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Resumo

A doenca de Crohn com envolvimento predominante ou
exclusivo do intestino delgado, pode assumir formas de
apresentacdo clinica menos caracteristicas, com escassa
expressdo digestiva, de dificil diagndstico. A frequéncia re-
lativa destes casos em idade pediatrica, é ainda pouco
conhecida, dadas as limita¢des diagndsticas da radiologia
no estadio inicial da doenga e a reduzida experiéncia de uti-
lizagdo da enteroscopia e da video-capsula endoscopica.

Apresenta-se um caso pediatrico paradigmatico de doenca
de Crohn do intestino delgado, manifestando-se por anemia
e emagrecimento, em que o contributo da enteroscopia foi
determinante para a orientacdo diagnostica. A inespecifici-
dade do quadro clinico-endoscopico-histolégico impds o
diagnostico diferencial com outras entidades. Foi excluido
linfoma intestinal, tendo a positividade da prova tuber-
culinica (sem evidéncia de doenca por BK), requerido a
instituicdo de terapéutica anti-bacilar, em simultaneo com
terapéutica anti-inflamatéria. Salientam-se a importancia do
reconhecimento destas formas da doenca de Crohn conside-
radas raras na crianga, bem como das potencialidades dia-
gnosticas da enteroscopia, na patologia do intestino delgado.

Summary

Crohn's disease with upper small bowel involvement may
present atypical clinical patterns with limited gastrointesti-
nal symptoms. The frequency of these cases in children is
still relatively unknown, due to diagnostic limitations of
conventional radiology at early stages of the disease and to
the small experience with enteroscopy and Video Capsule
endoscopy.

We describe a challenging paediatric case of Crohn's dis-
ease with small bowel involvement (jejunal Crohn's dis-
ease), presenting anaemia and weight loss, in which the
contribution of enteroscopy was relevant to diagnostic eva-
luation. The nonspecificity of the clinical and histological
picture required the exclusion of other clinical entities,
including lymphoma and tuberculosis. The peculiarities of
the present case are discussed, emphasizing the importance
of the recognition of jejunal Crohn's disease in children and
of the diagnostic role of enteroscopy in small bowel disease.
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INTRODUCAO

A doenca de Crohn com envolvimento predominante do
intestino delgado pode manifestar-se, sobretudo em
idade pediatrica de forma oligossintomética, com
expressdo digestiva escassa ou mesmo ausente (1-3). A
frequéncia relativa destes casos pediatricos € ainda
pouco conhecida, dadas as limitagdes diagndsticas do
estudo radioldgico no estadio inicial da doenga e a
reduzida experiéncia de utilizagdo da enteroscopia neste
contexto, em grande parte pela inexisténcia de modelos
de enteroscdpios de dimensdes mais reduzidas, adequa-
dos a crianga. Esta modalidade endoscépica tem no
entanto vindo a assumir uma relevancia crescente, de-
signadamente no adulto com patologia luminal do

intestino delgado proximal, associada ou ndo a hemorra-
gia digestiva (6bvia ou oculta), pelo seu potencial de
diagnostico e de intervencdo terapéutica (4-6).
Apresenta-se o caso de uma adolescente com doenca de
Crohn de manifestacdo inicial insidiosa, demonstrativo
do contributo diagndstico da enteroscopia na patologia
do intestino delgado e em particular no diagndstico
diferencial da doenca de Crohn com outras entidades
nosoldgicas. Comentam-se em particular duas possibili-
dades diagnosticas - linfoma intestinal e infeccdo por
Mycobacterium tuberculosis (BK) - bem como as difi-
culdades associadas a inespecificidade das lesbes
endoscopicas e histoldgicas, condicionando as opgdes
terapéuticas.

(1)Unidade de Gastrenterologia Pediatrica, Servico de Pediatria,
Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal.

(2) Servico de Gastrenterologia, Hospital de Santa Maria, Lishoa,
Portugal.

(3) Servigo de Anatomia Patologica, Hospital de Santa Maria, Lishoa,
Portugal.

Recebido para publicacdo: 19/08/2004
Aceite para publicacdo: 11/11/2004



162 A. LOPES ET AL

CASO CLINICO

Paciente do sexo feminino, 12 anos e 9 meses, de origem
indiana. Os antecedentes familiares e pessoais eram irre-
levantes, exceptuando dieta vegetariana de todo o agre-
gado familiar (incluindo a crianca). O esquema de imu-
nizagBes (incluindo BCG ao nascer) estava actualizado.
A evolucdo estaturo-ponderal, o desenvolvimento psico-
motor e a escolaridade foram adequados, até ao inicio da

doenca actual; auséncia de menarca. Com a idade de 10
anos a crianga fez uma viagem a India (estadia de cerca
de um més); nesta altura ndo houve contactos conheci-
dos com doencas infecto-contagiosas.

Cerca de 2 meses antes do internamento, iniciou quadro
clinico caracterizado por dor abdominal persistente,

localizada no hipogastro, agravando-se por vezes com a
ingestdo de alimentos, sem outros factores de agrava-
mento ou de alivio reconhecidos. Associavam-se ainda
desde essa altura, astenia, anorexia e emagrecimento
significativos (perda de peso de 10 kg neste periodo) e
modificacdo do padrdo intestinal habitual, com insta-
lagdo recente de obstipacéo (dejecgdes de 3/3 dias, con-
sisténcia dura, relativamente a um padrdo prévio de
dejeccbes diarias e moldadas). Foram referidas adi-
cionalmente temperaturas subfebris de predominio ves-
pertino e artralgias (articulacOes tibiotarsicas, joelhos e
coluna lombar) sem cardcter migratorio e sem outros
sinais inflamatérios. Foi negada sintomatologia relati-
va a outros 6rgaos ou sistemas, incluindo lesdes cuta-
neo-mucosas. A crianca foi referenciada ao nosso
servigo, tendo ficado internada para esclarecimento do
quadro clinico.

Do exame objectivo na admisséo salientava-se: aspecto
doente, emagrecimento (altura - 1,62 m, peso - 48,7 Kg)
e palidez cutdneo-mucosa, bem como dor moderada a
palpagdo abdominal na regido do hipogastro; sem
organomegalias ou massas palpaveis; estadio de Tanner-

M2P2 (de acordo com a idade). O exame ginecolégico
era normal e o restante exame objectivo ndo evidenciou
outras alteracoes valorizaveis.

Foram colocadas como hipéteses de diagnéstico mais
plausiveis: em 1° lugar e atendendo ao grupo etario,
doenca inflamatoria intestinal idiopatica, nomeadamente
doenga de Crohn, apesar da escassez sintomatica no
plano gastrointestinal; como 22 hipétese, patologia neo-
plasica, nomeadamente doenga linfoproliferativa com
potencial envolvimento gastrointestinal, e finalmente,
outra patologia inflamatdria ou infecciosa sistémica com
expressdo intestinal, incluindo tuberculose intestinal.
Dos exames complementares de diagndstico efectuados
salientam-se no plano analitico : Hg 9,5 g/dl, Ht 32,3%,
VGM 58,6, HGM 17,1, CHGM 27,0, auséncia de alte-
racoes na férmula leucocitaria ou na contagem de pla-
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quetas; siderémia 19 ug/dl, ferritina sérica 6,0 ng/ml,
CTFF 357 ug/dl, VS 30 mm, PCR 4,7 mg/dl, Proteino-
grama com elevacdo de alfa2 (12,8 g/L) sem alteracdo
das restantes fracgdes. Encontravam-se dentro dos va-
lores normais os seguintes parametros: fibrinogenémia,
tempo de protrombina, ionograma sérico, niveis séricos
de &c. folico e vit B12, zinco, célcio, fosforo, fosfatase
alcalina, AST/ALT, y-GT, bilirrubina, LDH, ureia, crea-
tinina, glucose. A analise de urina tipo Il foi normal e
respectiva urocultura negativa.

No plano imunolégico foram normais 0s seguintes
exames: subpopulagdes linfocitarias, imunoglobulinas
séricas (classes e subclasses), complemento sérico (C3 e
C4); serologias negativas para VIH I/l , virus EBV e
CMV. A pesquisa de anticorpos anti-Saccharomyces
cerevisiae (ASCA) revelar-se-ia positiva, embora 0s
respectivos resultados tenham sido obtidos posterior-
mente ao estabelecimento do diagnostico: 1gA 32 UA/mI
(ref.< 20 UA/mI), 1gG 143 UA/m (ref. < 20 UA/mI);a pes-
quisa de p-ANCA, anticorpos anti-transglutaminase,
anti-gliadina e de outros auto-anticorpos nao especifcos
de 6rgado, foi negativa.

A imunofixacdo no soro e urina e a pesquisa de proteina
de Bence-Jones na urina foram negativas, bem como a
pesquisa dos marcadores tumorais (R2-microglobulina,
o-fetoproteina, CEA).

Seriam adicionalmente normais ou negativos 0s
seguintes exames: doseamento de alfa l-antitripsina
fecal, esteatocrito, pesquisa de leucdcitos e sangue ocul-
to fecais, coprocultura e exame parasitologico das fezes.
Foi efectuada prova tuberculinica (Mantoux), que evi-
denciou uma induracdo com 23 mm de didmetro, tendo
o rastreio familiar para infeccdo por bacilo de Koch
(BK) sido negativo. O exame oftalmologico incluindo
fundoscopia foi normal.

Dos exames imagioldgicos destacam-se: teleradiografia
de térax, ecografia e tomografia axial computorizada
(TAC) abdomino-pélvica sem alteracoes.

Foi efectuada endoscopia digestiva alta convencional
(até a 2% porgdo do duodeno), que revelou apenas um
padrdo difuso de hiperémia gastrica ligeira, sendo ne-
gativos o teste de urease e a pesquisa de H. pylori em
cultura de biopsia gastrica. Histologicamente observou-
se gastrite activa moderada e focal, tendo sido negativa
a pesquisa de H. pylori; eséfago e duodeno sem alte-
racBes. A colonoscopia total com ileoscopia e respectiva
avaliacdo histologica ndo revelaram alteragdes signi-
ficativas.

O estudo radiolégico do intestino delgado demonstrou
irregularidade de mdltiplas ansas jejunais, com espessa-
mento das pregas, por vezes adquirindo forma nodular,
observando-se na porcdo mais distal do jejuno defeitos
de repleccdo nodulares de maiores dimensdes, ndo se
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Figura 1 - Estudo radioldgico do intestino delgado: irregularidade
das ansas jejunais com multiplos defeitos de repleccédo nodulares.

observando no entanto especial atingimento do ileon
(Figura 1).

Subsequentemente foi realizada enteroscopia sob aneste-
sia geral, tendo sido efectuados no mesmo tempo
anestésico mielograma e biopsia osteomedular, perante a
hipdtese diagndstica também considerada de doenca lin-
foproliferativa intestinal. A avaliacdo endoscépica (até
60 cm abaixo do angulo de Treitz) evidenciou: lesGes
segmentares e focais no duodeno distal e no jejuno pro-
ximal, caracterizadas por Ulceras aftoides e lineares e
formacOes pseudo-polipdides alternando com mucosa
aparentemente integra (Figuras 2 e 3). No exame anato-
mo-patolégico das regides biopsadas destacava-se a
coexisténcia de fragmentos de mucosa da por¢ao proxi-
mal do intestino de estrutura geral conservada, com fra-
gmentos de estrutura alterada em que havia infiltrado
inflamatorio por mono e polimorfonucleares, agregados
linféides e permeacdo epitelial focal por neutréfilos.
Observava-se, também, exsudado fibrino-granulocitario
(Figuras 4A e 4B). Nas amostras avaliadas ndo se recon-
heceram granulomas, microrganismos, nem infiltracdo
por linfoma; a coloracdo pelo método de Ziehl-Nielsen
foi negativa. As alteracdes histol6gicas referidas evi-
denciavam um processo inflamatério crénico, activo e
focal, que, embora ndo diagndstico, era compativel com
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Figura 3 - Enteroscopia: Ulceras aftoides e formacdes nodulares de
tipo pseudo-polipéide no jejuno proximal.

doenca de Crohn. Uma potencial etiologia medicamentosa
foi excluida (auséncia de exposicdo prévia a farmacos).

Da investigacdo adicional realizada salienta-se: pes-
quisa de BK no suco gastrico negativa; hemocultura
para BK (Bactec) em sangue medular (mielograma) e
pesquisa de Mycobacterium pelo método de reaccdo em
cadeia pela polimerase (PCR) em biopsia jejunal e
sangue medular negativas; mielograma e biopsia
osteomedular sem evidéncia de células neoplasicas;
cintigrafia éssea sem alteragdes.

Nesta fase afastar-se-ia com grande probabilidade a
hipétese de doenca linfoproliferativa, sendo muito
plausivel o diagnéstico de doenca de Crohn. Persistia no
entanto a davida quanto a adequada valorizacdo da
prova tuberculinica no contexto clinico, na auséncia de
evidéncia de doenca (digestiva ou extra-digestiva) por
BK: doenca de Crohn com infeccdo associada por
Mycobacterium (tuberculosis, avium)?

Foi assumido o diagnostico de doenca de Crohn, ini-
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Figuras 4A e 4B - Exame anatomo-patolégico de biopsias do jejuno proximal (Hex10): coexisténcia de fragmentos de estrutura geral con-
servada (4A) com fragmentos de estrutura alterada (4B), caracterizada por infiltrado por mono e polimorfonucleares, agregados linféides e

permeacdo epitelial focal por neutréfilos; auséncia de granulomas.

ciando-se terapéutica oral com mesalazina (dose 2 g/d),
e prednisona (dose 50 mg/d), bem como administracao
de suplementos vitaminicos (per o0s) e de ferro (via pa-
rentérica), paralelamente a instituicdo de dieta hiper-
caldrica, pobre em residuos e com restri¢do de lactose.
Foi adicionalmente providenciado apoio psicoldgico.
Apesar da auséncia de evidéncia suportando o diagnos-
tico de doenca por BK, perante prova tuberculinica po-
sitiva no contexto clinico descrito, decidiu-se iniciar
simultaneamente terapéutica anti-bacilar com esquema
terapéutico para doenga por BK (isoniazida, rifampicina
e pirazinamida durante 2 meses, seguida de isoniazida e
rifampicina durante 4 meses).

Assistiu-se a uma melhoria clinica progressiva significa-
tiva, com recuperacdo franca do estado geral e do
apetite, regressdo do quadro doloroso abdominal e arti-
cular, a par da normalizacdo dos parametros laboratori-
ais alterados (hemograma com constantes globulares,
VS, siderémia, ferritina), tendo a crianca entretanto alta
para a consulta de Gastrenterologia Peditrica.
\erificou-se 0 aparecimento da menarca 3 meses apos 0
internamento.

A terapéutica foi bem tolerada sem efeitos colaterais re-
levantes a excepcdo de ligeira impregnacdo corticide,
que regrediu completamente ap6s subsequente reducao
progressiva da corticoterapia (esquema em dias alterna-
dos), com suspensdo apds 12 meses de terapéutica.
Actualmente esta medicada apenas com mesalazina
(dose 1,5 g/d), mantendo dieta sem restricoes. A tomo-
densitometria 6ssea (efectuada 12 meses ap6s 0 inicio
da terapeutica) ndo mostrou alteracdes da massa 0ssea.
Na dltima avaliacdo (2 anos ap6s a alta) mantinha-se
assintomatica, com excelente estado geral, desenvolven-
do actividade fisica de acordo com a idade, sem

restricbes e evidenciando bom rendimento escolar.
Exame objectivo sem alteragdes; somatometria: peso
79 Kg, altura 1,64 cm.

DISCUSSAO

O presente caso exemplifica algumas das dificuldades
potenciais na abordagem diagnostica da patologia infil-
trativa do intestino delgado no adolescente ou na
crianga mais pequena.

Refere-se a uma adolescente com quadro clinico com-
pativel com doenca de Crohn, de apresentacéo insidiosa
e com escassa expressao digestiva. Estas formas oligos-
sintométicas da doenca com manifestagBes predomi-
nantes sistémicas (febre, astenia, anorexia, emagreci-
mento), e discreta ou ausente expressdo gastrointestinal,
ndo sdo raras em idade pediétrica (1-3,7), impondo sem-
pre, no entanto, um elevado indice de suspei¢do, pela
diversidade de entidades nosologicas a considerar no
diagndstico diferencial neste grupo etério.

A associacdo de anemia sideropénica respondendo a te-
rapéutica marcial parentérica associada a evidéncia la-
boratorial de sindrome inflamatoria, eram a favor de
patologia inflamatoria com envolvimento do intestino
proximal. Embora no contexto clinico referido, a doenca
de Crohn constituisse o diagnostico mais provavel,
determinadas particularidades clinico-histolégicas re-
quereram a exclusdo formal de tuberculose e de linfoma
intestinal, apesar da sua reconhecida raridade na crianga.

De facto, embora a avaliagdo endoscopica convencional
proximal (até a 22 porcdo do duodeno) e distal (ileo-
colonoscopia) ndo tivesse revelado alterac@es significa-
tivas, o estudo radioldgico do intestino delgado viria a
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demonstrar a presenca de irregularidades ao nivel do
jejuno proximal (padrdo nodular), cuja caracterizacdo
adicional so foi possivel por enteroscopia. Os achados
da enteroscopia e histologia, embora inespecificos (de-
signadamente auséncia de granulomas na histologia),
foram compativeis com o diagndstico de doenga de
Crohn. No entanto, a sua inespecificidade associada ao
grave compromisso do estado geral da crianga, impuse-
ram a exclusdo formal de outras entidades, designada-
mente linfoma intestinal e tuberculose intestinal .

O padrao histolégico de jejunite ulcerativa focal tem
sido recentemente reconhecido como uma manifestacéo
inicial versus precursora de linfoma intestinal, desi-
gnadamente no contexto clinico de doenca celiaca re-
fractaria (8), exigindo uma abordagem agressiva. Esta
hipotese seria excluida mediante exame histologico do
jejuno, medulograma, biopsia 6ssea e cintigrafia dssea
normais.

Por outro lado, no contexto epidemiolégico nacional e
perante os antecedentes de deslocagdo prévia (embora
ndo recente) a uma zona endémica de infecgéo por BK,
apesar da auséncia de evidéncia de doenca pulmonar
ou extra-pulmonar, esta hipétese (infeccdo por Myco-
bacterium tuberculosis) ndo podia deixar de ser consi-
derada (perante prova tuberculinica claramente positi-
va). Adicionalmente, na auséncia de imunodeficiéncia
priméria ou adquirida, seria remota a possibilidade de
infeccdo por micobactéria atipica (Mycobacterium
avium-intracellulare).

A tuberculose intestinal envolve predominantemente o
ileo distal e o cego, embora qualquer nivel do tracto gas-
trointestinal possa ser atingido, com descontinuidade, a
semelhanga da doenca de Crohn (9,10). O padrdo das
lesdes podera ser infiltrativo, condicionando espessa-
mento da parede intestinal e areas de estenose, ou endo-
luminal (de tipo nodular), tal como o linfoma intestinal.
Importa salientar que a negatividade da coloragdo pelo
método de Ziehl-Nielsen (como no presente caso), nao
exclui em absoluto esta possibilidade diagndstica
(tuberculose intestinal) e que, por outro lado, a eventual
demonstracdo histologica da presenca de granulomas
nem sempre se associa a caseificacao (9,10).

Este contexto clinico, associado a necessidade da insti-
tuicdo de terapéutica corticdide uma vez assumido como
diagnostico principal o de doenga de Crohn, imp0s a
opcao pela associacdo de terapéutica anti-bacilar, apesar
da auséncia de evidéncia directa de infeccdo por BK
(intestinal ou extra-digestiva). Seriam, no entanto,
admissiveis ainda varias alternativas: terapéutica como
infeccdo (2 meses) ou como doenga (6 meses)?
Terapéutica anti-bacilar pré-corticoterapia ou em
simultaneo?

A gravidade do estado clinico da doente e a impossibi-
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lidade de excluir inequivocamente a hipétese de infeccéo
por BK, condicionaram as 2% opcOes terapéuticas (isto
é, 6 meses de duracdo, em simultdneo com corticote-
rapia), certamente discutiveis. Permanece, obviamente,
por determinar o significado da positividade da prova
tuberculinica, bem como um potencial contributo (se é
que algum) da terapéutica anti-bacilar para a remissao
clinica.

Em conclusdo, a enteroscopia constitui certamente um
valioso auxiliar de diagnostico gastrenterolégico em
idade pediatrica, complementar de outros métodos e em
particular do estudo radioldgico convencional, sobretudo
na caracterizacdo da patologia infiltrativa do intestino
delgado (4-6,11). Com a recente generalizagdo da uti-
lizacdo da video-cdpsula endoscépica, tem vindo a ser
demonstrado o seu interesse diagndstico na doenca de
Crohn do intestino delgado, incluindo em idade pediétri-
ca (12). No entanto, o contributo inegével deste novo
meio de diagndstico ndo minimizara certamente a
importancia da enteroscopia, a qual permite a obtencéo
de material para diagndstico e eventual intervencao te-
rapéutica. O seu potencial de diagndstico podera ser
ampliado mediante estudos adicionais no material de
biopsia, incluindo entre outros, culturas em meios
especificos e deteccdo de microrganismos por métodos
de biologia molecular (13). Esta modalidade de diagnds-
tico (e de terapéutica), que vird previsivelmente a ter
uma utilizacdo crescente neste grupo etario, devera ser
considerada em contextos clinicos bem seleccionados,
sobretudo perante uma avaliagdo endoscopica conven-
cional (alta e baixa) e radiologia intestinal ndo contribu-
tivas.
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