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RESUMO

Introducdo: As doencas iflamatdrias intestinais sdo patologias crbnicas e de etiologia
multifatorial. A incidéncia dessas doencas vem aumentando exponencialmente, possivelmente
devido a mudanca no estilo de vida das ultimas décadas. Consequentemente essas doencas
causam uma piora na qualidade de vida desses pacientes. Objetivo: o presente estudo teve
como objetivo avaliar quais os principais fatores ambientais presentes nesses pacientes e qual
0 impacto dessas doencas na qualidade de vida. Métodos: Aplicacdo de questionarios em
pacientes com diagnosticos de doengas inflamatorias intestinais, atendidos em uma clinica
privada da serra catarinense. Participaram da pesquisa 27 pacientes, em que inicialmente foi
aplicado um questionario de perfil socio-demografico e questionario de avaliacdo da
qualidade de vida IBDQ-32 (Inflammatory Bowel Disease Questionnaire.). Resultados: Dos
27 pacientes, 18 pacientes foram diagnosticados com retocolite ulcerativa e 9 diagnosticados
com Doenca de Crohn, ressalta-se que 0s pacientes com retocolite tiveram um diagndstico
mais tardio, quando comparados aos com Doenca de Crohn. Quanto as caracteristicas
individuais, 50% dos pacientes com retocolite ulcerativa e 55,5% dos pacientes com Doenca
de Crohn néo praticam exercicios fisicos. O uso intenso de antibidticos durante a infancia foi
observado em 83,3% dos pacientes com retocolite ulcerativa. Investigando-se o historico
familiar, observa-se que caracteristicas ambientais eram preponderantes no surgimento da
doenga, uma vez que apenas 11,1 % dos pacientes com retocolite ulcerativa apresentava
historia familiar para a doenca. O estresse emocional apresentou resultados semelhantes entre
0s pacientes com retocolite e Crohn, onde 55,5% negaram qualquer estresse emocional no
inicio dos sintomas e 44, 5% disserem que tiveram fatores estressantes para ambas as
patologias. Em relacdo ao questionario IBDQ-32, pacientes com Doenca de Crohn apresentam
valores de escores menores no questionario que sao refletidos em menor qualidade de vida,
qguando comparados com pacientes com retocolite ulcerativa. Nos pacientes com doengas
inflamatdrias intestinais, os dominios com piores escores foram sistémicos e emocionais. O
dominio social foi o que obteve melhor média em relacdo a qualidade de vida tanto para
pacientes com retocolite ulcerativa e Doencga de Crohn. A amostra sugere ainda que quanto
maior a quantidade de medicamentos utilizados pelos pacientes, pior a qualidade de vida.
Conclusdo: Os achados desta investigacdo assemelham-se aos encontrados na literatura
quanto aos fatores ambientais, porém esta pesquisa destaca a alta nesta pesquisa a alta
porcentagem do uso de antibidticos durante a infancia na populacédo estudada com retocolite
ulcerativa, além disso, ressalta o impacto das doencas inflamatérias principalmente sobre a
emocionalidade dos pacientes.

Palavras-chaves: Doenca de Crohn. Retocolite Ulcerativa. Doencas inflamatorias intestinais.






ABSTRACT

Introduction: Intestinal inflammatory diseases are chronic pathologies of multifactorial
etiology. The incidence of these diseases has been increasing exponentially, possibly due to
changes in lifestyle in recent decades. Consequently, these diseases cause a worsening in the
quality of life of these patients. Objective: This study aimed to assess the main environmental
and individual factors present in these patients and the impact of these diseases on quality of
life. Methods: Application of questionnaires in patients diagnosed with inflammatory bowel
diseases, attended at a private clinic in the Serra Santa Catarina. Twenty-seven patients
participated in the research, where initially a questionnaire of the socio-demographic profile
was applied and after a questionnaire to assess the quality of life IBDQ-32 (Inflammatory
Bowel Disease Questionnaire.). Results: Of the 27 patients, 18 patients were diagnosed with
ulcerative colitis and 9 diagnosed with Crohn's Disease, it is noteworthy that patients with
rectocolitis had a later diagnosis when compared to those with Crohn's Disease. As for
individual characteristics, 50% of patients with ulcerative colitis and 55.5% of patients with
Crohn's disease do not exercise. Intense use of antibiotics during childhood was observed in
83.3% of patients with ulcerative colitis. Investigating the family history, it is observed that
environmental characteristics were prominent in the onset of the disease since only 11.1% of
patients with ulcerative colitis had a family history of the disease. Emotional stress showed
similar results between the two diseases, where 55.5% denied any emotional stress at the
beginning of symptoms and 44.5% said they had it for both pathologies. Regarding the IBDQ-
32 questionnaire, patients with Crohn's Disease have lower score values on the questionnaire,
which are reflected in lower quality of life when compared to patients with ulcerative colitis.
In patients with inflammatory bowel diseases, the domains with the worst scores were
systemic and emotional, the latter having greater statistical significance, especially in the
question referring to frustration, impatience, and restlessness. The social domain was the one
that obtained the best mean in terms of quality of life for both patients with ulcerative colitis
and Crohn's disease. Another important relationship was that the greater the amount of
medication used by the patients, the worse their quality of life. Conclusion: Most
environmental factors are similar to literature data, but the high percentage of antibiotic use
during childhood in the studied population with ulcerative colitis and among the domains with
the greatest impact of inflammatory diseases, emotionality is strongly affected in this
population.

Keywords: Crohn's disease. Ulcerative colitis. IBDQ-32. Inflammatory bowel diseases.






IMPACTO E CARATER INOVADOR DA PRODUCAO INTELECTUAL

O presente estudo tem relevancia cientifica pois através deste, podemos identificar
diversos fatores ambientais diretamente relacionados a complexa fisiopatologia das doencas
inflamatorias intestinais (DII), ja que esse trabalho demonstrou a relacdo desses fatores e o
desenvolvimento destas.

Foi possivel observar que diversas mudancas que a nossa sociedade vem apresentando
nos ultimos anos, principalmente no que se refere aos habitos de vida, uso exacerbado de
antibioticos, dieta com excesso de alimentos industrializados, pode ser a causa do
desenvolvimento dessas doencas.

Através deste estudo também tem impacto social pois foi possivel realizar uma
identificacdo do perfil sociodemografico dos pacientes com DIl e assim relacionar
diretamente ao desenvolvimento dessas doengas conforme o meio social que estéo inseridos.

A identificacdo sociodemografica desses pacientes pode ser uma importante
ferramenta no auxilio na construcdo de medidas de saude publica, pois essas doengas causam
um grande impacto no nosso sistema de salde pois sdo pacientes crdnicos e muito deles com
complicacdes recidivadas.

Enfim apresenta-se como um estudo inovador, diante da escasses de publica¢bes que
relacionam o fatores ambientais e o desenvolvimento das DII, podendo assim impactar e

mudar a qualidade de vida tdo afetada desses pacientes.
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1 INTRODUCAO

As doencas inflamatorias intestinais (DII) sdo disturbios multifatoriais complexos,
caracterizados por inflamacdo cronica que afeta principalmente, mas ndo exclusivamente,
todos os segmentos do sistema digestivo, com maior acometimento intestinal (MARION-
LETELLIER et al., 2019).

Os dois tipos de doencas mais comuns de DIl sdo a doenca de Crohn (DC) e a
retocolite ulcerativa (RCU). Estas duas formas principais de DIl tém ambas diversas
manifestacdes clinicas e cursos de doenca que se sobrepde, mas caracteristicas
histopatoldgicas e mecanismos patogénicos distintos (QUARESMA; KAPLAN; KOTZE,
2019).

Os principais sintomas das DIl no trato gastrointestinal sdo dor abdominal diaria e
aumento do numero de evacuacdes, muitas vezes associado a presenca de sangue e muco. Na
DC, os sintomas mais comuns, de inicio tipicamente insidioso, sdo diarreia cronica e dor
abdominal, também sdo observadas a presenca de fistulas perianais, e sintomas sistémicos
com manifestacdes extra intestinais, onde os mais prevalentes sdo emagrecimento, anemia e
artralgia (LAMB et al., 2019).

Na RCU, a reposta inflamatéria estd localizada preferencialmente no reto e no
intestino grosso. A apresentacdo da doenca varia em distribui¢do, gravidade e duracdo da
atividade inflamatoria, onde os sintomas também apresentam-se com diarreia muco
sanguinolenta, cdlicas abdominais e sintomas extraintestinais como as manifestacdes
hepatobiliares, uroldgicas, dermatoldgicas e olftamolégicas (MOTA et al., 2007).

Embora a etiologia ainda ndo esteja totalmente elucidada, estudos recentes sugerem
que fatores genéticos, ambientais e de microbiota estejam envolvidos na patogénese da DII
(LODDO e ROMANO, 2015). Mas apesar de as DIl apresentarem uma arquitetura genética
complexa com mais de 200 variantes de genes associados as doencas, as caracteristicas
genéticas explicam menos de 25% da hereditariedade da DC ou RCU.

O réapido aumento na incidéncia nas Ultimas quatro décadas, incluindo em paises da
Asia, onde antes as DIl eram raras, sugere que a ocidentalizacio do estilo de vida e a
urbanizagéo séo influéncias importantes no risco de doengas (MANNINEN, 2015).

Desta maneira, a ocidentalizagdo em locais como Estados Unidos da Ameérica, Reino
Unido e norte da Europa apresentam um elevado ndimero de casos DIl nestas regides. Ja

paises do sul da Europa, Africa do Sul, Australia e Nova Zelandia sdo considerados paises de
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incidéncia intermediaria, enquanto Asia e América do Sul, locais de baixa incidéncia. Mas
esse cenario, porém, vem se modificando rapidamente.

O Brasil embora ainda considerado area de baixa prevaléncia, vem apresentando
aumento consideravel no nimero de casos. Acredita-se também que 0s nimeros reais sejam
maiores por se tratarem de doencas sem exigéncia de notificacdo compulséria (SOUZA;
BELASCO; AGUILAR-NASCIMENTO, 2008).

Mas como revelado anteriormente, chama a atencdo o0 aumento exponencial que essas
doencas vém apresentando em paises recém-industrializados da Asia, Oriente Médio, Africa e
América do Sul (LODDO e ROMANO, 2015).

Assim, os fatores ambientais possuem um papel crucial no desenvolvimento da DII. A
dieta é considerada um gatilho fundamental, pois 0 aumento de consumo de alimentos ultra
processados esté relacionado ao aumento dos casos, principalmente com relacdo a presenca de
conservantes alimentares (LIMDI, 2018).

O uso de antibioticos, histérico de doencas infectocontagiosas e apendicectomia
também sdo alguns fatores que recentemente tém sido apresentados como possiveis gatilhos
para o desenvolvimento das DII, porém muito ainda precisa ser elucidado sobre a inter-
relacdo destes fatores com as caracteristicas genéticas e epigenéticos (ASSIS et al., 2014).

A correlacdo entre quadro clinico, testes laboratoriais, alteracdes endoscépicas e
histoldgicas sdo fundamentais para a definicdo diagnostica, terapéutica e de seguimento dos
pacientes com DII. Por outro lado, tais achados ndo séo suficientes para estabelecer a real
percepcao do paciente em relacdo ao seu estado de satde no dia a dia.

Varios indices tém sido usados para avaliar o grau de atividade da doenga com base
em fatores endoscopicos e clinico, mas sem avaliar o impacto da doenca sobre a qualidade de
vida dos pacientes, especialmente suas emog0es e bem-estar social.

Mas as DIl prejudicam substancialmente a qualidade de vida dos pacientes.
Decorrentes de manifestac6es fisicas da doenca, associadas a visitas medicas, hospitalizacdes,
efeitos adversos medicamentosos, tratamento medicos ou cirurgicos, levando muitos a
comprometimento permanente das suas condigdes sociais.

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude, a qualidade de vida é determinada
pela extensdo em que as ambicOes e as esperancas correspondem a experiéncia pessoal; pelas
percepcdes do individuo sobre sua posicdo na vida, levando em conta o contexto da cultura e
os sistemas de valores em que a pessoa vive, em relacdo a seus objetivos, expectativas,
padrdes e conceitos, pela avaliagdo do estado atual em relacdo ao ideal, bem como o que as

pessoas consideram como fatores importantes em suas vidas (WHO, 2020).
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Diante deste conceito, compreendemos que as DIl sdo um grupo de doencgas cronicas
que gera diversos sintomas como dor abdominal recorrente, nauseas, vomitos, emagrecimento
e principalmente diarreia associada a incontinéncia fecal. Sob o ponto de vista do paciente,
esses sintomas podem impactar diretamente na sua qualidade de vida, gerando limitacdo
social e comprometimento emocional.

A falta de uma perspectiva em relacdo a sua cura também é outro fator acaba
comprometendo a questdo emocional desses pacientes e consequente a sua qualidade vida.
Essa diminuicdo da qualidade de vida consequentemente podem influenciar o
desenvolvimento de desordens psiquiatricas e consequentemente maior dificuldade na adesédo
ao tratamento.

Sendo assim, o entendimento de possiveis fatores desencadeadores € de extrema
importancia para que seja possivel minimizar seus efeitos, notando-se que muitos desses sao
igualmente desencadeadores de outras doengas cronicas.

Mas é importante que se elucide que a diminuicdo na qualidade de vida ndo se
restringe a episodios da doenca ativa. Seu impacto negativo na qualidade de vida dos
pacientes continua mesmo quando esta a mesma ndo esta em atividade (SAJADINEJAD et
al., 2012).

As DIl podem ter o seu surgimento relacionado a fatores emocionais e desta forma, a
mensuracdo através de indices de qualidade de vida torna-se ferramenta importante para o
seguimento e tratamento adequado dessas doencas. Dentre esses indices, 0 questionario
IBDQ-32 é um questionario especifico para DIl com bons resultados de confiabilidade
(ZAVALA-SOLARES; SALAZAR-SALAS e YAMAMOTO-FURUSHO, 2021).

Frente a busca constante sobre entender melhor a fisiopatologia das doencas
inflamatdrias intestinais e principalmente, os fatores que estimulam o seu desenvolvimento,
esse trabalho se apresenta com o objetivo de identificar os principais gatilhos de origem
ambientais e individuais relacionados ao possivel surgimento da DC e RCU e igualmente, a
relacdo do surgimento dessas doencas em individuos da mesma familia.

Devido ao grande impacto na qualidade de vida que as DIl causam na maioria dos
seus pacientes este trabalho também busca, através de formulério padronizado, dimensionar
esse impacto. Essas informacg6es poderdo facilitar a criagdo de politicas de satde que possam
oferecer melhor atendimento a esses pacientes, orientando-0s quanto aos principais fatores de

risco e maneiras de prevencao.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os principais fatores ambientais e de qualidade de vida relacionados com

doencas inflamatorias intestinais em pacientes com retocolite ulcerativa e Doenca de Crohn.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

— Descrever o perfil sociodemogréfico dos pacientes com doencas inflamatorias
intestinais;

— Citar os fatores ambientais relacionados as doencas de Crohn e retrocolite ulcerativa.

— Investigar os impactos das doengas inflamatdrias intestinais nos diferentes

dominios relacionados a qualidade de vida.
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3 REVISAO DE LITERATURA

As doencas inflamatorias intestinais (DIlI) sdo um grupo complexo de patologias
crbnicas caracterizadas pela inflamacdo intestinal recorrente, com fases de atividade
inflamatoria, resultando em uma ampla variedade de sintomas com fases de remisséo clinica
ou auséncia de sintomatologia (LODDO e ROMANO, 2015).

Entre os principais subtipos das Dlls, a doenca de Crohn (DC) e a retocolite ulcerativa
(RCU) sdo consideradas as principais representantes. Mas além destas patologias, existem
também em menor nidmero outras colites inespecificas (ZHAO e BURISCH, 2019).

Historicamente existem relatos que datam da Grécia antiga sobre as doencas
intestinais, mas devido a falta de avaliacdo histopatoldgica, as DIlIs eram frequentemente
confundidas com outras patologias como apendicite, tumor intestinal ou doencas infecciosas.
Em 1806, a DC foi finalmente documentada por Combe e Saunders (FICHERA e KRANE,
2015), posterirormente em 1859, houve a descricdo da RCU pelo médico Samuel Wilks
(MULDER et al., 2014). Desde entdo, foi possivel a identificacdo e o crescimento no nimero
de casos ao longo dos anos de ambas as patologias.

Em 2015 foram identificadas 11,2 milhdes de pessoas atingidas pelas Dlls sendo
considerado um problema de saude publica, e estes dados estdo aumentando anualmente com
1-20 por 100.000 novos casos (CLEYNEN et al., 2019).

Atualmente as prevaléncias das doencas intestinais no mundo ocidental sdo de 50-200
por 100.000 individuos para a DC, e 120-200 por 100.000 pessoas para RCU (ALATAB et
al., 2020).

Apesar das DlIs serem mais comuns na América do Norte e Europa com
aproximadamente 1,5 milhdes e 2 milhGes de pacientes respectivamente (NG et al., 2017),
regides anteriormente consideradas de baixo risco como a América Latina e América Central
estdo apresentando um incremento no nimero de casos ao longo dos anos (CLEYNEN et al.,
2019), gerando um profundo impacto emocional, social e econdmico na vida dos pacientes
(KAPLAN, 2015).

De acordo com Delmondes e colaboradores (2015), no Brasil, ndo existem dados
confiaveis sobre a incidéncia e prevaléncia de DIIs, uma vez que estas patologias ndo séo de
notificacdo obrigatoria. Mas um estudo realizado no estado do Espirito Santo para mensurar a
prevaléncia das Dlls revelou 14,1/100.000 pessoas com CD e 24,1/100.000 pessoas com
RCU. Estes achados deixam o alerta sobre o aumento exponencial destas doengas na

populacédo brasileira, possivelmente relacionando a uma mudanca de seu estilo de vida, com
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alimentagdo mais industrializada ultimos anos (LIMA MARTINS, VOLPATO e ZAGO-
GOMES, 2018).

O diagnostico das DIlIs é baseado em trés pilares: quadro clinico, achados
endoscépicos (principalmente com lesbes na colonoscopia), e exames complementares
laboratoriais e patologicos (LAMB et al., 2019). Desta forma, apesar da DC e a RCU
apresentarem similaridades, estas patologias diferem entre si em algumas caracteristicas que
facilitam o diagnostico diferencial.

Entre as manifestagdes clinicas das DllIs estdo a urgéncia defecatéria com diarreia
mucossanguinolenta, a dor abdominal cronica, a perda de peso e a distensdo abdominal. A
resposta inflamatoria na RCU tipicamente manifesta-se no reto e apresenta um sentido em
direcdo ao cranio, de maneira continua por todo o célon (LICHTENSTEIN et al., 2018). Esta
resposta inflamatdria € geralmente restrita a mucosa ou submucosa, porém nos casos mais
graves, podera ser observado um acometimento das camadas mais profundas intestinais
(LICHTENSTEIN et al., 2018).

Na DC, os pacientes também apresentam diarreia, dor abdominal, febre, mas muitas
das manifestagdes sdo mais intensas que na RCU, resultando em emagrecimento, desnutrigéo
e anemia. Além disso, a DC intercala periodos de acalmia com sintomas em atividade com
acometimento transmural (LAMB et al., 2019)

Uma das principais diferencas entre as duas patologias se d& pelo acometimento no
trato gastrointestinal. Na DC poderéo ser observadas lesdes da boca ao anus, enquanto que na
RCU a patologia se limita ao intestino grosso (GAJENDRAN et al., 2019).

E importante destacar que as DIlls afetam predominantemente o sistema
gastrointestinal, mas poderdo estar associadas ao desenvolvimento de varias outras
manifestaces extra intestinais, entre elas, as artropatias, as lesdes mucocuténeas incluindo as
oftalmoldgicas, e as doencas que afetam o sistema hepatobiliar, com destaque para a colangite
esclerosante priméaria (LAMB et al., 2019)

A colangite esclerosante primaria é um processo inflamatorio cronico e progressivo de
origem desconhecida que atinge o trato biliar, levando a obliteracdo dos ductos biliares e
colestase, sendo considerado um dos distdrbios mais comum nos pacientes com Dlls,
principalmente naqueles com historia de RCU (LAMB et al., 2019).

A DII também é um fator de risco para cancer colorretal (CRC). Os motivos ndo estdo
plenamente esclarecidos, podendo ser decorrentes da combinagdo de fatores genéticos e
ambientais, com repercussfes epigenéticas, ou devido ao fato que a inflamacédo cronica, com

geracdo de espécies reativas e mediadores inflamatorios, conhecidos fatores de risco na
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patogénese da CRC (KIM e CHANG, 2014).

Embora as DIlIs sejam caracterizadas por inflamagéo crénica do trato gastrointestinal,
suas causas etiopatogénicas ndo estdo completamente elucidadas. Existem determinados
fatores com a suscetibilidade genética, os fatores ambientais, as alteracfes de microbiota e 0
sistema imunoldgico que parecem estar envolvidos na patogénese das Dlls, como ilustrado na
Figura 1 (LODDO e ROMANO, 2015).

A heranca genética tanto da DC quanto da RCU ainda tem muito a ser explorada, mas
provavelmente ocorre uma associacao genes especificos e fatores ambientais (SOULARUE et
al., 2018)

A influéncia genética na etiologia das Dlls foi revelada através de dados
epidemioldgicos entre grupos étnicos, agregacdo familiar da DII, concordancia em gémeos e
associacdo com sindromes genéticas, sendo demonstrado que a presenca de um familiar com a
doenga aumenta em 8 a 10 vezes o risco de desenvolver a patologia (LODDO e ROMANO,
2015).

Mas a susceptibilidade genética justifica apenas em partes o desenvolvimento das
Dlls, pois estas patologias resultam de interacGes complexas entre elementos externos e
aqueles provenientes do hospedeiro, envolvendo aspectos relativos a microbiota intestinal, o
sistema imunologico centralizado em torno da barreira celular epitelial intestinal, a
composicao genética do hospedeiro e fatores ambientais especificos. A associacdo entre 0s

fatores de risco pode ser observada na Figura 1.

Figura 1 — Complexa fisiopatologia das doencas inflamatorias intestinais
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Fonte: adaptado de Loddo e Romano (2015).
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A interacdo destes fatores possivelmente causa uma adaptacdo no sistema
imunologico, principalmente o sistema inato, causando o desenvolvimento da DIl (LODDO;
ROMANO, 2015).

3.1 FATORES INDIVIDUAIS

3.1.1 Fatores genéticos

A ocorréncia de DIl em pessoas da mesma familia sugere que a DC e a RCU tém
bases genéticas em sua fisiopatologia. Os primeiros estudos tiveram como foco primario a DC
e davam a impressdo de que essa doenca apresentava conotacdo genética mais forte que a
RCU devido ao grande numero de locos de susceptibilidade descoberto para essa relagéo,
porém estudos mais recentes evidenciaram que esses locos também estdo associados a RCU
(LODDO e ROMANO, 2015).

Recentemente foram obtidas evidéncias objetivas que dao respaldo a essa teoria e dois
exemplos dessas associagGes genéticas sdo a variante do gene NOD2 em pacientes com
doenga de Crohn ileal e de variante do gene de receptores de interleucina-23 tanto na DC
como na RCU (ZHAO; BURISCH, 2019). Porém, a maioria das associacOes geneticas
reportadas ndo € de defeitos pontuais em genes isolados, que sustentam vias pro-inflamatorias
especificas, mas principalmente de locos que contém multiplos genes (LAMB et al., 2019)

A introducdo de estudos de associa¢cdo com o genoma total (genome-wide-association
studies — GWAS) possibilitou um aumento exponencial de associacdes de variagdes genéticas
com DI, pois esses utilizam base de dados mundial com pacientes bem fenotipados para DC
e RCU (LODDO; ROMANO, 2015).

Atraves destes estudos genémicos, foi demostrada a presenca de aproximadamente
163 loci de risco genético para RCU e DC sendo que destes, 30 eram exclusivamente
envolvidos a DC e 23 a RCU (EK; D’AMATO; HALFVARSON, 2014 e MANNINEN,
2015). A andlise desses genes mostra a relacdo direta com a homeostase intestinal, incluindo
funcdo da barreira, restituicdo epitelial, defesa microbiana, regulacdo imune inata, espécies
reativas de oxigénio, autofagia, regulacdo da imunidade adaptativa, estresse do reticulo
endoplasmatico e vias metabolicas associadas a homeostase celular (KHOR, GARDET e
XAVIER, 2011).
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3.1.2 Microbiota

A microbiota intestinal é essencial em varios processos fisioldgicos, incluindo
metabolismo, imunidade e defesa do hospedeiro. A interacdo adequada entre a microbiota, 0
epitélio intestinal e as células imunes inatas e adaptativas favorece a homeostase intestinal e
consequentemente, a prevencdo das doencas inflamatéria intestinal (HARRIS; CHANG,
2018).

O intestino é colonizado ao nascimento por uma microbiota complexa composta por
aproximadamente 10 a 10 micro-organismos, incluindo bactérias, virus, fungos e
protozoarios (MANNINEN, 2015).

Inicialmente pensava-se que a doenca poderia ser causada por um unico patdégeno de
origem bacteriana, viral ou flngica e as duas bactérias que tiveram maior relacdo foram
Mycobacterium avium e Escherichia coli invasora (encontrada na mucosa ileal de pacientes
com Crohn). Entretanto, ambas foram submetidas a estudos clinicos com uso de uso de
antibidticos para suas respectivas erradicacfes, mas 0s pacientes continuavam com a doenca e
até o momento nenhum patdgeno especifico foi identificado (NISHIDA et al., 2018).

O repetitivo fracasso em identificar patdgenos verdadeiros chamou a atencdo de
investigadores para a possibilidade da microbiota entérica normal como possivel indutor da
inflamacdo intestinal crénica (GAJENDRAN et al., 2019). A existéncia de reatividade
imunolodgica contra micrébios intestinais é conhecida hd muito tempo, como demonstrado
pelos diversos anticorpos séricos contra uma série de microrganismos, incluindo anti-
Saccharomyces cerevisiae (ASCA), sem que efetivamente possam ser usados como
biomarcadores da doenca (NISHIDA et al., 2018).

E amplamente aceito que uma resposta imunobiolégica aos antigenos da microbiota
intestinal, os chamados padrdes moleculares associados a patdégenos (PAMPs), é central na
patogénese da DII. Este fator leva a entender que a resposta imunologica é direcionada a
microbiota intestinal, causando uma reatividade a bactérias entéricas que gera alteracdes na
composi¢cdo de microbiota intestinal e uma atividade inflamatéria cronica (MANNINEN,
2015).

A microbiota intestinal tem relacdo direta com a dieta e consequentemente com a
resposta inflamatdria intestinal. Alteracbes quali e quantitativas da microbiota estdo
diretamente relacionadas a habitos alimentares, principalmente nos primeiros anos de vida,

considerado um periodo de sensibilidade e de determinagdo se a sensibilidade é robusta e
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eficaz ou se fraca e falha, o que torna os individuos propensos a doencas inflamatorias
intestinais (LAMB et al., 2019).

3.1.3 Apendicectomia

O apéndice humano contém abundantes foliculos linfoides, sugerindo um papel
imunologico para esse "6rgdo" (SISCHO; BRODER, 2011). No entanto, o apéndice é
frequentemente ignorado, sendo classificado como uma parte vestigial do sistema. Esta regido
¢ constantemente exposta a micrébios de varios tipos, coletivamente chamados de
microbioma intestinal (PIOVANI et al., 2019). Curiosamente, ao contrario do apéndice
humano, o apéndice do coelho foi reconhecido por desempenhar um papel central ndo apenas
na imunidade local da mucosa, mas também imunidade sistémica (DASSO e HOWELL,
1997).

Nos Estados Unidos, estima-se que o risco para o desenvolvimento de apendicite é de
6,7% nas mulheres e 8,7% em homens, tornando esta resposta inflamatoria a emergéncia
clinico-cirargica mais comum, com pico de incidéncia durante a segunda ou terceira década
de vida (CHELUVAPPA, 2019)

A teoria mais popular para a causalidade da apendicite esta relacionada com a
obstrucdo luminal do apéndice, vedacdo de secregdes e bactérias intestinais, resultando em
aumento da pressdo intraluminal, com isquemia da mucosa e infeccdo por patdgenos
intestinais, exigindo intervencao cirargica (BHANGU et al., 2015).

Mas a apendicectomia parece ser um fator importante para o desenvolvimento de DII.
Incialmente, as primeiras publicaces sugeriram uma relacdo negativa entre a apendicectomia
e as DII, e posteriormente surgiram estudos apontado uma possivel relagdo positiva
(CHELUVAPPA, 2014; CHELUVAPPA, 2019).

Desta maneira, foram discutidas duas teorias sobre a associacdo das DIl e pacientes
apendicectomizados. A primeira teoria sugeria que 0s mesmos fatores genéticos e/ou
ambientais envolvidos no desenvolvimento da resposta inflamatéria no apéndice, se
assemelham aos relacionados com o aparecimento das DII.

Atualmente sabe-se que a apendicite seguida de apendicectomia reduz ou previne a
fisiopatologia da colite ulcerativa. Esta observacao foi descrita por Koutroubakis et al.

O papel dos fatores ambientais no surgimento DIl permanece um tépico que necessita
maior investigacdo. Diante disso, é necessario compreender as peculiaridades de cada regido e

0 impacto que os fatores de risco exercem nessa populacédo a fim de formular estratégias que
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visem conter 0 crescimento preocupante da incidéncia dessas doengas (THOMAS et al.,
2019).

3.1.4 Fator emocional

A importancia dos fatores emocionais associados as DIl foram relatadas pela primeira
vez em 1930, onde psiquiatras e gastroenterologistas sugeriram que eventos e experiéncias
emocionais estavam relacionados a exacerbacdo dos sintomas intestinais. Nesta época, a DI
era considerada uma patologia psicossomatica tendo uma forte relacdo com o estresse e
fatores psicoldgicos (SAJADINEJAD et al., 2012).

Suspeita-se que periodos de estresse emocional ou fisico (ex: cirurgias) desempenhe
um papel na patogénese das DIl que induz o desenvolvimento dos sintomas da doenca, mas
existem dados insuficientes que pacientes submetidos a estresse continuos durante toda a vida
tenham um risco aumentado (MANNINEN, 2015).

Os mecanismos do estresse ainda sdo desconhecidos porém, os possiveis efeitos se
relacionam a diminuicdo da secrecd0 mucosa e consequentemente, um aumento da
permeabilidade intestinal (SOULARUE et al., 2018). Teste experimental mostrou que o
estresse psicoldgico induz respostas pré-inflamatorio na mucosa, fator que pode contribuir
para o desenvolvimento de DIl (MAWDSLEY et al., 2006). Em um estudo prospectivo,
individuos com niveis mais baixos de estresse tiveram um risco reduzido (BITTON et al.,
2008). S&0 necessarios mais ensaios clinicos controlados e randomizados para avaliar
possiveis intervencdes psicologicas na diminuicdo do estresse e reducdo das taxas de
atividade da doenca (NG et al., 2017).

3.1.5 Fatores ambientais
Considera-se que os fatores ambientais desempenham um papel importante na

mediacdo do risco de DIIl. Salvo o tabagismo, nenhum outro fator ambiental (nico

demonstrou evidéncia de ter uma fungdo causal definida (LAMB et al., 2019).
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3.1.6 Tabagismo

O elo entre as o DII e tabagismo é estabelecido e reproduzido, e decreta a conducao
clinica, ainda que a ligacéo fisiopatoldgica entre o tabaco e a inflamacéo intestinal ndo tenha
sido totalmente esclarecida (LAMB et al., 2019).

A resposta imunologica, alteragdes dos niveis de citocinas, alteragdes na composicdo
do muco, efeitos vasculares e pro-tromboticos, bem como alteracdes na permeabilidade
intestinal, tém sido sugeridos com raz@es para explicar o efeito do tabagismo na DII. Porém, o
que intriga em diversos estudos clinicos, € que o tabagismo tem efeito oposto em
determinados tipo de DII. Enquanto na DC é responsavel por uma piora no curso clinico, na
RCU apresenta-se como tendo um efeito protetor. Isso representa diferencas fundamentais da
patogénese da DC e da RCU (LAMB et al., 2019).

O uso do tabaco revelou ser um fator de risco importante para o desenvolvimento de
diversas doencas, mas contraditoriamente, a colite ulcerativa segue um curso mais benigno
em fumantes que em ndo fumantes. Além disso, as taxas de surto e hospitalizacdo, a
necessidade de esteroides orais e mais importante, os indices de colectomia, s&o menores em
fumantes que em ndo fumantes (BASTIDA e BELTRAN, 2011).

Os primeiros indicios deste efeito protetor ocasionado pelo tabaco ocorreram
inicialmente em 1982 por Harries e colaboradores, que determinou ser a RC uma doenca de
ndo fumantes (HARRIES, BAIRD e RHODES, 1982).

Posteriormente em um estudo com 230 pacientes, apenas 8% eram fumantes
comparados com 44% de controles idénticos (SOMERVILLE et al., 1984). J& em outra
investigacao realizada com familias afetadas pela RC, 28% eram fumantes, enquanto 72%
eram ex-fumantes ou ndo fumantes (LEE e LENNARD-JONES, 1996).

Em contrapartida, a porcentagem de fumantes em grupos de pacientes com DC é
significativamente maior do que na populacdo controle pareada por sexo e idade. As
observacdes iniciais que o tabagismo estaria associado ao incremento da DC foram realizadas
logo apos as observagdes do controverso papel protetor do tabaco na RC (SOMERVILLE et
al., 1984). Um estudo coorte demonstrou que o tabagismo aumenta em significativamente o
risco para as crises intestinais quando comparado com pacientes que nunca fumaram
(PARKES; WHELAN; LINDSAY, 2014).

Desta maneira, pode-se dizer que o cigarro esta associado com maiores complica¢es

intestinais e reducdo da qualidade de vida na DC. Igualmente o tabagismo é uma importante
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influéncia ambiental naqueles pacientes com predisposi¢Ges genéticas para a doenca (HO et
al., 2019).

Vale ressaltar que varias hipoteses plausiveis foram propostas para responder o motivo
pelo qual o tabaco exacerba a DC e protege contra a RC, mas nenhuma foi comprovada. Essa
dicotomia pode ser simplesmente o resultado de que fumar apresenta efeitos diferentes no
intestino delgado e grosso (COLOMBEL, WATSON e NEURATH, 2008)

3.1.7 Dieta

Um dos fatores utilizados para justificar as variabilidades globais de DIl observadas
nas diferentes regides estava baseada nos habitos alimentares. Contudo, humerosos estudos
ndo conseguiram chegar a um consenso quanto ao impacto da dieta na prevaléncia da DII.

Uma das justificativas para os estudos investigando a ingesta e as DIl serem
inconclusivos era a incapacidade dos pacientes em recordar as caracteristicas de suas ingestas
na infancia e adolescéncia, uma vez que as DIl poderiam ser o resultado de possiveis
exposicdes deletérias durante a infancia, da mudanca dos hébitos alimentares ao longo de suas
vidas, e as modificacBes da dieta durante os periodos com manifestacGes sintométicas de DII
(FORBES et al., 2017; SOOD et al., 2019).

Nos ultimos anos, as investigacdes coorte finalmente trouxeram luz ao possivel papel
da ingesta nas DIl. Um destes estudos foi realizado na Franga com 67.581 participantes
revelando que o consumo elevado de proteinas como a carne vermelha ou o peixe, bem como
de derivados do leite, estavam associados com um numero aumentado de DIl (JANTCHOU et
al., 2013).

Complementando os achados anteriores, um estudo com 170.776 mulheres evidenciou
que a ingesta elevada de fibras oriundas de frutas e vegetais, reduziam a incidéncia de DC,
mas ndo para RC (ANANTHAKRISHNAN et al., 2013). Subsequentemente, 0 mesmo grupo
de pesquisa revelou que a ingesta de gorduras poli-insaturadas de cadeias longas reduziam o
risco de RC, enquanto que a alimentagdo com gorduras trans aumentavam esta incidéncia para
a DC (ANANTHAKRISHNAN et al., 2014).

Sendo assim, conclui-se que a ocidentalizacdo da dieta com elevado consumo de
proteinas, gorduras e agucares, com baixa ingesta de fibras oriundas de frutas e vegetais, sao
fatores de risco para as DII.

Um dos motivos para as modificagdes ocasionadas pela alimentacdo sdo baseadas nas

alteragdes do microbioma intestinal, onde os &cidos graxos saturados modulam a flora
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intestinal, com respostas inflamatorias desencadeando o desenvolvimento das doengas. Por
isso, as gorduras trans frequentemente presente em fast-foods, associada com o consumo de
grandes quantidades de acucar e reduzida ingestdo de fibras, foram relacionadas a uma maior
frequéncia das DIl (LIMDI, 2018).

Os papéis das fibras soltveis sdo diversos no trato digestério, pois é fonte nutricional
para as bactérias que habitam o intestino grosso e, sob a influéncia de enzimas secretadas por
estes microrganismos, sdo decompostas, ndo causando irritacdo mecéanica nas paredes
intestinais. Esta fracdo de fibra também aumenta o volume de matéria fecal excretado. Além
disso, as fibras sollveis tém a capacidade de se ligar aos acidos biliares, reduzindo a absorcao
de gordura e de compostos cancerigenos e ions toxicos de metais pesados do intestino,
impedindo assim sua absor¢édo para sangue e linfa (LAVELLE e SOKOL, 2020).

Vale ressaltar que durante a exacerbacéo da DII, é recomendado limitar a ingestéo de
fibras. Esta adverténcia é devido ao fato que durante a manifestacdo da doenca, as fibras
insoliveis desempenham uma funcdo mecéanica no trato digestorio, exercendo efeitos
irritantes na parede intestinal (FORBES et al., 2017).

Na populagdo pediatrica com DIl ha evidéncias da diminuicdo do processo
inflamatério com dietas que restringem o consumo de carboidrato (COHEN et al., 2014;
OBIH et al., 2016) A restricdo de laticinios, grdos e acgucar refinado em pacientes com
moderada a elevada atividade inflamatéria demonstraram beneficios aos pacientes
(KAKODKAR et al., 2015).

Na mesma ideia de evidenciar o papel deletério da ingesta alimentar um trabalho
evidenciou que dietas ricas em acidos graxos dmega 6 e carne vermelha estdo entre os habitos
dietéticos prejudiciais, bem como, a baixa ingesta de frutas e verduras (LEVY et al., 2019).
Tendo isso em mente, conclui-se que a dieta é considerada um fator de risco no surgimento e

desenvolvimento das DII.

3.1.8 Obesidade

De 1980 a 2013, a proporcdo de adultos com excesso de peso aumentou 28% nos
paises desenvolvidos e perto de 60% nos paises em desenvolvimento, fazendo com que a
obesidade atingisse um status epidémico nos EUA. Atualmente estima-se que 2,1 bilhdes de
adultos no mundo estejam acima do peso com o indice de massa corporal (IMC) maior que 25
kg/m?, dos quais 600 milhdes sdo considerados obesos (IMC > 30 kg / m?) (NG et al., 2014;
SINGH et al., 2017).
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Além disso, trabalhos estdo demonstrando que a incidéncia anual estimada de DII
varia de 10 a 30 casos por 100.000 pessoas nos paises ocidentais. Através de estudos com
analise de tendéncia temporal, foi sugerido que a incidéncia das DIl estd aumentando ao longo
do tempo, especialmente em paises recém-industrializados. E esta prevaléncia estd sendo
observadas em paralelo com o aumento da obesidade, sugerindo um possivel vinculo
ambiental compartilhado entre essas duas condigdes (SWANSON, HARPER e ZISMAN
2018; SINGH et al., 2017).

Devido ao fato de que a obesidade é uma doenca inflamatoria crénica com liberacao
de citocinas pro-inflamatérias pelo tecido adiposo, uma associacdo entre as DIl e a obesidade
foi investigada. Estudos tém revelado que a obesidade impacta negativamente no
desenvolvimento e na terapia medicamentosa em pacientes com doengas autoimunes,
sugerindo que a obesidade influencia negativamente o curso clinico da DIl e pode aumentar o
onus da doenca e do tratamento (SWANSON, HARPER e ZISMAN, 2018).

Pesquisas também demonstram uma relacdo positiva entre a obesidade e o risco de
DIl. Um estudo realizado no Reino Unido em 524 pacientes com DIl evidenciou uma
associacao entre obesidade no diagndstico de DC, mas esta relacdo ndo foi observada com
RCU. Neste estudo também foi revelado que o aumento do IMC, aumenta paralelamente o
risco para DC, relevando uma relagdo de "resposta a dose", em contrapartida, 0s baixos
valores de IMC parecem estar associado a reducdo da CD, mas com um aumento do risco de
RCU, levando os autores a sugerir que a obesidade pode estar associada a uma forma distinta
com a DC (MERRICK et al., 2018).

3.1.9 Medicacao

Os fatores ambientais parecem ter uma influéncia importante na expressdo da DII.
Estes fatores também revelam que as variabilidades geogréaficas ocasionam uma significativa
na incidéncia de doencas, onde ha a prevaléncia das doencas areas urbanas, quando
comparadas com as areas rurais (KUENZIG, NGUYEN e BENCHIMOL, 2019; SONG et al.,
2019).

Como essas doengas ocorriam em jovens cCOmegou-se a suspeitar que 0s eventos
desencadeados na infancia pudessem modular as fun¢des imunoldgicas e consequentemente, a
patogénese das DII. E as infec¢Oes poderiam representar esses eventos (SONG et al., 2019).

Foi postulado que as infeccbes seriam capazes de ocasionar uma DIl através de
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resposta cruzada contra as proteinas na mucosa intestinal. Bem como, que as infec¢des
infantis determinavam exposi¢cGes a antibidticos ou antinflamatdrios nao-esteroidais, que
poderiam precipitar o surgimento da doenca.

Desta forma, os primeiros dados que suportaram a ideia de que os antibidticos
poderiam contribuir para a DC foram realizados por Wurzelmann, Lyles e Sandler (1994).
Este trabalho demonstrou que o uso de antibidticos na infancia eram considerado potencial
fatore de risco ambiental para a DIl (HVIID, SVANSTROM e FRISCH, 2011).

Interessantemente, o uso de antibidticos ndo parece estar relacionado com a ocorréncia
de colite ulcerativa, e este achado suporta a ideia de que diferentes mecanismos patogénicos
estejam envolvidos no desenvolvimento da DC e da RC (UNGARO et al., 2014).

Medicamentos como anti-inflamatérios ndo-esteroidais (AINES), reposicdo hormonal
pGs-menopausa e contraceptivos também sdo fatores para o aumento no risco de DII, embora

0S mecanismos sejam pouco compreendidos (LAMB et al., 2019).
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4 ARTIGO CIENTIFICO

Apresentacdo em formato de artigo cientifico seguindo a Instrugcdo Normativa
02/PPGAS/2017 do Programa de P6s-Graduacdo em Ambiente e Saude.

OS FATORES DE RISCO RELACIONADOS AS DOENCAS INFLAMATORIAS
INTESTINAIS E SEU IMPACTO NA QUALIDADE DE VIDA

INTRODUCAO

As doencas inflamatorias intestinais (DII) sdo disturbios multifatoriais complexos,
caracterizados por inflamacao crénica de todos os segmentos do sistema digestivo, com maior
acometimento intestinal. Os dois tipos de doengas mais comuns sdo a doenca de Crohn (DC) e
retocolite ulcerativa (RCU) (MARION-LETELLIER et al., 2019).

Os principais sintomas das DIl no trato gastrointestinal sdo dor abdominal diaria e
aumento do nimero de evacuagOes, muitas vezes associado a presenca de sangue e muco. Na
DC, é comum a presenca de fistulas perianais, enquanto as manifestaces extra intestinais
mais prevalentes s&o emagrecimento, anemia e artralgia (LAMB et al., 2019).

No contexto atual de um sistema de satde que sobrevive com dificuldades financeiras,
as DIl ajudam a impactar ainda mais essa realidade, pois sdo doencas cronicas que geram
frequentes internamentos, consultas ambulatoriais e uso continuo de medicamentos de alto
custo, ressaltando que a maioria dos pacientes acometidos sdo jovens que muitas vezes
estardo impossibilitados de uma rotina de trabalho convencional (MULTIPROP, 2019). Todos
esses fatores devem ser considerados na busca do entendimento da fisiopatologia das DII.

Embora a etiologia ainda néo esteja totalmente elucidada, estudos recentes sugerem
que fatores genéticos, ambientais e de microbiota estejam envolvidos na patogénese da DIl
(LODDO e ROMANO, 2015). Possivelmente, pacientes geneticamente predispostos
apresentam gatilhos ambientais que, associados a alguma alteragdo da microbiota, geram uma
resposta inflamatdria exacerbada na mucosa intestinal (MANNINEN, 2015).

As Dlls estdo diretamente ligadas as sociedades industrializadas e principalmente,
pelos habitos gerados por essas. A prevaléncia de DIl € maior nos paises ocidentais como
EUA e paises nordicos. Por outro lado, chama a atencdo o aumento exponencial que essas
doencas vém apresentando em paises recém-industrializados da Asia, Oriente Médio, Africa e
Ameérica do Sul (LODDO e ROMANO, 2015).
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Os fatores ambientais possuem papel crucial no desenvolvimento da DII. A dieta é
considerada um gatilho fundamental, pois o aumento de consumo de alimentos ultra
processados esta relacionado ao aumento dos casos apresentando relacdo com conservantes
alimentares (LIMDI, 2018).

O uso de antibidticos, histérico de doencas infectocontagiosas e apendicectomia
também sdo alguns fatores de risco que recentemente tém sido apresentados como possiveis
gatilhos para o desenvolvimento das DII, porém muito ainda precisa ser elucidado sobre a
inter-relacdo destes fatores com as caracteristicas genéticas e epigenéticos (ASSIS et al.,
2014).

As doencas inflamatdrias intestinais impactam significativamente a qualidade de vida
de seus pacientes, levando muitos a comprometimento permanente das suas condi¢des sociais.
Sendo assim, o entendimento de possiveis fatores desencadeadores é de extrema importancia
para que seja possivel minimizar seus efeitos, notando-se que muitos desses sdo igualmente
desencadeadores de outras doencas cronicas.

Neste sentido, o objetivo desta pesquisa foi conhecer alguns dos fatores ambientais
que relacionados ao surgimento das doengas inflamatdrias intestinais e o impacto destas
doencas nos diferentes dominios da vida dos pacientes e assim, facilitar o estabelecimento de

metas para a reducéo de riscos dessas doencas na populacéo.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de estudo de caracteristica transversal e analitico, no qual foram investigados
os fatores ambientais e sociais relacionados ao desenvolvimento das doengas inflamatorias
intestinais e seus impactos na qualidade de vida dos pacientes acometidos pelas DII.

O estudo foi realizado em uma clinica particular da Serra Catarinense especializada
em diagnostico e tratamento de doencas do aparelho digestivo, localizada em Lages,
municipio do estado de Santa Catarina, na regido sul do Brasil.

Participaram desta pesquisa pacientes que ja tinham o diagndstico de alguma forma de
DIl, e que entre Setembro/2020 a Junho/2021, foram submetidos a consulta de rotina.

Os pacientes foram convidados a integrar o grupo de maneira voluntaria e anénima e
apos receberem uma explicacdo clara sobre a investigacdo, assinaram o Termo de
Consentimento Livre Esclarecido (Nimero do Protocolo de aprovagdo no Comité de Etica
35342020.9.0000.5368). Ressalta-se que as investigacdes foram realizadas em um segundo

momento no qual os questionarios de perfil sociodemogréafico, fatores de risco e de qualidade



33

de vida IBDQ-32 foram aplicados.

Quanto a investigacdo sobre qualidade de vida, utilizou-se o score IBDQ-32, com um
total de 32 questdes abordando diferentes dimensbes do individuo. As 32 perguntas sdo
compostas por 10 perguntas envolvendo aspectos intestinais, 12 emocionais, 5 sistémicos e 5
sociais. As opcles de respostas se ddo por multipla escolha, com sete alternativas por
pergunta. O escore 1 representa a pior qualidade de vida e em contrapartida o escore 7
representa a melhor qualidade de vida. Obtendo-se 0 a soma dos escores das 32 perguntas
tem-se um padrédo da qualidade de vida do individuo, sendo possivel caracterizar as areas com
maior impacto negativo em sua vida. E importante salientar que as perguntas fazem referéncia
aos sintomas nas Gltimas duas semanas que antecederam a aplicacdo do questionario, ou seja,
as respostas representam a situacao atual do individuo, e ndo representam periodos anteriores.

Os dados coletados dos questionarios dos pacientes foram tabulados em uma
planilha de Excel e posteriormente, foi realizada analise descritiva das caracteristicas gerais
da populacdo estudada, mediante a apresentacdo das frequéncias e percentuais absolutos

através do programa Sestatnet (http://www.sestatnet.ufsc.br/). Também se utilizou a média e

desvio padrdo, bem como, o teste ndo paramétrico U de Mann-Whitney, teste ANOVA de
comparacao multipla e investigacdo de correlacdo. Para confec¢do dos graficos foiutilizado
0 programa GraphPad Prisma 8.0.

RESULTADOS

Aspectos Sociodemograficos

Participaram da investigacdo 27 pacientes, sendo que 20 eram mulheres e eram 7
homens. Destes, 9 pacientes foram diagnosticados com DC (5 mulheres e 4 homens) e 18
pacientes com RCU (15 mulheres e 3 homens).

A média de idade dos pacientes foi de 34,85+12,74 anos, e quando questionados sobre
a idade com que receberam o diagnoéstico de doenca intestinal, os pacientes com DC relataram
média de idade de 29,88 +9,86 anos e os com RCU a idade foi de 37,33 +13,59.

Ressalta-se que a idade do diagndstico oscilou entre meses a anos. Na DC, o paciente
mais jovem diagnosticado com a doenca ainda ndo havia completado o primeiro ano de vida,
ja o paciente mais velho a receber o diagnoéstico tinha 43 anos. Ja no grupo RCU a variacdo da
idade do diagndstico também foi oscilante com idades entre 14 e 53 anos.

Os pacientes foram arguidos sobre os fatores ambientais que poderiam estar

envolvidos no surgimento das DII, estes dados estdo apresentados no Quadro 1 a seguir:


http://www.sestatnet.ufsc.br/
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Quadro 1 - Fatores ambientais descritos pelos pacientes com doencas cronicas intestinais

Doenca de Crohn Retrocolite Ulcerativa
n(%) n (%)
Tabaco
J& fumaram 4 (44,5%) 5 (27,7%)
Nunca fumaram 5 (55,5% 12 (66,6%)
Ainda fumam 1 (5,5%)
Alcool
N&o consomem 6 (66,6%) 10 (55,5%)
Ingesta regular 3 (33,3%) 8 (45,5%)
Exercicio fisico
1 x semana 1(11,1%) 1 (5,5%)
2 X semana 1(11,1%) 5 (27,7%)
3 X 0uU mais na semana 2 (22,2%) 3 (16,6%)
Né&o praticam 5 (55,5%) 9 (50%)
Consumo de Carne Vermelha:
Mais que 3x na semana 3 (33,3%) 7 (38,8%)
Consome 2-3x ha semana 6 (66,6%) 6 (33,3%)
Consumo 1x na semana 0 5 (27,7%)
Consumo de alimentos com carne
processada:
Mais que 3x na semana 1(11,1%) 1 (5,5%)
Consome 2-3x na semana 2 (22,2%) 3 (16,6%)
Consumo 1x na semana 2 (22,2%) 9 (50%)
Nega consumo 4 (44,5%) 5 (27,7%)
Uso prolongado de antibidticos ou
com frequéncia ao longo da vida?
Sim 5 (55,5%) 15 (83,3%)
Nédo 4 (44,5%) 3 (16,6%)
indice de Massa Corporal
IMC < 18 kg/m2 0 0
IMC 18 até 25 kg/m2 1(11,1%) 11 (61,1%)
IMC 25 — 29,9 kg/ 5 (55,5%) 4 (22,2%)
IMC 30-34,9 1(11,1%) 2 (11,1%)
IMC 35-39,9 2 (22,2%) 1 (5,5%)
Historico familiar:
Positiva 4 (44,5%) 2 (11,1%)
Negativa 4 (44,5%) 16 (88,9%)
N&o soube informar 1(11,1%)
Estresse emocional proximo ao
momento do diagndstico:
Sim 4 (44,5%) 8 (44,5%)
Né&o 5 (55,5%) 10 (55,5%)

Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

Dos dados acima, da-se énfase ao sedentarismo entre os grupos, onde 55,5% dos
pacientes com DC e 50% dos pacientes com RCU ndo praticam exercicios fisicos. Também
ressalta-se o uso prolongado de antibidticos durante a infancia, onde 83,3% dos pacientes com
RCU relevaram elevada utilizacdo da medicacdo. Também para a RCU, observou-se o forte
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impacto ambiental revelado pela auséncia de historico familiar em 88,9% dos pacientes. E o
estresse emocional como separagdo conjugal ou dos pais, demissfes, mudancas de cidade,
morte de pessoas proximas demonstram resultados semelhantes entre as duas doencas, sendo
gue 55,5% negaram qualquer estresse emocional no momento do inicio dos sintomas e 44, 5%

disserem que tiveram algum estresse emocional e em seguida iniciaram com 0s sintomas.

AVALIACAO DA QUALIDADE DE VIDA

ESCORE IBDQ - 32

De acordo com a classificacdo definida no questionario, escores de até 100 pontos
representam baixa qualidade de vida; escore entre 101-150 pontos uma qualidade de vida
regular; escore entre 151-199 representam qualidade de vida boa e >200: qualidade de vida
excelente.

Os resultados desta pesquisa apontam que a média dos escores dos pacientes com
RCU foi de 171,67 (min: 101; max.: 214), ja a pontuacdo media na DC foi de 147,89 (min:
80; méx.: 201) (Figura 2), ndo apresentando diferenca significativa entre os grupos, com p >
0,05, mas mesmo sem a significancia estatistica, a amostra sugere valores considerados com

baixa qualidade de vida para a DC e qualidade de vida regular para pacientes com RCU.

Figura 2 — Escore total dos valores de IBDQ-32
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Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

Foi realizado o teste ndo paramétrico de U Mann-Whitney onde ndo foram observadas
diferencas estatisticamente significativas entre os grupos (p =0,0895).
Investigando-se as diferencas entre os distintos dominios afetados pelas DIl sem

diferenciacdo das doencas RCU e DC, observou-se na Figura 3 que 0s piores escores de
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qualidade de vida foram observados nos aspectos sisttmicos e emocionais, sendo estes

significativamente menores quando comparados com os dominios sociais.

Figura 3 — Escore geral IBDQ-32 para as DII
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Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

Através do teste ANOVA seguido pelo teste de comparacdo maltipla de Dunn's
observa-se valores significativamente reduzidos quando comparados com o dominio social, p
< 0,05.

Quando foi analisada em cada dominio as perguntas que mais impactavam
negativamente na qualidade de vida dos pacientes, observou-se que nos dominio intestinal
inchaco e cdlicas intestinais eram reclamacdes tanto de pacientes com RCU (4,28 +2,44)
quanto com DC (4,33+1,58).

No dominio sisttmico, a manutencdo do peso corporal em pacientes com RCU
(3,67+2,60) e cansaco, fadiga e exaustdo (3,67+1,41) nos pacientes com DC foram as
principais queixas.

Em se tratando do dominio social, evitar lugares que nao tinham banheiro préximos
(5,67+2,24) e a diminuicdo da atividade sexual (4,67£2,24) foram as perguntas com maiores
impactos para os pacientes com RCU e DC respectivamente

Ja na emocionalidade, sentimentos de frustacdo, impaciéncia e inquietude impactavam

profundamente tanto os pacientes com nos pacientes com RCU e DC (4,00+1,50 e 2,89+0,78).



Tabela 1 — Perguntas do Questionario IBDQ-32 com suas médias e desvio padréo (SD).
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RCU DC
Intestinais Média | SD | Média| SD
Com que frequéncia vocé tem evacuado nas duas Ultimas semanas? 6,17 |129| 544 | 2,40
Com que frequéncia, nas duas Gltimas semanas, vocé teve diarréia? 556 [162| 511 | 2,52
Com que frequéncia, nas Gltimas duas semanas, vocé teve célicas na barriga? 5,00 |[2,03| 433 | 1,58
Com que frequéncia, nas duas ultimas semanas, vocé foi incomodado por dores 517 | 207 500 | 200
na barriga?
De uma maneira geral, nas ultlmas_ duas semanas, quanto problema vocé teve 450 | 176 | 467 | 194
com a eliminacdo de grande quantidade de gazes?
Quanto tempo, nas Gltimas duas semanas, Vocé sentiu inchago na barriga? 428 1244 444 1224
Quanto tempo, nas duas: Gltimas semanas, vocé teve problemas de sangramento 533 211/ 556 |207
retal com suas evacuacdes?
Quant_o tempo, nas leJas ultlmas_semanas, vocé foi incomodado por ter que ir ao 611 | 137 | 567 | 212
banheiro evacuar e ndo conseguiu, apesar do esforco?
QL_Janto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé foi incomodado por evacuar 6.89 |032| 644 |053
acidentalmente nas suas calcas?
Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu enjoado? 6,11 [1,53| 511 | 2,09
Sistémicos
Com que frequéncia se sentiu cansado, fatigado e exausto, nas ultimas duas 433 | 166 367 | 141
semanas?
Quanta disposigéo fisica vocé sentiu que tinha, nas tltimas duas semanas? 4,44 11,42 4,00 | 1,66
Com que frequéncia, nas Gltimas duas semanas, vocé sentiu mal estar? 511 |2,32| 444 | 2,01
Com que frgquenma, nas duas Ultimas semanas, Vocé teve problemas para ter 433 206/ 500 | 158
uma boa noite de sono ou por acordar durante a noite?
De uma maneira geral, nas duas thlmas semanas, quanto problema vocé teve 367 260 389 | 145
para manter o seu peso como vocé gostaria que fosse?
Sociais
Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, VOCé nao foi capaz de ir a escola 633 |1,00| 500 | 173
ou ao seu trabalho, por causa do seu problema intestinal?
Com que frequéncia, nas ultlm_as duas semanas, vocé teve que atrasar ou 633 |132| 578 | 164
cancelar um compromisso social por causa de seu problema intestinal?
Quanta dificuldade vocé teve para praticar esportes ou se divertir como vocé
gostaria de ter feito, por causa dos seus problemas intestinais, nas duas ultimas 589 | 154 | 500 |212
semanas?
Com que frequgnma, nas duas ultlma§ semanas, Vocé evitou ir a lugares que ndo 567 |224| 589 | 154
tivessem banheiros (privada) bem préximos?
Quanto dlmlnylu sua atividade sexual, nas duas Ultimas semanas, por causa do 578 |148| 467 |224
seu problema intestinal?
Emocionais
_Com que frequ_encn_a, nas Gltimas duas semanas, vocé se sentiu frustrado, 400 |150| 2,89 | 078
impaciente ou inquieto?
Com que frequéncia, nas Ultimas duas semanas, vocé se sentiu preocupado com
a possibilidade de precisar de uma cirurgia, por causa do seu problema 578 | 193] 500 |1,94
intestinal?
Coquue frequéncia, nas duas ltimas semanas, vocé teve problemas por medo 578 |1.73| 567 | 1,58
de néo achar um banheiro?
Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu deprimido e sem 517 |158| 478 | 1.86
coragem?
Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu preocupado ou 456 220 300 | 1.66
ansioso?

4,67 |168| 3,89 | 1,69

Quanto tempo, nas Ultimas duas semanas, vocé se sentiu tranquilo e relaxado?
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Continua...

RCU DC
Média | SD | Média| SD

589 [1,75| 3,78 | 2,59

Quanto do tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu vergonha por causa do
seu problema intestinal?

Quanto tempo, nas duas ultimas semanas, vocé sentiu vontade de chorar? 494 12,07 | 4,00 |240
Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu raiva por causa do seu 506 |231| 411 | 2.20
problema intestinal?
Quanto tempo, nas duas ultimas semanas, vocé se sentiu irritado? 461 |1,75| 3,33 | 1,73

Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu falta de compreensédo por 504 |121| 356 | 213
parte das outras pessoas?

Quanto satisfeito, feliz ou agradecido vocé se sentiu com sua vida pessoal, nas
duas ultimas semanas?

Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

5,00 (1,28 4,78 | 1,56

Em negrito na Tabela acima, sdo observados os valores que obtiveram o0s maiores
impactos nas vidas dos pacientes revelados pelas menores médias.

Em contrapartida, quando se faz a diferenciacdo entre as duas doencgas, observa-se que
o dominio emocional € o que possui a maior significancia estatistica, possuindo o menor
escore na DC (4,08+0,84) comparado com a RCU (5,14+0,63).

Figura 4 — Investigagdo dos diferentes dominios nas RC e DC
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Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

Foi realizado o teste de ANOVA de duas vias seguidos do teste de Bonferroni onde no
dominio emocional, observaram valores significativos entre RC e DC (P < 0,01).

Os pacientes também foram questionados quanto a utilizagdo e ao numero de
medicamentos que utilizavam para o tratamento das DI|I.

Observou-se que 3 pacientes (11,11%) ndo faziam utilizagcdo de nenhuma medicagéo,
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7 pacientes (25,92%) de pelo menos um medicamento, 16 pacientes (59,25%) de 2
medicamentos e 1 paciente (3,7%) da combinacgé@o de trés medicagdes. Sendo que destes. A
mesalazina (n= 16 - 59,26%) e a azatioprina (n=12 - 44,44%) foram os mais utilizados.

Ao ser realizada a correlacdo entre nimero de medicamentos utilizados (0, 1, 2 ou 3) e
0 escore de qualidade de vida onde nominou-se valores de IBDQ-32 <100 como 1, entre 101-
150 como 2, 151-199 como 3 e > que 200 como 4, observou-se uma correlacdo negativa entre
ambos de r=- 0,1706, revelando que quanto maior a utilizacdo de medicacédo pelos pacientes,
menor a qualidade de vida dos mesmos (Figura 5).

Figura 5 - Correlacéo entre utilizagdo de medicacéo e a qualidade de vida
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Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

Ao ser avaliado a média e o desvio padrao destes dados, os resultados mostraram
que pacientes sem medicacdo tém a média de valores no IBDQ-32 de 3,0+0,57; pacientes com
uma medicacdo 2,57 + 0,428; pacientes fazendo uso de duas medicages tiveram valor médio
de IBDQ-32 de 2,75 +0,19 e com trés medicacBes valor IBDQ-32 igual a 2. Como o n da
amostra foi restrito, ndo foi possivel realizar a analise estatistica inferencial dos dados mas
estes valores podem ser observados na Figura 6.
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Figura 6 — Numero de medicamentos utilizados relacionados ao escore IBDQ-32
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Fonte: elaborado pelo Autor (2021).

DISCUSSAO

Em serem divididas mundialmente de maneira diferente, observa-se uma maior
incidéncia nas regides do hemisfério norte, em comparacdo com outras regides, onde sdo tidas
como menos prevalentes. Entretanto, atualmente € possivel observar uma elevacdo no
quantitativo de casos, como, por exemplo, no Japdo, Coréia do Sul, Cingapura, Norte da india
e América Latina.

No Brasil a incidéncia das DIl tem crescido de maneira importante ao longo dos anos.
A DC em 1988 atingia 0,08 por 100.000 pessoas, e entre 2001-2005 a mesma era prevalente
entre 3,5 para cada 100.000 pessoas. A RCU também teve sua incidéncia aumentada entre as
DIl, entre 1991 e 1995, a retocolite acometia 0,68 pessoas/100.000 e posteriormente 5,48
pessoas em 100.000 no ano de 2015 (KOTZE et al., 2020).

Investigando-se a prevaléncia de RCU e DC, no trabalho de Gasparini (2018)
realizado no Estado de Sao Paulo entre os anos de 2012 e 2015, foi evidenciado que o0s
portadores de DC somavam 10.451 (46,16%), e os de RCU somavam 12.187 (53,83%)
individuos. Nesta pesquisa realizada na Serra Catarinense, houve uma preponderancia de
pacientes diagnosticados com RCU quando comparados com DC.

Em um estudo realizado por Brito et al., (2020), que objetivaram descrever o perfil
epidemioldgico das internacGes hospitalares de pacientes acometidos por DIl no Brasil, em
sua avaliacdo quanto ao sexo dos pacientes, foram observados que 24.929 casos (53,55%) de
internacOes eram de pacientes do sexo feminino e 21.617 casos (46,44%) de internacGes do

sexo masculino.
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Para Brito, et al., (2020), um dos principais motivos para a maior prevaléncia do sexo
feminina da-se pelo fato de que as mulheres procuram mais frequentemente os servicos de
salde, podendo ter haver na verdade subnotificacdo dos casos em homens, resultando em um
diagnostico tardio.

Em um estudo apresentado por NG et al., (2017), demonstrou-se que em paises recém-
industrializados a prevaléncia das DIls é baixa, mas em razdo da incidéncia crescente
identificada em diversos desses paises, acredita-se que este numero esteja crescendo. Os
estudos de tendéncias temporais de paises recém-industrializados na Asia e na América do Sul
foram esparsos, mas todos mostraram mudanca percentual anual estavel ou crescente. Por
exemplo, no Brasil, observa-se uma mudanca percentual anual para doenca de Crohn de + 11
* 1% (IC 95% 4 « 8 a 17 « §) e uma mudanca percentual anual para colite ulcerosa de + 14
9% (10«4 a 19 « 6) de 1988 a 2012 de 1998 a 2008. Em contraste, um estudo nacional na
Coreia do Sul mostrou incidéncia estavel de 2006 a 2012.

No presente estudo, dos 27 pacientes, 20 eram mulheres e apenas 7 homens. Quanto ao
diagnostico da doenga, 9 pacientes foram diagnosticados com DC (5 mulheres e 4 homens) e
18 pacientes com RCU (15 mulheres e 3 homens). Apesar do nimero de pacientes serem
restritos quando comparados com investigacOes de grande porte, observa-se que neste
trabalho, para a RCU que a prevaléncia das mulheres € cinco vezes maior que a dos homens.

Dall’Oglio et al., (2020) observou que a colite ulcerosa foi a doenca mais comum,
apresentada por 47 pacientes (70,2%), enquanto 16 (23,8%) tinham doenca de Crohn e quatro
casos (6%) eram indeterminados.

Em contrapartida, outros trabalhos ndo apontam diferenciacdo entre sexo feminino e
masculino no que se refere as taxas de doencas inflamatdrias intestinais, com distribuicdo
relativamente equalizada entre homens e mulheres, considerados multiplos estudos
(PONDER; LONG, 2013, M"KOMA, 2013).

Ademais, trabalhos relatam que 41,39% dos casos de DIl sdo observados em pacientes
da cor/raca branca, esta populacdo é mais afetada por multiplos fatores como habitos
alimentares e fatores genéticos. Nesta pesquisa, 66,6% dos pacientes com DC e 88,88% dos
pacientes com RCU se autodenominam caucasianos (dados ndo mostrados), mas sabe-se
majoritariamente, a populacdo do Brasil € parda e que equivocadamente se denomina
caucasiana.

No trabalho de Souza, Belasco e Aguilar-Nascimento (2008), a a cor da pele de 95
(43,2%) pacientes eram brancos, 106 (48,2%) pardos, 17 (7,7%) negros e 2 (0,9%) amarelos.

Quanto a investigacdo sobre a idade que os pacientes receberam o diagndstico de
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doenca intestinal, para a DC a média de idade foi de 29,88 +9,86 anos e para RCU 37,33
113,59 anos. A idade do diagndstico variou no grupo DC de 0 a 43 anos, demonstrando que 0
participante mais jovem a receber o diagndstico ainda ndo havia completado o primeiro ano
de vida. Ja no grupo RCU a variacéo da idade do diagnostico se situou entre 14 a 53 anos.

Ainda no estudo de Brito et al., (2020), em relagdo a andlise da faixa etaria, os autores
observaram uma maior incidéncia de casos de internacdo de pacientes de 30 a 39 anos. Sob
este aspecto, 0 menor nimero de casos esta contido na faixa etaria inferior a 1 ano (956 casos,
ou 2,05%).

Conforme a idade evolui, nos grupos de 1-4 anos, 5-9 anos, 10-14 anos e 15-19 anos,
notaram um leve aumento, posteriormente na faixa etaria de 20-29 com um aumento
consideravel, sendo que o pico ocorre entre 30-39 anos. Dando seguimento para o que foi
analisado, é possivel observar uma diminuicdo, ainda que ndo muito expressiva em relacdo
aos 40-49 anos, se comparados ao grupo anterior, e, a partir dai continua-se reduzindo, de
forma que, apds os 80 anos, tém-se 1.638 casos (3,51%).

Lima et al., (2013) relata que é raro acontecerem DIl na populacdo pediatrica, mas que
quando ocorre, é frequente encontrar um diagndstico tardio, isso porque, na maioria das vezes
confundem-se as DIl com outras doencas. Nesse sentido, as DIl cursam com um forte impacto
negativo no crescimento e desenvolvimento dessas criancas, com elevada morbidade.

Consolidam-se os resultados com a literatura, que evidencia o fato de as Dlls afetarem
principalmente os jovens, onde é possivel destacar prevaléncia na incidéncia da DC entre a
segunda e terceira décadas de vida; na RCU, a maior taxa ocorre entre a terceira e quarta
décadas, podendo continuar elevada até a sétima década, especialmente no sexo masculino
(BERNSTEIN et al., 2010).

No estudo realizado por Souza, Belasco e Aguilar-Nascimento (2008) que objetivou
descrever o perfil epidemioldgico dos pacientes com doenga inflamatoria intestinal (DII) no
estado de Mato Grosso, dos 220 pacientes e quanto ao tabagismo 136 (61,8%) ndo fumavam e
84 (38,2%) fumaram ou fumam.

Parkes, Whelan e Lindsay (2014) realizaram uma pesquisa para verificar se fumar
confere alguma protecdo contra o desenvolvimento de RCU e, naqueles com doenga ja
diagnosticada, levando a doenca mais branda em paciente tabagista.

No estudo de Harries, Baird e Rhodes (1982), a evidéncia de um efeito protetor de
tabagismo em pacientes com RCU estd bem estabelecida. Em um questionario de 230
pacientes com RCU, 192 com DC e 230 controles comparados por idade e sexo, descobriram

que 42% dos pacientes com DC, 44% do grupo controle fumavam e apenas 8% dos pacientes
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com RCU eram fumantes (P < 0,001).

No estudo de Lakatos et al., (2013) a maioria de pacientes com colite ulcerativa eram
fumantes em comparacdo aos pacientes com DC ou controles (44% vs. 27% vs. 20% P <
0,001) e a maioria (87%) dos pacientes com RCU pararam de fumar antes de iniciar com 0s
sintomas gastrointestinais. Um estudo de coorte recente da Hungria examinou 1.420 pacientes
com doenga inflamatdria intestinal incluindo 914 pacientes com RCU e 506 com DC,
encontraram prevaléncia de tabagismo de 14,9% e 47,0% respectivamente em comparacao
com uma prevaléncia de 36% no geral da populacdo adulta.

Na pesquisa realizada, os pacientes foram questionados acerca dos fatores ambientais
associados ao surgimento das doengas intestinais. Para a DC 44,44% afirmaram que ja haviam
fumado e 55,56% afirmaram que nunca haviam fumado, sendo que no momento da
investigacdo, nenhum paciente mantinha o habito do tabagismo. JA& na RCU 27,78% ja
fumaram e 66,67% nunca fumaram. Neste grupo houve um participante (5,55%) que se
declarou tabagista ativo, sendo assim, observa-se que dos vinte e sete participantes da
pesquisa, apenas um se mantinha tabagista.

Domenech et al (2011) realizaram um estudo de coorte de dez anos de 556 pacientes
com RCU, constatando que nesses pacientes com doencga limitada na entrada na coorte a
progresséo para pancolite foi reduzida em fumantes vs. ndo fumantes populagdes (14% vs.
26% respectivamente; p = 0,04). Em contraste, fumar ndo afetou a resposta a tiopurina ou
progressdo da doenga nos 60 pacientes com RCU dependente de esteroides, incluida em um
estudo espanhol recente.

De acordo com os efeitos prejudiciais do tabagismo sobre o desenvolvimento,
progressao e intervencdo cirdrgica, a cessacdo do tabagismo parece ser benéfica para
pacientes com DC. Um estudo investigou 474 pacientes com DC que fumaram mais de dois
cigarros por dia e os incentivou a cessacdo na forma de aconselhamento e terapia de reposi¢cdo
de nicotina, destes 59 pacientes (12%) que se abstiveram de fumar por pelo menos um ano ja
demonstraram efeito benéfico em relacdo a progressdo da doenca assim como aqueles nédo
tabagista (COSNES et al., 2001).

Mas um dos dados que chama a atencdo nesta investigacdo é a relacdo das DIl e a
exposicdo a antibioticos. Uma pesquisa britanica realizada por Troelsen e Jick (2020)
investigou a associacdo entre DIl e uso prévio de antibidticos, demonstrando que em 461
casos de RCU e 683 de doenca de Crohn o uso anterior de metronidazol e quinolonas foi
associado a um risco ligeiramente aumentado de DC.

Em outra pesquisa, também britanica, de coorte, com acompanhamento de criancas
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maiores de 2 anos até os 19 anos, com um total de 464 casos de doencas inflamatorios
intestinais, concluiu-se que quanto mais jovem se tem exposi¢do continuada a antibioticos,
maior a chance de desenvolver DIl (CHEN, ZHONG, WEN, et al., 2017).

O presente estudo, por sua vez, foi possivel demonstrar forte correlagdo com uso de
antibiético durante a infancia e desenvolvimento de DIIl, no qual 83,3% dos pacientes
revelaram frequente utilizacao.

Na revis@o apresentada por Chen, Zhong, Wen, et al. (2017) os autores buscaram
avaliar os escores de qualidade de vida em pacientes com DII, e por conseguinte avaliar o
melhor método para utilizar os instrumentos de qualidade de vida especificos para DII,
auxiliando os médicos e pesquisadores a escolher os instrumentos apropriados para DII.
Baseado nas caracteristicas, propriedades de medicéo e aplicacfes dos instrumentos, o IBDQ-
32 foi 0 mais amplamente usado e teve a evidéncia mais forte de ser confiavel, vélido e
responsivo para pacientes adultos com DII.

Apesar do escore IBDQ — 32 ja ser padronizado e com boa validacdo para a avaliacdo
dos pacientes com DII, até o momento, existem poucos estudos de validacdo deste
questionario. O estudo realizado por Zavala-Solares, Salazar-Salas e Yamamoto-Furusho
(2021) foi a primeira validacdo para a America Latina e este estudo foi focado na validade e
confiabilidade do IBDQ-32 e a correlagdo com cada dominio do IBDQ-32. Concluiu-se que 0
dominio sistémico teve uma correlacdo fraca com o dominio emocional/fadiga, mas uma forte
correlagcdo com do dominio satde mental.

Zavala-Solares, Salazar-Salas e Yamamoto-Furusho (2021) afiram que em uma
validagéo chinesa do IBDQ-32, encontrou-se uma forte correlagdo entre o dominio sistémico
na doenca de Crohn (p <0,001) como a maior correlacdo obtida e menor para o dominio do
intestino (p <0,001).

No estudo acima, o dominio emocional é o que possui a maior significancia estatistica,
principalmente na doenga de Crohn. O aspecto social foi o que obteve a melhor média de
escore em ambas as doencas, demonstrando que 0s pacientes mantém suas atividades sociais
regularmente, inclusive em relacdo a atividade sexual.

Outra informacdo com poucas evidéncias até 0 momento € a rela¢do entre o nimero de
medicacdes em uso e o resultado do escore do escore IBDQ-32. Neste trabalho, encontrou-se
uma relacdo direta de quanto mais medica¢Ges em uso maior o escore, 0 que pode nos remeter
ao fato de que um melhor seguimento desses pacientes levara a um ajuste adequado das

medicacdes a serrem utilizadas e consequentemente, melhor qualidade de vida.
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CONCLUSAO

As informacgbes coletadas neste estudo se assemelham com a maioria dos dados
encontrados na literatura brasileira em relacdo a dados sociodemograficos dos pacientes
acometidos com DII, sendo que a maioria dos pacientes do sexo feminino teve o0 seu
diagndstico na segunda década de vida para doenca de Crohn e na terceira década para RCU.

No que se refere a compreensdo dos fatores relacionados a fisiopatologia, um teve
resultado consideravel, presente na maioria dos pacientes, que é o aumento de consumo de
antibioticos durante a infancia, dado esse diretamente relacionado & maior disponibilidade
desses medicamentos para a populacdo geral nas Ultimas décadas e intimamente associado a
melhora de indices de desenvolvimento humano (IDH).

Em relacdo a avaliacdo da qualidade de vida através do questionario IBDQ-32, o
dominio emocional se apresentou com maior efeito nesses pacientes principalmente no que
tange aos sentimentos de frustacdo, impaciéncia e inquietude. Em oposi¢do, o dominio que se
apresentou com menor impacto foi o social, refletido pela manutencdo das atividades sociais.

Finalmente, observou-se que quanto maior o nimero de medicamentos utilizados, pior
a qualidade de vida, refletindo a importancia do seguimento adequado que objetive a

otimizacdo da terapéutica necessaria aos pacientes acometidos pelas diferentes formas de DII.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A identificacdo do perfil sociodemografico dos pacientes com DIl é importante
ferramenta de auxilio na construcdo de medidas de satde publica de apoio adequado. Nesse
interim, o presente estudo ndo apenas forneceu com igualmente ajudou a fortalecer esses
dados.

O conhecimento de fatores de exposicdo ambientais desses pacientes é fundamental
para a correlagdo com a fisiopatologia das DII, destacando-se neste estudo a identificacdo da
relacdo direta com uso de antibidticos, medicamento que hoje tem seu uso banalizado
principalmente na infancia, fazendo nos repensar seu uso racional no contexto da assisténcia
de salde de qualidade.

Sobre a qualidade de vida, a consideracdo de que quanto maior o numero de
medicamento pior a qualidade de vida, faz nos refletir quanto a importancia de do seguimento
adequado e voltado as necessidades individuais de cada paciente que, apesar de muitas vezes
ter sua autoestima comprometida, ndo demonstra comprometimento de suas atividades
sociais.

Este trabalho apresentou muitas consideracdes importantes que poderdo ser utilizadas
futuramente em beneficios desses pacientes, apesar de muitos de seus dados terem sido

limitados pelo momento pandémico em que vivemos.
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ANEXOS

Anexo 1 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

Vocé estd sendo convidado a participar em uma pesquisa. O documento abaixo
contém todas as informacgdes necessarias sobre a pesquisa que estd sendo realizada. Sua
colaboracdo neste estudo é muito importante, mas a decisdo em participar deve ser sua. Para
tanto, leia atentamente as informacgdes abaixo e ndo se apresse em decidir. Se vocé ndo
concordar em participar ou quiser desistir em qualquer momento, isso ndo causara nenhum
prejuizo a vocé. Se vocé concordar em participar, basta preencher os seus dados e assinar a
declaracdo concordando com a pesquisa. Se vocé tiver alguma divida pode esclarecé-la com
o0 responsavel pela pesquisa. Obrigado(a) pela atencdo, compreenséo e apoio.

Eu, N
residente e domiciliado

portador da Carteira de Identidade, RG s
nascido(a) em / / , concordo de livre e espontanea vontade em participar

como voluntario  da pesquisa: INVESTIGACAO DOS FATORES DE RISCO
MODIFICAVEIS E NAO MODIFICAVEIS NA DOENCA INFLAMATORIA
INTESTINAL

Declaro que obtive todas as informagdes necessarias, bem como todos os eventuais
esclarecimentos quanto as davidas por mim apresentadas.

Eu, , portador(a) do
documento de Identidade fui informado(a) dos objetivos do presente
estudo de maneira clara e detalhada e esclareci minhas davidas. Sei que a qualquer momento
poderei solicitar novas informacdes, e 0 meu responsavel podera modificar a decisdo de
participar se assim o desejar. Tendo o consentimento do meu responsavel ja assinado, declaro
que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste termo assentimento e me foi
dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas

Estou ciente que:

1. O estudo se propbBe a investigar entre os pacientes com doencas inflamatdrias
intestinais os fatores de risco modificaveis e ndo modificaveis, bem como a
prevaléncia dessas doencas na regido do Planalto Catarinense.

2. Este estudo é importante pois existem evidéncias convincentes de que estilo de vida
associado com fatores de risco tais como obesidade abdominal e global, sedentarismo,
fatores nutricionais e tabagismo aumentam o risco do desenvolvimento de
desenvolver a doenga, no entanto existe uma reducdo na prevaléncia da doenga em
pacientes com a pratica de esportes e a dieta rica em fibras, desta maneira,
pretendemos investigar o impacto dos fatores ambientais no surgimento dessas
enfermidades.

3. Para conseguir os resultados desejados, durante as consultas, aqueles pacientes que
livremente queiram participar da investigacao serdo questionados a respeito do estilo
de vida (habitos alimentares, sedentarismo, comportamentos de risco como o uso de
tabaco, comportamento sexual), bem como sera realizada medidas antropométricas
como peso e altura. Ressaltamos se vocé assinar este termo, coletaremos do seu
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prontuario informagdes sobre parametros bioquimicos, hematolégicos e
endoscopicos.

Dos beneficios indiretos, o estudo pretende elucidar o papel do ambiente frente ao
surgimento da doencas inflamatorias intestinais, podendo servir de norte para estudos
futuros, beneficiando outros pacientes a respeito desta relacdo tdo danosa.

5. A pesquisa é importante de ser realizada pois aumentara o grau de conhecimento a

8.

9.

10.

11.

respeito das dos fatores de risco oriundos do ambiente, também chamados de fatores
modificaveis e sua relacao sobre os fatores ndo modificaveis.

Destaca-se que 0s pesquisadores conhecem e respeitam as diretrizes éticas da
resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude (CNS), por este motivo 0s
participantes terdo garantia a respeito da observancia do direito a autonomia, nao
maleficéncia, beneficéncia e justica.

Declara-se que a participacdo do paciente na pesquisa sera encerrada quando as
informac0es desejadas forem obtidas ou quando 0 mesmo desejar ndo mais participar
do estudo. Como ndo ha riscos previsiveis, a pesquisa serd encerrada quando 0s
objetivos e os dados do estudo forem alcancados. Ressalta-se que sera enviada uma
declaragdo de comunicacdo ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da suspensdo ou
do encerramento da investigacdo, e que apds 0 consentimento do mesmo, a mesma
dar-se-a por encerrada. Esta decisdo segue a Resolugdo 466/2012, que estabelece que
toda pesquisa s6 pode ser finalizada com o consentimento do Comité de Etica

Sendo assim:

Se no transcorrer da pesquisa, eu tiver alguma davida ou por qualquer motivo
necessitar posso procurar a pesquisador VANESSA VALGAS DOS SANTOS,
professora da UNIPLAC no telefone (49) 999906898

Tenho a liberdade de néo participar ou interromper a colaboracdo neste estudo no
momento em que desejar, sem necessidade de qualquer explicacdo. A desisténcia ndo
causara nenhum prejuizo a minha salde ou bem estar fisico, nem interferira no meu
tratamento médico.

As informagOes obtidas neste estudo serdo mantidas em sigilo e; em caso de
divulgagdo em publicacbes cientificas, os meus dados pessoais ndo serdo
mencionados.

Caso eu desejar, poderei pessoalmente tomar conhecimento dos resultados ao final
desta pesquisa, a mesma estara disponivel na Biblioteca da UNIPLAC. Além disso,
estudos da microbiota intestinal serdo devolvidos aos pacientes.

DECLARO, outrossim, que apds convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter

entendido o que me foi explicado, consinto voluntariamente em participar desta pesquisa e
assino o presente documento em duas vias de igual teor e forma, ficando uma em minha

posse.
Lages,

de de

(Nome do paciente e assinatura)

Responsavel pelo projeto: Dra. Vanessa Valgas dos Santos

Endereco: Rua Av. Castelo Branco, n°170, Bairro Universitario - Lages - SC - Brasil
Setor: Curso de Mestrado em Ambiente e Salde, Bl. 1 — sala 1226

Telefone para contato: (49) 999906898

E-mail:

vanessavalgas@uniplaclages.edu.br
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Sexo () Masculino () Feminino
Idade
Situacdo conjugal () Solteiro () Casado () Viuvo () Separado
Raca (_ ) Branco (_ ) Pardo () Preto
Escolaridade () Analfabeto () Fundamental | () Fundamental Il
() Ensino médio () Ensino superior
Renda (salario minimo |( ) 1-2 salarios () 2-3salérios ( )3-4 salérios () mais
em reais) de 5
Profisséo
Exposicéo a produtos quimicos?
Tabagismo () Nunca fumou () Jafumou () Ainda fuma
(__ ) Fumava no momento do diagndstico
Consumo de alcool () Nunca bebeu () 1x nasemana ( )2-3xsemana ( ) maisde
3X
Comportamento sexual |( ) Mantem comportamento sexual de risco () Esporadicamente tem

comportamento de risco () Nunca mantive comportamento sexual de risco

Exercicio Fisico

() Nao faz ( )Sim
Se sim, nimero de vezes e tempo de atividade?

CoMorbidades () Nao ( )Sim Quais?

IMC ( )<20kg/im* ( )25-30 kg/m? ( )30-35kg/m* ( )>35
Peso kg/m?

Altura Se obeso, quanto tempo acha que tem excesso de peso?

Estresse emocionalno |( ) Nao () Sim. Separacdo, morte, demissdo...

momento do

diagnostico

Consumo de carne ( )1lvez/semana ( )2-3vezes/semana (  )mais que 3 vezes semana.
vermelha

Consumo de alimentos |( ) 1vez/dia ( )2-3vezes/dia (  )mais que 3 vezes dia

processados

Exemplos: embutidos, enlatados....

Uso de medicacbes
durante a infancia e
adolescéncia.

Quais e com que frequéncia?

Realizagdo prévias de
cirurgias.

( )N&o ( ) Apendicectomia( ) Outras. Quais?

Historia familiar de
doenca inflamatéria
intestinal.

( )Sim ( )Nao
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Anexo 3 — Versdo em Portugués do IBDQ 1-

Com que frequéncia vocé tem evacuado nas duas ultimas semanas? Por favor, indique com
que frequéncia tem evacuado nas Ultimas duas semanas, escolhendo uma das seguintes
opcoes:

1. Mais frequente do que nunca

2. Extremamente frequente

3. Muito frequente

4. Moderado aumento na frequéncia

5. Pouco aumento

6. Pequeno aumento

7. Normal, sem aumento na frequéncia das evacuacgdes

2- Com que frequéncia se sentiu cansado, fatigado e exausto, nas Ultimas duas semanas?
1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca

3- Com que frequéncia, nas ultimas duas semanas, vocé se sentiu frustrado, impaciente ou
inquieto?

1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca
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4- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé ndo foi capaz de ir a escola ou ao seu
trabalho, por causa do seu problema intestinal?

1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca

5- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé teve diarreia?
1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca

6- Quanta disposic¢do fisica vocé sentiu que tinha, nas dltimas duas semanas?
1. Absolutamente sem energia

2. Muito pouca energia

3. Pouca energia

4. Alguma energia

5. Uma moderada quantidade de energia

6. Bastante energia

7. Cheio de energia

7- Com que frequéncia, nas ultimas duas semanas, VOcé se sentiu preocupado com a
possibilidade de precisar de uma cirurgia, por causa do seu problema intestinal?

1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4., Poucas vezes
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5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7. Nunca

8- Com que frequéncia, nas Ultimas duas semanas, vocé teve que atrasar ou cancelar um
compromisso social por causa de seu problema intestinal?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

;

. Nunca

9- Com que frequéncia, nas Ultimas duas semanas, vocé teve cdlicas na barriga?
1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca

10- Com que frequéncia, nas Ultimas duas semanas, vocé sentiu mal estar?
. Sempre
. Quase sempre

. Muitas vezes

. Bem poucas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes
5

6. Raramente

;

. Nunca
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11- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé teve problemas por medo de nédo
achar um banheiro?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

12- Quanta dificuldade vocé teve para praticar esportes ou se divertir como vocé gostaria de
ter feito, por causa dos seus problemas intestinais, nas duas Ultimas semanas?

1. Grande dificuldade, sendo impossivel fazer estas atividades

2. Grande dificuldade 3.

Moderada dificuldade

4. Alguma dificuldade

5. Pouca dificuldade

6. Raramente alguma dificuldade

7. Nenhuma dificuldade

13- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé foi incomodado por dores na
barriga?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

14- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé teve problemas para ter uma boa
noite de sono ou por acordar durante a noite?
1. Sempre

2. Quase sempre
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3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7. Nunca

15- Com que frequéncia, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu deprimido e sem coragem?
. Sempre
. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

16- Com que frequéncia, nas duas ultimas semanas, vocé evitou ir a lugares que nao tivessem
banheiros (privada) bem proximos?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

;

. Nunca

17- De uma maneira geral, nas ultimas duas semanas, quanto problema vocé teve com a
eliminacdo de grande quantidade de gazes?

1. O principal problema

2. Um grande problema

3. Um importante problema

4. Algum problema

5. Pouco problema

6. Raramente foi um problema

7. Nenhum problema
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18- De uma maneira geral, nas duas Ultimas semanas, quanto problema vocé teve para manter
0 Seu peso como voceé gostaria que fosse?

1. O principal problema

2. Um grande problema

3. Um importante problema

4. Algum problema

5. Pouco problema

6. Raramente foi um problema

7. Nenhum problema

19- Muitos pacientes com problemas intestinais, com frequéncia tém preocupacdes e ficam
ansiosos com sua doenca. Isto inclui preocupacGes com cancer, preocupagdes de nunca se
sentir melhor novamente, preocupacdo em ter uma piora. Com que frequéncia, nas duas

Itimas semanas, vocé se sentiu preocupado ou ansioso?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

u

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

20- Quanto tempo, nas Ultimas duas semanas, vocé sentiu inchago na barriga?
. Sempre
. Quase sempre

. Muitas vezes

. Bem poucas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes
5

6. Raramente

;

. Nunca

21- Quanto tempo, nas Ultimas duas semanas, vocé se sentiu tranquilo e relaxado?

1. Nunca
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2. Raramente

3. Bem poucas vezes
4. Poucas vezes

5. Muitas vezes

6. Quase sempre

7. Sempre

22- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé teve problemas de sangramento retal com
suas evacuagdes?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

;

. Nunca

23- Quanto do tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu vergonha por causa do seu
problema intestinal?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

24- Quanto tempo, nas duas ultimas semanas, vocé foi incomodado por ter que ir ao banheiro
evacuar e nao conseguiu, apesar do esforgo?

1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
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6. Raramente

7. Nunca

25- Quanto tempo, nas duas ultimas semanas, vocé sentiu vontade de chorar?
. Sempre
. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

;

. Nunca

26- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé foi incomodado por evacuar
acidentalmente nas suas calgas?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

27- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu raiva por causa do seu problema
intestinal?

. Sempre

. Quase sempre

. Muitas vezes

. Bem poucas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes
5

6. Raramente

;

. Nunca
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28- Quanto diminuiu sua atividade sexual, nas duas ultimas semanas, por causa do seu
problema intestinal?

1. Absolutamente sem sexo

2. Grande limitacéo

3. Moderada limitagéo

4. Alguma limitagdo

5. Pouca limitacéo

6. Raramente limitacao

7. Sem limitagdo alguma

29- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu enjoado?
. Sempre
. Quase sempre

. Muitas vezes

1

2

3

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7

. Nunca

30- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé se sentiu irritado?
1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4. Poucas vezes

5. Bem poucas vezes

6. Raramente

7. Nunca

31- Quanto tempo, nas duas Ultimas semanas, vocé sentiu falta de compreensédo por parte das
outras pessoas?

1. Sempre

2. Quase sempre

3. Muitas vezes

4., Poucas vezes
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5. Bem poucas vezes
6. Raramente

7. Nunca

32- Quanto satisfeito, feliz ou agradecido vocé se sentiu com sua vida pessoal, nas duas
ultimas semanas?

. Muito insatisfeito, infeliz a maioria do tempo

. Geralmente insatisfeito, infeliz

. Um pouco insatisfeito, infeliz

1

2

3

4. Geralmente satisfeito, agradecido

5. Satisfeito a maior parte do tempo, feliz

6. Muito satisfeito a maior parte do tempo, feliz
7

. Extremamente satisfeito, ndo poderia estar mais feliz ou agradecido

PONTUACAO DO IBDQ As questdes que compdem cada dominio apresentam-se no

questionario de maneira ndo ordenada, para que sejam evitados viéses nas respostas.

Cada questdo dentro de cada um dos dominios aferidos tem sete alternativas de respostas.

Cada opc¢éo de resposta vale seu proprio nimero em pontos, sendo 1 pior qualidade de vida e

7 a melhor, somando-se o total de pontos obtidos em cada dominio. A soma simples de todos

os dominios resultara no escore total obtido pelo paciente.

Abaixo sdo relacionadas os dominios e suas respectivas questoes:

1- Questbes do componente sintomas intestinais: 01, 05, 09, 13, 17, 20, 22, 24, 26, 29
(Escores podem variar de 10 a 70 pontos).

2- Questdes do componente sintomas sistémicos: 02, 06, 10, 14, 18 (Escores podem variar
de 5 a 35 pontos).

3- Questdes do componente aspectos sociais: 04, 08, 12, 16, 28 (Escores podem variar de 5
a 35 pontos).

4- Questdes do componente aspectos emocionais: 03, 07, 11



