durante um 

período de 6 meses, a prevalência foi de 83,6%. De modo geral, a maioria das 
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publicações tem demonstrado uma frequência entre 21 e 47%8,10,12. O presente 

estudo encontra-se dentro desta variação. 

As manifestações articulares são as mais encontradas em pacientes com DC e 

RCU9,14. As artropatias são divididas em dois grupos: as que afetam o esqueleto 

periférico e aquelas que afetam o esqueleto axial15. Orchard et al.16 subdividiram as 

artropatias do esqueleto periférico em tipo 1 (artrite de grandes articulações, que 

afeta menos de 5 articulações, caráter agudo com evolução autolimitada, duração 

menor que 10 semanas e acompanha paralelamente o curso inflamatório da DII) e 

tipo 2 (afeta 5 ou mais pequenas articulações, curso crônico com duração de meses 

ou anos e independe da atividade inflamatória do intestino). A frequência dessas 

artropatias varia de 2,8% a 31%14. Já as artropatias axiais compreendem a 

sacroileíte e espondilite anquilosante e possuem frequência entre 2% a 22%14. No 

presente estudo observou-se prevalência de artrite periférica e artrite axial de, 

respectivamente, 28,4% e 1,5%. A baixa frequência de artrite axial (sacroileíte) 

talvez possa ser justificada pela dificuldade de acesso dos pacientes aos diversos 

especialistas, favorecendo o baixo número de diagnósticos.  

Um grande espectro de manifestações dermatológicas pode ocorrer em 

pacientes portadores de DII. O eritema nodoso e o pioderma gangrenoso são as 

mais frequentes. Outras lesões como psoríase, estomatite aftosa oral, epidermólise 

bolhosa, doença de Crohn metastática e Síndrome de Sweet podem aparecer e é 

mandatória a avaliação dermatológica para confirmação do diagnóstico12. Os vários 

estudos tem mostrado frequência das manifestações dermatológicas variando entre 

5 e 15%4,9,13. Nessa amostra, observou-se apenas descrição de pioderma 

gangrenoso como manifestação dermatológica. Foi descrito em 3,7% dos pacientes, 

frequência considerada compatível com a maioria dos estudos publicados.  

A doença hepatobiliar é relativamente comum na DII, porém é subestimada. A 

manifestação hepatobiliar mais importante associada à DII é a colangite 

esclerosante primária (CEP). Outras condições também descritas são a 

pericolangite, esteatose, hepatite crônica, cirrose e formação de cálculos biliares18. A 

característica clínica da CEP é a icterícia sem outros sintomas, causada pela 

inflamação intermitente das vias biliares. Sua evolução é independente do controle 

da doença intestinal17. O teste diagnóstico de primeira linha para o diagnóstico de 

CEP é a colangiografia por ressonância magnética, que mostra o padrão irregular 
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dos ductos biliares intra-hepáticos e extra-hepáticos com zonas de dilatação e 

estreitamento18. Os portadores desta doença têm o risco substancialmente 

aumentado de colangiocarcinoma e carcinoma colorretal17,18. Na amostra aqui 

estudada, foram observados três casos de CEP, correspondendo a 2,2%. Esta é 

uma manifestação que tem sido descrita entre 1 a 10% dos portadores destas 

doenças 5,6,18.  

Os portadores de DII também tem um risco aumentado de tromboembolismo 

(TE), que configura uma importante causa de morbidade e mortalidade nesses 

pacientes19. A possível explicação para o aumento desse risco seria a interação 

entre citocinas inflamatórias (IL-1 e TNF-α) e endotoxinas presentes no sangue dos 

pacientes com atividade inflamatória20. Os quadros mais comuns são o de trombose 

venosa profunda e tromboembolismo pulmonar17. Eles ocorrem em pacientes mais 

jovens em relação à população geral, de forma mais frequente em doença ativa e 

parece não ter influência do sexo ou tipo de DII19. A frequência de tromboembolismo 

varia de 1,2% a 6,1% e, nos estudos de necropsia, esse valor aumenta para 39%20. 

Nesta série, foi encontrado relato de 0,7%. É provável que esta baixa frequência 

esteja relacionada com a dificuldade no diagnóstico clínico de casos menos graves 

desta complicação, já que a grande maioria pode ser assintomática, o que pode ter 

ocorrido no presente estudo, já que não foi um estudo desenhado para 

acompanhamento, com vigilância dos sintomas relacionados ao tromboembolismo. 

Quando foram avaliados fatores associados com a presença de MEIs, 

encontrou-se que elas foram mais frequentes entre as mulheres (43% vs 20%, 

p=0,05).  Em geral, estas manifestações têm sido mais encontradas no sexo 

feminino. Lakatos et al.9 observaram esta relação em uma coorte que acompanhou 

pacientes com DII por 25 anos. Fato também observado por Mota et al.5, que 

encontraram 388 pacientes (61,8%) do sexo feminino de um total de 627 portadores 

de MEIs em doença inflamatória intestinal. Não parece haver um fator específico 

para essa maior frequência entre as mulheres, mas especula-se que deve haver 

algum fator predisponente relacionado ao gênero que possa justificar esta 

ocorrência. 

Diferentemente da literatura, foi observada maior frequência de MEI com RCU 

(38%), quando comparado com DC (12%) (p=0,01).  A maioria dos estudos mostram 

maior frequência destas manifestações na DC5,9,13. É possível que, o fato de ser o 
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único serviço de referência para estas doenças no estado do Maranhão tenha 

favorecido o encaminhamento de pacientes mais graves e, como a RCU é mais 

frequente que a DC, tenha gerado um viés de seleção dos pacientes. 

Outro fato frequentemente associado à presença destas manifestações seria a 

extensão da doença. Nos pacientes com RCU, as MEIs são mais frequentes 

naqueles que possuem acometimento colônico extenso4, já nos pacientes com DC é 

aceito que algumas MEIs são relacionadas ao intestino grosso, enquanto outras com 

o intestino delgado9. No presente estudo, não foi encontrada associação da 

presença de MEIs com extensão da doença. É possível que a definição de doença 

localizada e difusa, que foi utilizada nesse estudo, não tenha efetivamente 

representado o grau de extensão da doença. Da mesma forma, é possível que o fato 

de não ter havido um acompanhamento a longo prazo desses pacientes pode ter 

dificultado identificar este tipo de associação. 

Em conclusão, este estudo identificou uma frequência esperada de 

manifestações extraintestinais em portadores de doença inflamatória intestinal. As 

mais frequentes foram as articulares. As mulheres e os portadores de RCU 

apresentaram prevalência mais elevada das MEIs quando comparadas ao sexo 

masculino e portadores da DC, respectivamente. 

Uma das limitações desse estudo foi o fato de ser transversal. O 

acompanhamento por um prazo longo poderia identificar de forma mais adequada a 

prevalência destas manifestações e também os fatores relacionados com maior 

acurácia.   
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TABELAS 

Tabela 1 - Tipo e frequência das manifestações extraintestinais em portadores de doença inflamatória 

intestinal atendidos no ambulatório do Hospital Universitário Presidente Dutra. São Luís - MA, 2014. 

Manifestação extraintestinal Frequência % do total de pacientes 

Artralgia 38 28,4 

Artrite 10 7,5 

Pioderma gangrenoso 5 3,7 

Colangite esclerosante 3 2,2 

Sacroileíte 2 1,5 

Colestase 1 0,7 

Afta 1 0,7 

Tromboembolismo 1 0,7 
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Tabela 2 - Análise comparativa entre portadores de doença inflamatória intestinal com e sem 

manifestações extraintestinais atendidos no ambulatório de doença inflamatória intestinal do Hospital 

Universitário Presidente Dutra. São Luís - MA, 2014. 

Variáveis 
Manifestação extraintestinal 

Valor de p 
Sim Não 

Tipo de doença   

0,011 a Doença de Crohn 3 (12%) 22 (88%) 

Retocolite Ulcerativa 42 (38,5%) 67 (61,5%) 

Sexo    

Masculino 11 (20%) 44 (80%) 
0,05 a 

Feminino 34 (43%) 45 (57%) 

Extensão    

Localizada 26 (31,3%) 57 (68,7) 
0,48 a 

Extensa 19 (37,3%) 32 (62,7%) 

Naturalidade    

Interior e outras localidades 36 (34,3%) 69 (65,7%) 
0,719 a 

Capital 9 (31%) 20 (69%) 

Idade   

0,446 b n 89 45 

Média (desvio-padrão) 44,069 (± 1,7433) 46,244 (± 2,0686) 

Tempo de evolução   

0,47 b n 89 45 

Média (desvio-padrão) 6,820 (± 0,5544) 7,489 (± 0,6960) 

a Teste Qui-quadrado; b t-Student para amostras independentes. 
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APÊNDICE A – FICHA DE COLETA DE DADOS 
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ANEXO A – PARECER DO COMITÊ DE ÉTICA EM PESQUISA 
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ANEXO B - NORMAS DA REVISTA DE PESQUISA EM SAÚDE/ JOURNAL OF 
HEATH RESEARCH 
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