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RESUMO: A doenga de Crohn é uma enterite granulomatosa, transmural, crénica, de etiolo-
gia desconhecida que pode acometer qualquer parte do trato gastrintestinal, atingindo, preferen-
cialmente, o ileo distal, os célons e a regido anorretal. Seu curso é variavel, podendo ser de
carater indolente e prolongado, seguindo um padrdo de exacerbacgdes e remissdes. A incidéncia
da doenca de Crohn aumentou nos Ultimos 30 anos e, na maioria dos casos, as manifestacdes
clinicas iniciam-se na segunda e terceira décadas da vida, acometendo as mulheres em pleno
periodo reprodutivo. O fator mais importante para o prognéstico gestacional, nessas mulheres,
€ a atividade da doenca no inicio da gravidez. ComplicagGes obstétricas como aborto esponta-
neo, parto pré-termo, malformacgées fetais e retardo de crescimento intra-Gtero, ocorrem com as
recidivas da doenca no periodo periconcepcional ou durante o primeiro trimestre gestacional. A
evolugdo da doenca de Crohn, durante a gestacdo, também dependera da atividade da mesma,
no inicio da gestagéo.

Nesta revisdo, 0s autores avaliaram os principais aspectos etiolégicos, clinicos e terapéuti-
cos da doenga de Crohn durante a gravidez, discutindo detalhadamente os efeitos da doenca
sobre a gestacdo e as consequiéncias da gravidez sobre a evolugcdo dessa doencga.

UNITERMOS: Doenca de Crohn. Gravidez. Fertilidade.

1. INTRODUCAO dos linfonodos regionais e de outros 6rgaos ocorre com
menor frequéncid.
A doencga de Crohn foi descrita, pela primeira Um dos aspectos caracteristicos da doenca de

vez, por Crohn et al., em 1932, sendo designada coriwohn € a demarcacao nitida do acometimento seg-
“ileite regional”. Estudos posteriores possibilitarammentar do intestino, de modo que segmentos enfer-
entendé-la como uma enterite granulomatosamos sao separados por intestino normal. Na fase ini-
transmural, cronica e de etiologia desconhébida cial, ocorre um espessamento globoso, edematoso e
Observa-se que essa enfermidade pode acomelgwerémico da mucosa intestinal, resultando em minus-
qualquer parte do trato gastrintestinal, mas atinge, predlas ulceracdes. Nos casos cronicos, Ulceras e fissu-
ferencialmente, o ileo distal, os célons e a regidms podem penetrar profundamente e formar trajetos
anorretal. O acometimento da serosa, do mesentérfistulosos com outras alcas do intestino, aumentando a
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ocorréncia de abscessos intracavit&bioslistologi-  pais causadores da doenca de Crohn. Observam-se
camente, podem ser observados granulomas néo edteragdes da imunidade humoral e celular, como se-
seo0sos e importante reacao inflamatdria cronica inesre¢do aumentada de imunoglobulinas de mucosa, anor-
pecifica, com o peculiar acometimento transnttiral malidadesios nlimeros de linfdcitos B e T circulantes e

O diagnéstico diferencial da doenca de Crohmespostas exacerbadas de macrofagos. Parece que com-
com a retocolite ulcerativa, que acomete predominaplexosantigenoanticorpos, circulantes estdo envolvi-
temente os célons, nem sempre pode ser estabeledds na causalidade da doenga extra-inteStirdhs,
do, principalmente no caso de gestantes, com quainda ha dividas se esses fendbmenos imunoldgicos sdo
os procedimentos diagnosticos s&o limit&tlos causais ou secundarios ao processo patoléyico

O curso da doenga de Crohn é variavel, poden- 3) Fatores psicogénicossabe-se que 0 sis-
do ser de carater indolente e prolongado. Habitualema nervoso pode influenciar profundamente as fun-
mente, a evolugdo segue um padréo de exacerbac@ées motoras, secretoras, vasculares e metabdlicas
e remissdes, com tendéncia a recidiva, apesar do tdp sistema digestivo, levando a exacerbacéo da doen-
tamento clinico intensivo ou apos cirurgia. Essa erga intestingb.
fermidade associa-se a um custo significativo e fre-
qlientemente impde alteracdes substanciais no estjo QUADRO CLINICO
de vida do paciente.

Sua incidéncia parece estar aumentando em O quadro clinico da doenga de Crohn é muito
todo o mundo, nos ultimos 30 anos. A doenca apreariavel e depende da extensdo e do segmento intes-
senta distribuicdo mundial, tem ocorréncia igual ertinal envolvido. Quando h& envolvimento do ileo, en-
ambos 0s sexos, parece ser mais comum em brancosntramos a enterite regional “classica” e o quadro
em judeus e entre parentes préximos de pessoas aclirico mais caracteristico da doenga. As manifesta-
metidas. Na maioria absoluta dos casos, as manifgges clinicas séo representadas por dor abdominal com
tacdes clinicas iniciam-se na segunda e terceira dégaera no periodo pds-prandial d&ér pode se associar
das da vida. Deste modo, a doenca de Crohn acomatéebre baixa, emagrecimento e vérios episadios di-
as mulheres em pleno periodo reprodifti&sse dado arios dediarréia, sem sangtie Os sintomas podem
epidemiolégico justifica a preocupacao do tocogineecorrer com periodos de exacerbacdes e remissoes.
cologista com a doenca, pois, além de apresentar iQuando ha o comprometimento exclusivo do intestino
fluéncias negativas sobre a fertilidade, representa rigrosso, os sintomas e sinais sdo semelhantes aos da

co adicional para a saude materna e fetal. retocolite ulcerativa, com predominio de diarréia e san-
gramento pelo reto.
2 ETIOLOGIA Uma caracteristica freqiente da doenca de

Crohn é a formacgédo de fistulas. Cerca de um terco

Até o momento,ndo foi estabelecido um fatodas pacientes desenvolvem fistulas enterais, perirretais
etioldgico para a doencga de Crohn. Os padrdes @@ perineais, que se manifestam por dor e formacéo
prevaléncia dessa condicdo sugerem a importanala massas abdominais ou abscessos. Em 1994, Wulfeck
tanto de fatores ligados ao hospedeiro, quanto aquekstsal. descreveram um caso de fistula enteruterina,
de ordem ambiental. Algumas teorias sobre a causafatizando as dificuldades diagnosticas e elevada
dessa doenga séo resumidas a seguir. morbimortalidade materna e perinétaMuitas vezes,

1) Fatores infecciososps agentes mais fre- as fistulas enterais podem cursar como abscessos
quentemente arrolados na génese da doenca de Crtdmponadd® ou manifestarem-se por quadros extra-
sdo os virus, dentre eles os rotavirus, o virus de Epsteiintestinais, a exemplo dos abscessos hepéticos. Acom-
Barr e alguns RNA virus citopaticos. Bactérias seplicagdo pode cursar como um quadro septicémico, de
melhantes @seudomonasanaerdbios entéricos, diagnostico dificil, sobretudo durante a gesté¢ao
Mycobacterium Kansaicom parede celular defei- Manifestacdes extra-intestinais podem ocorrer,
tuosa eYersinia enterocoliticaambém foram impli- destacando-se as alteracdes articulares, como a es-
cados na causa da doenca, porém essa associagandilite anquilosante, as manifestacdes cutaneomu-
ainda carece de provas definiti{as cosas representadas pelas estomatites e outros qua-

2) Fatores imunoldgicos:evidéncias apon- dros extra-intestinais menos freqientes, como as
tam para os disturbios imunol6égicos como os princiafec¢des renais, biliares e oculares. Elas podem pre-

65



AC Marcolini: CV Gongalves; CC Dias; LEA Troncon & G Duarte

ceder o diagnostico da doenca de Crohn intestinal ou  N&o obstante, a situacdo obstétrica, em porta-
podem ocorrer em qualquer momento da ddénca doras da doenca de Crohn pode se alterar nos casos
Alguns autores j& citaram acometimento vulvaem que a concepcao ocorre na fase inicial da doenca,
pela doenga de Crohn e apontaram as dificuldades de coincide com exacerbagdes observadas ao longo
diagndstico e de manejo nesses cdspodendo ha- do seu curso. Em 1990, Woolfson et al. estudaram 78
ver até deiscéncia de episiorrafia em pacientes congastacdes em 50 pacientes com doenga, observando
doencé. gue 27% delas apresentaram anormalidades, como
aborto esponténeo, prematuridade, retardo de cresci-
4. EFEITOS DA DOENCA DE CROHN SOBRE mento intra—_L'Jtero e dgsco~nforto respiratério do recém-
A GRAVIDEZ nascido. Tais complicagcdes ocorreram em 21% das
pacientes com doenca inativa, mas, em 50% daquelas
Publicagbes das décadas de 1950 e de 19606m doenga ativa, mostrando a influéncia negativa da
levaram a idéia de que a doenca de Crohn apreseatividade da doenca sobre o resultado periéatal
efeitos adversos sobre a gestacdo. A origem de fakve-se, portanto, enfatizar a importancia de se pla-
conceito decorreu do fato de que, naquela época, nsjar a gravidez para periodos de remissao da doen-
corticéides e a sulfassalazina, bem como o tratamenga, dando assisténcia e orientando a pac¢tente
cirdrgico, nao eram utilizados tdo amplamente como Por outro lado, a literatura mostra que alguns
passaram a ser nas décadas seguintes. Estudos raat®res ainda acreditam na maior incidéncia de reper-
recentes tém demonstrado os reais efeitos da doermgssdes perinatais em pacientes com a doenga de
sobre o0 processo reprodutivo. Crohn. Em 1998, Larzilliere & Beau e Fonager et al.
A fertilidade parece ser igudllou levemente apontaram ocorréncia aumentada de recém-nascidos
reduzida nas pacientes portadoras da dé€h¢ssa de baixo peso e de partos pré-termo, mesmo em peri-
diminuigdo poderia estar relacionada a eventual obselos de efetivo controle da doefiéd”).
trucdo tubarea, a diminuicdo da libido, as deficiéncias Com relagéo ao parto, pesquisas mostram alta
nutricionais decorrentes da doenca e, em especialiaxa de acometimento perineal pela doenca de Crohn,
prépria atividade inflamatéria da doenca dtiVaPor  ocorrendo apés parto vaginal com episiotomia, mes-
outro lado, a fertilidade reduzida pode representar manso em casos sem existéncia prévia de doenca no lo-
a escolha da paciente, refletindo a falta de desejo dal®. Paralelamente, observou-se incidéncia aumen-
engravidar devido a debilidade get&l No entanto, tada de cesarea eletiva na populacdo acometida pela
infertilidade sem causa aparente é mais frequente ndsenca (20,9%), quando comparada com a da popu-
mulheres submetidas a cirurgia devido a doenca diggdo geral (15%), como exemplificado por IlInyckyiji
Crohrid, et al.,, em 199%). Porém, Rogers & Katz, em 1995,
Evidéncias indicam que o fator mais importanmostraram que a ceséarea profilatica ndo evita o aco-
te para o prognostico gestacional, em mulheres portaetimento perineal em pacientes sem tal acometimento
doras de doenca de Crohn, é a atividade da doencaprévio, o que os levou a sugerir que a cesarea deva
inicio da gravidez. Nas pacientes com doenga em reer reservada para as indicacdes obstétricas especifi-
misséo, a frequiéncia de aborto espontaneo, de partas?°),
pré-termo, de malformacdes fetais e de recém-nasci- De modo geral, as evidéncias disponiveis indi-
dos de baixo peso é semelhante aquela da populagg&mn que a doenca de Crohn ndo constitui contra-indi-
geral*V). Avaliando 177 gestantes com a doenca deacio para a gravidez e nem para o parto, devendo o
Crohn, Baird et al.,em 1990, concluiram que ndo houmédico cuidar para que gravidez ocorra durante o0s
ve maior risco de perdas gestacionais nessas paci@eriodos de remissao da doenca.
ted'?. Em 1991, Schneider et al., estudando 107 ges-
tantes portadoras da doenca inflamatoria intestinaj, EFEITOS DA GRAVIDEZ SOBRE A DOEN-
mostraram que a média de peso e de estatura de seusQA DE CROHN
recém-nascidos nao diferiram dos valores registrados
para gestacdes anteriores a doéfcMais recente- A idéia de que a gravidez apresenta efeitos ad-
mente, Korelitz, em 1998, também refor¢cou a ausénersos sobre a doenca de Crohn néo é verdadeira. A
cia de maiores repercussdes perinatais em gestantesioria das pacientes com doenca inativa no momen-
com a doenca de Croffi. to da concepcédo tende a permanecer assintomatica
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durante a gestacao. Observa-se que menos de um tergetico importante na gravidez por ser seguro e ndo
dessas pacientes poderdo reativar a doenca neste ipeasivo®.
riodo, o que ocorre, mais freqiientemente, no primeiro A investigagao radiologica deve ser realizada
trimestre da gravidez ou no puerpéfioNo entanto, sempre que indicada, com algumas limitacGes. O exa-
essa taxa é semelhante a encontrada em mulheres méoradioldgico apresenta riscos ja conhecidos, quan-
gestantes, portadoras da doencga, observadas duragaeealizado no primeiro trimestre gestacional, deven-
um periodo equivalente ao da gest&¢&o do ser evitado neste periéttb Alteracdes caracte-

Em 1990, Woolfson et al. demonstraram queisticas sdo melhor avaliadas com exames contrasta-
25% das gestantes com doenca inativa tiveram reaes, utilizando bario, e incluem irregularidades do pa-
divas, mas 44% daquelas com doenca ativa apresatiédo mucoso, com areas lesadas, separadas por areas
taram melhora do quadt®. Castiglione et al., em 1996, de aspecto normal, estreitamento segmentar e forma-
avaliaram 29 gestacdes, em 18 pacientes com doerngéo de fistula enteroentériba
de Crohn, observando 14% de recidivas durante agra- A ecografia do abdome tem se mostrado util no
videz e 17% no periodo puerperal. Durante os tré&tiagndéstico da doenca de Crohn e de suas complica-
anos que se seguiram a gestacdo, o numero de recighes, ocupando lugar de destaque durante a gestacao,
vas/ano foi significativamente menor, quando compgor ser um método in6cuo e ndo invasivo. Apresenta
rado ao dos trés anos que antecederam a gestad@mas taxas de sensibilidade e especificidade, com base
Os autores atribuem o fato a melhora do estado nutria caracterizacao de segmentos intestinais com pare-
cional nesse grupo de gestafffeéAlém disso, varias des espessadas pelo processo inflam&drialém
outras séries tém evidenciado auséncia de efeitos daso, complica¢cfes, como abcessos decorrentes de
gestacdo sobre a doenca de Cfblh fistulas e obstrucdo intestinal, podem também ser

Em alguns casos, pode haver ligeira piora ddiagnosticadd¥).
doenca durante a gravidez, caracterizando-se por epi-  Altera¢cGes laboratoriais na doenga de Crohn
sédios diarréicos, emagrecimento e ganho de peso inaeluem: anemia, leucocitose e aumento da velocida-
dequado durante a gesta@8o de de hemossedimentacéo, todos secundarios a ativi-

A variabilidade propria da doenca nédo permitalade inflamatéria exacerbada, porém de valor limita-
predizer a evolucdo da gestacdo em dtisad ten-  do durante a gestacdo. Observamos, também, altera-
déncia atual é acreditar que o curso da doenga depedes eletroliticas nos casos de diarréia importante e
dera da atividade da mesma, ndo sé antes, como tanipoalbuminemig?.
bém durante a concepd&d

7. TRATAMENTO

6. DIAGNOSTICO
O controle da doenca de Crohn requer acom-

O diagnéstico da doenca de Crohn baseia-gganhamento cuidadoso dos casos e tratamento clinico
na clinica e propedéutica complementar que envolve/ou cirargico. Ressalta-se que a terapia, durante a
principalmente, exames endoscopicos, radioldgicosgravidez, assemelha-se muito aquela dispensada a
ultra-sonograficos. pacientes fora da gestacgao.

Apesar de a endoscopia pouco contribuir para A paciente deve receber uma dieta adequada
o diagnéstico das alteragdes do intestino delgado, sas suas necessidades nutricionais. Aquelas com aco-
uso é preferencial na investigacdo das pacientes duetimento ileal devem evitar o excesso das fibras
rante a gravidez, pois ndo representa risco para o fepeelo risco de obstru¢do nesse segmento. Nas pacien-
A colonoscopia € util para avaliar a extenséo e a ites com esteatorréia, a menor ingestao de gorduras
tensidade do acometimento, além de permitir a realinelhora a diarréfa'). Em 1991, Teahon et al. de-
zacao de biopsiéd. Porém, deve-se ter cautela conmonstraram que uma dieta suplementar adequada,
eventuais traumatismos da parede colbnica, que ppede ser uma forma segura de tratamento durante a
dem ocorrer em estagios mais avancados da gestgavidez, em casos sintomatiéds
cad?3. A retossigmoidoscopia é bem tolerada e pode A gestante hospitalizada representa um proble-
ser normal em mais de metade das paciéitésA  ma terapéutico diferente. Uma conduta nesse grupo é
ressonancia magnética também é um método diafpzer “repousar” o intestino afetado, removendo-se o
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estimulo da ingestédo alimentar. Dietas enterais tamxistem salicilatos revestidos, que resistem ao suco
bém podem ser benéficas. Em casos mais graves gasstrico, como a mesalamina e a olsalazina, com taxa
de fistulas, pode ser utilizado o suporte nutricional paeduzida de efeitos colaterais. Habal et al., em 1993,
renteraft-10). ndo encontraram evidéncias clinicas ou da bioquimica
Com relacédo a terapia medicamentosa, o trataeonatal indicativas de qualquer anormalidade em ges-
mento sintomatico para a dor abdominal se faz pdantes usuérias de 5-ASA por toda a gravidlez
meio de analgésicos e antiespasmadicos. Nao se utiiennenbaum et al., em 1999, enfatizaram que nao ha
zam antidiarréicos. As drogas mais frequientementecessidade de suspender o uso da droga durante o
utilizadas com finalidade antiinflamatdria séo os cortiperiodo gestacion@b. A utilizacédo dessas drogas du-
costerdides, a sulfassalazina e, ocasionalmente, @te a lactacdo parece ser se@tra
agentes imunossupressores. Imunossupressores, como a azatioprina e a 6-
Os corticoides sdo altamente eficazes no tratarercaptopurina, tém sido utilizados com bons resulta-
mento da fase aguda e de exacerbacdo da d&&ncados no tratamento da doenca de CfBhmiém indi-
Podem ser utilizados durante a gravidez, com segoagao em casos que necessitam do emprego continuo
ranga, sem aumentar o risco de complicacdes perinde corticosteroides (“corticodependéncia” ou “corti-
tais*®29), O principal inconveniente da corticoterapiacorresisténcia”), havendo um efeito “poupador” de cor-
é a incidéncia de efeitos colaterais, que pode s&coides, possibilitando o uso de doses menores de es-
minimizada com o advento de novos agentes, comaderéides. Seu uso esta associado a prejuizo da imuni-
budesonid@®. dade fetal, retardo de crescimento e prematuridade.
A sulfassalazina é composta por uma sulfonaconnell & Miller em 1999, ressaltaram as controvér-
mida, a sulfapiridina, e um salicilato, o acido 5-amisias quanto ao uso de 6-mercaptopurina na gestagéo
nossalicilico (5-ASA). A droga tem eficacia compro-e a proibi¢édo da gravidez em usuérias de methotrexate,
vada na exacerbacdo da doenca e seu efeito mdmsvido aos riscos de aborto e de malformagdes
notavel é a manutencdo da remisséo. E utilizada pfataig??).
via oral e metabolizada no intestino pelas bactérias,  Assim, parece que os efeitos da inflamacao
com liberagdo do 5-ASA, inibidor da sintese de mesobre o feto durante a fase ativa da doencga sao mais
diadores da inflamacao. Porém, possui efeitos colatprejudiciais que o tratamento medicamentoso.
rais relacionados a sulfapiridina e, quando utilizada, No que se refere ao tratamento cirlrgico, suas
necessita de suplementacao de acido folfdicdoje, indicacGes ndo se modificam por causa da gra¥itlez
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ABSTRACT: Crohn’s disease is a chronic transmural granulomatous enteritis of unknown
etiology that may affect any part of the gastrointestinal tract, preferentially involving the distal ileum,
the colons and the anorectal region. Its course is variable, of a dormant and prolonged nature,
with a pattern of exacerbations and remissions. The incidence of Crohn’s disease has greatly
increased in the last 30 years, with the absolute majority of cases starting to show clinical
manifestations in the second and third decades of life, and with women being affected during their
reproductive years. The disease activity in the beginnig of pregnancy is the most important factor
affecting both the prognosis of Crohn’s disease and gestational prognosis. Obstetrical
complications as spontaneous abortion, preterm delivery, fetal malformation and intrauterus growth
retardation happen when the disease is active in the periconceptional period or during the first
trimester of preghancy.

In the present review, the authors evaluate the major etiological, clinical and therapeutic aspects
of Crohn’s disease during pregnancy, with a detailed discussion of the effects of the disease on
pregnancy and the consequences of gestation for the evolution of the disease.

UNITERMS: Crohn Disease. Pregnancy. Fertility.
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