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RESUMO

A doença inflamatória intestinal (DII) caracteriza-se pela inflamação crônica e idiopática do trato gastrointestinal que incluem 
doença de Chron (DC), retocolite ulcerativa (RCU) e as colites indeterminadas (CI); nas crianças, que correspondem a cerca de 10% 
dos casos nos EUA, há comumente história familiar de DII, sugerindo associação genética. Fatores ambientais também estariam 
relacionados como fatores de risco ou protetores. Geralmente os pacientes pediátricos apresentam quadros iniciais mais graves 
e extensos da doença, como comprometimento nutricional, atraso de crescimento e puberdade, bem como maior prevalência de 
sintomas extra intestinais. Podem ser de apresentações e gravidade variáveis, acometendo olhos, rins, articulações, dentre outros. 
Este estudo se propõe a descrever as principais manifestações extra intestinais mais comuns em pacientes com doença inflamatória 
intestinal na população pediátrica, a partir de revisão de literatura.
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ABSTRACT

Inflammatory bowel disease (IBD) is characterized by chronic idiopathic inflammation of the gastrointestinal tract including 
Crohn’s disease (CD), ulcerative colitis (UC) and indeterminate colitis (IC); in children, which correspond to about 10% of the 
cases in the U.S., there are commonly family history of IBD, suggesting genetic association. Environmental factors are also 
related risk or protective factors. In general pediatric patients have more severe initial frames and extensive disease, as nutritional 
impairment, delayed growth and puberty, as well as a higher prevalence of extra intestinal symptoms. These manifestations can 
be of variable presentations, as well as its severity, affecting the eyes, kidneys, joints, among others. This study aims to describe 
the main extra intestinal manifestations more common in patients with inflammatory bowel disease in the pediatric population, 
through a literature review.
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INTRODUÇÃO

Estima-se que mais de um milhão de pessoas nos Estados 
Unidos tem doença inflamatória intestinal (DII) e cerca de 
10% destes pacientes são crianças.1 Representa um espectro 
de distúrbios que incluem retocolite ulcerativa (RCU), 
doença de Crohn (DC) e colites indeterminadas (CI), com 
inflamação crônica e idiopática do trato gastrintestinal 
(Tabela 1). O tipo de DII geralmente é determinada pela 
parte do trato gastrointestinal (TGI) que é afetada.2 A doença 
de Chron acomete qualquer parte do TGI, da boca ao ânus, 
e transmural. A inflamação associada a RCU usualmente se 
inicia no reto e estende-se proximalmente, com um padrão 
de continuidade; eventualmente pode acometer todo o cólon.  
Quando não se pode firmar diagnóstico de RCU ou DC a 
partir de critérios clínicos, radiológicos, endoscópicos ou 
histopatológicos, a criança com doença intestinal é descrita 
como colite indeterminada.3 Embora ambas tenham patologias 
e características clínicas, sua patogênese ainda é pobremente 
compreendida. A proporção de colite indeterminada diminui 
com o aumento da idade, sugerindo que a colite indeterminada 
deve representar uma forma de acometimento de DII que se 
apresenta antes do fenótipo definitivo ou que os critérios de 
classificação atual não seriam aplicáveis a crianças menores.

Uma distribuição bimodal tem sido vista, com um início 
precoce entre 10-20 anos de idade, e outra, mas com um 
pico menor, entre 50-80 anos. Aproximadamente 25% dos 
pacientes apresentam antes dos 20 anos. A DII pode ser tão 
precoce como no primeiro ano de vida, e esse aumento de 
incidência entre crianças jovens tem sido observada desde 
a virada do século. Crianças com início precoce de DII tem 
mais frequentemente o envolvimento do cólon. Nos países 
desenvolvidos, esses distúrbios são as maiores causas de 
inflamação intestinal crônica.4

A maioria dos pacientes pediátricos são diagnosticados 
na infância tardia e adolescência, embora observe-se 

Crianças com 
DII (n=416)

DC RCU CI

N 276 99 41
Masculino/
Feminino 164/112 48/51 19/22

Idade média 
ao diagnóstico 11.6 (8.9-13.2) 10.9(8.8-10.8) 10(7.6-12.5)

Caucasianos 97.8% (270/276) 94.9%(94/99) 97.5% (40/41)
Duração média 
do seguimento 
(anos)

3.7 (1.7-6.0) 3.5(1.1-4.8) 2.5(0.4-4.1)

Tabela 1. Pacientes com diagnóstico de doença inflamatória intestinal 
na infância.

Fonte: Adaptada de Van Limbergen J, Russell RK, Drummond HE, 
Aldhous MC, Round NK, Nimmo ER. Definition of phenotypic 
characteristics of childhood-onset inflammatory bowel disease. 
Gastroenterology. 2008;135(4):1114.

precocemente. A incidência de DII em crianças está em aumento. 
Um estudo canadense, relatou um aumento de 21,3 para 26,2 
por 200 habitantes entre 1999 e 2008, com o crescimento mais 
evidente em indivíduos com menos de 10 anos de idade. Na 
Finlândia sugeriu-se que a incidência de DII dobrou entre os 
anos de 1987 e 2003, um período de 15 anos.5 As crianças, em 
geral, apresentam quadros iniciais mais graves e extensos da 
doença, maior prevalência de manifestações extra intestinais 
(Quadro 1) e importante comprometimento nutricional, 
além de particularidades como atraso do crescimento e do 
desenvolvimento, quando comparadas aos adultos. Tais fatos 
podem ser decorrentes do controle inadequado da inflamação, 
do retardo no diagnóstico, da resposta imune, de fatores 
ambientais, dietéticos, do microbioma, das manifestações 
extra intestinais e da dificuldade de se obter a manutenção da 
remissão ou ainda dos efeitos colaterais do tratamento.6

Quadro 1. Manifestações extra intestinais na DII.

Manifestações extraintestinais comuns

Musculoesqueléticas
Artrite
Espondilite Anquilosante
Envolvimento Articular isolado (sacroileíte)
Osteopatia hipertrófica
Periostite
Osteoporose
Necrose asséptica
Osteomalácia

Pele e cavidade oral
Eritema Nodoso
Pioderma Gangrenoso
Ulceras aftosas
Erupções Vesicopustulares
Vasculite Necrotizante
Doença de Chron metastática
Fissuras e Fístulas
Doença de Chron oral
Farmacodermia

Deficiência nutricional
Acrodermatite enteropática (zinco)
Púrpura (vitaminas C e K)
Glossite (vitamina B)
Alopecia e Fragilidade ungueal (proteínas)

Doenças associadas
Vitiligo
Psoríase
Amiloidose
Epidermólise

Continua.
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Crianças também comumente apresentam história familiar de 
DII, sugerindo forte associação genética.7 Em estudo realizado 
no Reino Unido, foram recrutados de todos os centros de 
gastroenterologia pediátrica na Escócia 416 pacientes com 
diagnóstico de DII antes do 17 º aniversário. Observou-se que 
276 destes foram classificados com DC, 99 como RCU e 41 
como colite indeterminada.8

Dados são controversos no que diz respeito a relação doença 
de Chron e retocolite ulcerativa e aleitamento. O aleitamento 
estimula a maturação e desenvolvimento da mucosa intestinal, 
protegendo de infecções gastrointestinais na infância. Estudos 
sugerem que DII acometeria menos frequentemente crianças 
amamentadas. Sugere-se ainda que exposição a infecções 
no período neonatal, como diarreias e a exposição precoce a 
antibióticos poderiam aumentar o risco de DII, sendo o risco 
ainda maior se a exposição for antes dos primeiros anos de 
vida.9 A exposição precoce a animais teria um efeito protetor. 
A observação tem a hipótese de que a exposição a patógenos 
precocemente conferiria ao indivíduo proteção contra doenças 
imunomediadas.10 Quanto à dieta, há sugestão de que o 
aumento da ingesta de gorduras (mono ou poli-insaturado) 
estão relacionadas positivamente a DII, enquanto uma dieta 
rica em fibras e vitamina D teriam uma relação inversa.11-13

A resposta imunológica já foi identificada como crucial para 
DII (doença inflamatória intestinal). Isso é influenciado tanto 
por fatores humorais quanto microbiológicos, que interagem, 
podendo resultar em reposta exagerada com consequente 
lesão da mucosa.14 Defeitos em qualquer desses aspectos do 
sistema imunológico resultam em resposta anormal (excessiva 
ou ineficaz) à microbiota intestinal. São eles: Defeito na 
barreira epitelial,15 disfunção da resposta celular16 ou níveis 
anormais de fatores humorais nos tecidos: inflamatórios ou 
imunorreguladores.17 A flora intestinal parece também estar 
implicada no desenvolvimento de DII quando associada a 
defeitos imunogênicos.18 Embora a flora constitua um fator 
importante, não foi possível identificar um agente intimamente 
relacionado a DII. Em crianças, é possível identificar 
alterações na população da microbiota já na instalação da 
DII.19 Vários loci genéticos foram relacionados a DII. Alguns 
estão diretamente ligados à doença. Outros atuam apenas na 
modulação de expressão proteica, atuando de forma conjunta 

Continuação. Conclusão.

Manifestações extraintestinais comuns

Hepatobiliar
Colangite Esclerosante Primária
Colangite Esclerosante Primária de Pequenos Ductos
Carcinoma de Ductos Biliares
Colelitíase
Hepatite Crônica Autoimune
Pericolangite
Fibrose Portal
Esteatose Hepática

Oftalmológicos
Uveíte
Iriti
Episclerite
Escleromalácia
Úlceras de Córnea
Retinopatia
Neurite Retro bulbar
Ceratopatia do Chron

Metabólicos
Retardo do Crescimento
Atraso Puberal

Manifestações extraintestinais menos comuns
Hematológicas e vasculares

Anemia- Ferropriva, por Deficiência de Folato ou Vitamina 
B12, Hemolítica, da Doença Crônica
Púrpura Trombocitopênica
Tromboflebite
Tromboembolismo
Arterite
Poliarterite Nodosa
Arterite de Takayasu
Anticorpo Anti cardiolipina
Vasculite Cutânea
Hipoesplenismo

Renal e trato genitourinário
Cálculo Renal (cálculos de oxalato na doença ileal)
Extensão local da DC envolvendo ureter ou bexiga
Amiloidose
Nefrotoxicidade relacionada a Drogas
Dano Tubular Renal

Neurológico
Neuropatia periférica
Mielopatia
Disfunção Vestibular

Quadro 1. Manifestações extra intestinais na DII. Quadro 1. Manifestações extra intestinais na DII.

Continua.

Manifestações extraintestinais comuns

Pseudotumor Cerebral
Miastenia Gravis

Trato respiratório
Fibrose Pulmonar
Vasculite
Bronquite
Laringotraqueíte aguda
Doença intersticial
Sarcoidose
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para determinar maior risco para o desenvolvimento da DII. 
Essas alterações genéticas atingem vias relacionadas à doença 
inflamatória intestinal, e podem somar-se determinando 
uma instalação precoce da doença. Essas vias imunológicas 
comprometidas podem estar relacionadas a outras doenças 
imunomediadas ou conferir alguma imunodeficiência.18

Pacientes com DII tipicamente apresentam manifestações na 
idade escolar (avaliar mudança para escolar) e adolescência,  e 
podem apresentar uma ou várias das manifestações: sintomas 
gastrointestinais (diarreia, sangue nas fezes, dor abdominal), 
distúrbios de crescimento (déficit de crescimento, atraso puberal, 
desnutrição ou mesmo sobrepeso), além de manifestações 
extra intestinais (estomatite aftosa, eritema nodoso, pioderma 
gangrenoso, uveíte, icterícia ou hepatomegalia, artrite).

A suspeita de DII parte da combinação de dados clínicos e de 
exames complementares, incluindo exames radiológicos e 
endoscópicos, incluindo biópsias. Essa investigação ajuda a 
localizar a doença e fazer a distinção em DC ou RCU. Nenhum 
parâmetro clínico e laboratorial é útil em predizer isoladamente a 
gravidade dessas doenças em crianças. Especificamente na DC, 
foi criado um escore, denominado PCDAI (Pediatric Crohn’s 
Disease Activity Index - Quadro 2), com o objetivo de avaliar a 
gravidade da doença, com grande utilidade no acompanhamento 
clínico das crianças. Um escore maior que 30 ocorre na doença 
moderada a grave, o que sinaliza para a necessidade de uma 
terapêutica mais agressiva. Inclui 4 parâmetros: história, exame 
físico, antropometria e testes laboratoriais.20 Já na RCU, utiliza-
se o PUCAI (Pediatric Ulcerative Colitis Activity Index - Quadro 
3), o qual utiliza apenas sintomas relatados pelos pacientes. O 
escore é dividido em doença sem atividade (<10), atividade 
leve (10-34), atividade moderada (35-64) e atividade grave (> 
ou igual a 65). Existem algumas limitações nesse escore, não 
devendo ser utilizado em pacientes com doença restrita ao reto, 
além disso, ele não é capaz em diferenciar a colite fulminante da 
colite grave.21

Anamnese

Dor abdominal

Ausente 0

Leve- não interfere nas atividades diárias 5

Moderada a Grave- Diária, Noturna ou afeta atividades diárias 10

Evacuações (vezes/dia-aspecto)

0-1, líquidas, sem sangramento 0

>2 pastosas com pequeno sangramento ou 2-5 líquidas 5

Sangramento importante ou ≥ 6 líquidas ou diarreia noturna 10

Estado geral do paciente

Bem, sem limitações das atividades diárias 0

Dificuldade ocasional em desempenhar atividades 
adequadas para idade

5

Limitações frequentes de atividades 10

Quadro 2. Índice de atividade da doença de Crohn em crianças.

Continua. Continua.

Continuação.

Laboratório

Hematócrito (%)

10 anos 11-14 a /M

>33 0 >35 0

28-32 2.5 30-34 2.5

<28 5 <30 5

11-19 a /F 15-19 a /M

>34 0 >37 0

29-33 2.5 32-36 2.5

<29 5 <32 5

Vhs

<20 0

20-50 2.5

>50 5

Albumina

≥3.5 0

3.1-3.4 2.5

≤3.0 5

Exame físico

Peso

Ganho de Peso/Peso estável/ Perda voluntária de Peso 0

Perda ou Manutenção Involuntária de Peso (1-9%) 2.5

Perda Involuntária de Peso >10% 5

Estatura ao diagnóstico

<1 Desvio Padrão (DP) 0

1-2 DP 5

>2 DP 10

Seguimento

Velocidade de Crescimento ≥-1 DP 0

Velocidade de Crescimento < -1 DP E >-2 DP 5

Velocidade de Crescimento ≤ 2 DP 10

Exame abdominal

Sem desconforto ou massa Palpável 0

Desconforto, ou Massa sem Desconforto 5

Desconforto, Defesa Involuntária, ou Massa Definida 10

Doença periretal

Ausente 0

1-2 Fístulas Assintomáticas, Drenagem Escassa, sem 
Desconforto

5

Fístula Ativa, Drenagem, Desconforto ou Abscesso 10

Quadro 2. Índice de atividade da doença de Crohn em crianças.
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Manifestações extra intestinais

(Febre ≥38.5 ºC por 3 dias na última semana, Artrite, 
Uveíte, Eritema Nodoso, Pioderma Gangrenoso)

Nenhum
Um
≥ Dois
Pontuação total

Conclusão.

Quadro 2. Índice de atividade da doença de Crohn em crianças.

Legenda: VHS: Velocidade de hemossedimentação; M: Masculino; 
F: Feminino

Fonte: Adaptado de Hyams JS, Ferry GD, Mandel FS, Gryboski JD, 
Kibort PM, Kirschner BS, et al. Development and validation of a 
pediatric Crohn’s disease activity index. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 
1991;12(4):439-47.

Item Pontuação
1.	 Dor abdominal

Ausente 0
Pode ser ignorada 5
Não pode ser ignorada 10

2.	 Sangramento retal
Ausente 0
Pequeno, presente em <50 % das evacuações 10
Pequeno, presente na maioria das evacuações 20
Volumoso 30

3.	 Consistência das fezes
Sólidas 0
Pastosas 5
Aquosas 10

4.	 Número de evacuações em 24 h
0-2 0
3-5 5
6-8 10
>8 15

5.	 Evacuações noturnas
Sim 0
Não 10

6.	 Nível de atividades
Sem limitações de atividades 0
Limitação ocasional de atividades 5
Limitação importante de atividades 10

Quadro 3. Índice de atividade de retocolite ulcerativa em crianças.

Fonte: Adaptado de Turner D, Otley AR, Mack D, Hyams J, de 
Bruijne J, Uusoue K, et al. Development, validation, and evaluation of 
a pediatric ulcerative colitis activity index: a prospective multicenter 
study. Gastroenterology. 2007;133(2):423-32.

O quadro clínico depende, primariamente, da localização e 
extensão das lesões, além da idade da apresentação da doença. 
Nas crianças menores de cinco anos, que apresentam mais 
envolvimento do intestino grosso, o sintoma mais observado 
é a diarreia com sangue e dor abdominal em até 91% dos 
pacientes, podendo ser observado lesões perianais.22

A RCU é caracterizada por uma inflamação difusa das camadas 
mucosa e submucosa, que não se aprofunda na parede da 
mucosa, limitada ao colón, que geralmente se inicia no reto 
e avança cranialmente, de forma contínua. A doença pode 
ser classificada pela extensão do acometimento da mucosa. 
De acordo com a Classificação de Montreal, essa patologia 
é considerada proctite, quando está confinada ao reto, colite 
esquerda, com acometimento até a flexura esplênica, e colite 
extensa, quando envolve além do ângulo esplênico. Na 
população pediátrica tem um quadro clínico semelhante ao 
encontrado em adultos. Devido ao intenso quadro inflamatório 
na mucosa, os sintomas mais prevalentes são sangramento 
retal, diarreia, dor abdominal, tenesmo e urgência fecal.23

A colite indeterminada é um termo utilizado para os pacientes que 
apresentam características clínicas, endoscópicas e histológicas 
compatíveis com o diagnóstico de doença de Crohn e Retocolite 
Ulcerativa, não permitindo a diferenciação entre essas duas 
patologias. Cerca de 10% dos casos são classificados com CI. 
Os sistemas de classificação mais novos recomendam que o 
termo colite indeterminada seja reservado para os pacientes que 
permaneçam indefinidos após a colectomia e análise histológica. 
Os demais deverão ser considerados DII não classificada.21

Sintomas extra intestinais podem surgir em diversas partes 
do corpo, acometendo olhos, rins, articulações, pele, ossos, 
fígado.3 Déficit de crescimento e consequente atraso puberal 
também são uma manifestação comum de DII.24 Pode haver 
ainda desnutrição, deficiências específicas de micronutrientes, 
a até, eventualmente, sobrepeso e obesidade. Estas condições 
também determinam vários problemas psicossociais e 
econômicos, falta ao trabalho e escola, depressão, alteração 
de imagem corporal e baixa autoestima, dificuldade de 
socialização e sexualidade, que limitam a qualidade de vida.4 
O presente artigo tem por objetivo realizar revisão sobre 
as principais repercussões extra intestinais em indivíduos 
portadores de DII, na população pediátrica.

METODOLOGIA

Para elaboração do presente estudo, foi realizada revisão 
sistemática na bases de dados PUBMED, Scielo, LILACS, 
Clinical Key, buscando a literatura publicada, do período de   
janeiro de 2005 a junho de 2017 com os seguintes termos:  
doença inflamatória intestinal E crianças OU adolescentes OU 
pediatria; manifestações extra intestinais da doença inflamatória 
intestinal em crianças OU pediatria inflamatory bowel disease 
AND children OR pediatrics; inflamatory bowel disease AND 
extra intestinal symptoms. Foram selecionados 39 artigos e 
excluídos os artigos relacionados a apresentação clínica em 
adultos. Após interpretação dos artigos e capítulos, organizou 
-se os temas em grupos.  Não foi necessária apreciação do 
Comitê de Ética por se tratar de uma revisão.
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MANIFESTAÇÕES EXTRA INTESTINAIS

Apesar do seu nome, a DII não é limitada ao intestino e cerca 
de 30% dos pacientes desenvolverão uma manifestação extra 
gastrointestinal precedente ou na evolução da doença.25

Manifestações extra intestinais associadas a DII podem 
incluir entre 10 a 30 % dos pacientes nos primeiros anos 
de diagnóstico. Podem ser acometidos cavidade oral, pele, 
articulações, fígado, olhos e, raramente, outros órgãos (Tabela 
1). Os pacientes podem manifestá-las isoladamente ou, mais 
comumente, associada a doença do cólon. Essas manifestações 
extra intestinais são mais comuns na DC em relação a RCU, 
mas não estão firmemente relacionados a atividade da doença.  
Ocasionalmente, pacientes podem apresentar tais sintomas 
antes de uma apresentação intestinal evidente.26,27

LESÕES ORAIS

Uma variedade de manifestações na cavidade oral pode 
ocorrer. São relatadas lesões específicas e não específicas. 
Estomatite aftosa ocorrem em cerca de 10% das crianças com 
DII, e está associada cerca de três vezes mais a DC que a 
RCU. Os achados associados incluem edema labial, gengival 
e de mucosa.23 Muitos consideram como lesões inespecíficas, 
uma vez que 20% da população geral pode apresentá-la; no 
entanto, na DII, a estomatite aftosa apresenta lesões mais 
extensas e persistentes (Figura 1). 

Granulomatose orofacial é uma manifestação comum em 
crianças com DII e pode ser a primeira manifestação clínica 
da DC e é caracterizada por edema labial, na face, gengival ou 
mucosa oral com aspecto de granuloma não caseoso ao exame 
histológico. Os lábios apresentam aumento de volume difuso 
e localizado, de consistência borrachosa, que não regridem, ao 
contrário do angioedema; o tecido é firme e sensível quando 
palpado (Figura 2). Os achados orais precedem os sintomas 
intestinais em 50% dos casos.28 

Por outro lado, Pioestomastite vegetante (Figura 3) é mais 
característico de RCU, caracterizada por múltiplas pústulas, 
erosões e úlceras em uma placa eritematosa difusa com 
vegetações na mucosa.29

Figura 1. Estomatite aftosa.

Fonte: Woo SB. Atlas de patologia oral. Rio 
de Janeiro: Elsevier; 2013.

Figura 3. Pioestomatite vegetante.

Fonte: Woo SB. Atlas de patologia oral. Rio 
de Janeiro: Elsevier; 2013.

Figura 2. Granulomatose orofacial.

Fonte: Woo SB. Atlas de patologia oral. Rio 
de Janeiro: Elsevier; 2013.

LESÕES DERMATOLÓGICAS

Eritema nodoso (Figura 4) é a manifestação dermatológica mais 
comum na DII, caracterizado por lesões de 1 a 3 cm de diâmetro, 
dolorosas, vistas com maior frequência na tíbia. Está presente em 
cerca de 5% das crianças com DII e apresenta resolução rápida 
quando instituído o tratamento adequado da DII.30 Acomete 
tanto pacientes com DC como com RCU. Pode também ser 
causado por outras patologias, como infecções (Estreptococos 
de grupo A, tuberculose), medicações como Penicilina ou 
Fenitoína, doenças autoimunes (Artrite Reumatoide, Lúpus) 
e neoplasias. Pioderma gangrenoso, embora seja a segunda 
manifestação dermatológica nos pacientes com DII, é raro em 
crianças e é mais observado em pacientes com RCU que em 
DC (no entanto também descrito nesses pacientes); trata-se de 
importante rash ulcerado que responde a imunossupressão.

Fonte: DermIS. Erythema nodosum. 
Disponível em: http://www.dermis.net/
dermisroot/en/30507/image.htm.

Figura 4. Eritema nodoso.
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ACOMETIMENTO OCULAR

Dados sobre as manifestações oculares da doença inflamatória 
intestinal (IBD) em crianças são limitados. Alguns autores 
relataram uma alta prevalência de uveíte assintomática, 
ainda a importância destas observações é desconhecida e 
não há nenhuma recomendação em que deve ser oferecido 
acompanhamento oftalmológico.31

Manifestações oculares comuns associadas com DII incluem 
conjuntivite, episclerite, blefarite, esclerite, uveíte, catarata, 
ceratopatia, papillite, vasculite, neurite óptica, miosite orbital 
e pseudotumor orbital. Fora estes, episclerite, esclerite e 
uveíte são as manifestações oculares mais comuns em adultos 
DII. Embora as manifestações oculares ocorram geralmente 
no início do curso da doença, é raro ter manifestação ocular 
precedendo o diagnóstico de DII.32,33

ACOMETIMENTO ARTICULAR

Em relação ao acometimento articular, cerca de 4% dos 
pacientes com DII apresentam artrite nos primeiros anos de 
diagnóstico, enquanto mais de 17% apresentam artralgia. 
A artrite é mais comum na DC que na RCU, embora seja 
mais evidente na colite de Chron que no paciente com colite 
gastroduodenal.26,27 Estudos prévios já demonstraram que 
sintomas como artralgia, artrites e o eritema nodoso, tendem 
a ser mais evidentes nos períodos de atividade da doença.27 
Trata‑se de uma artrite tipicamente não erosiva que afeta 
grandes articulações. A ocorrência de osteopenia e osteoporose 
podem ser justificadas pelo distúrbio da absorção de cálcio e 
vitamina D, desnutrição, exposição a corticoides, atividade 
da doença e elevação nos níveis de citocinas, embora sua 
patogênese não seja completamente compreendida.26

HEPATOBILIAR

Pacientes com DII podem apresentar elevação inespecífica 
das transaminases tanto pela esteatose hepática como 
pelo tratamento. Os pacientes podem apresentar fadiga, 
prurido e icterícia intermitente. Sua gravidade não está 
relacionada a atividade da DII. O diagnóstico é feito pela 
combinação entre imagem (ultrassom, ressonância magnética, 
colangeopancreatografia retrógrada) e biópsia hepática. O 
tratamento é feito com ácido ursodesoxicólico.34

Colangite esclerosante primária (CEP) e hepatite autoimune 
(HAI) são as principais doenças hepáticas imune mediadas 
que ocorrem em crianças além da infância. Ambas as doenças 
ocorrem em uma maior frequência em pacientes com doença 
inflamatória intestinal (DII). A CEP é principalmente uma 
doença colestática caracterizada por inflamação e fibrose 
periductais dos ductos biliares intra ou extra-hepáticas, 
considerando que a HAI é caracterizada por inflamação 
do trato portal que pode se estender para o lóbulo hepático. 
Muitos pacientes, especialmente crianças, têm sobreposição, 
com características de ambas as doenças, e isto é denominado 
colangite esclerosante autoimune (ASC). Tanto CEP e HAI 
podem progredir para hipertensão portal e cirrose e, finalmente, 
necessitam de transplante de fígado.34

ESTADO NUTRICIONAL E METABÓLICO

Pacientes pediátricos com DII, principalmente aqueles portadores 
de DC, apresentam alteração no estado nutricional e a desnutrição 
é frequentemente relatada. Há uma propensão para o baixo peso 
em pacientes com DII, mas os estudos mostraram algumas 
mudanças nesse perfil, como aumento nos últimos anos do 
número de portadores de sobrepeso ou obesidade, principalmente 
naqueles com RCU. Com o advento dos tratamentos para DII, 
a desnutrição e o baixo peso podem deixar de ser um marcador 
de gravidade das DII, passando as crianças a terem altas taxas 
de sobrepeso e obesidade, assim como a população geral.4 O 
retardo de crescimento é comum em pacientes com diagnóstico 
de DII na infância e este pode ser o único sintoma.35 Deficiências 
de nutrientes e vitaminas são relatadas, principalmente a 
deficiência de vitamina D.36 Os comprometimentos nutricionais 
relatados foram mais expressivos nos pacientes portadores de 
doença de Crohn, e o sobrepeso e obesidade mais frequentes 
na retocolite ulcerativa. A avaliação nutricional detalhada deve 
ser realizada periodicamente em todas as crianças e adolescentes 
portadores de doenças inflamatórias intestinais, combinada com 
diferentes métodos e recursos multidisciplinares. São necessários 
mais estudos na faixa etária pediátrica com populações mais 
numerosas.4

ACOMETIMENTO RENAL

A prevalência de nefrolitíase em pacientes com DII é maior 
do que na população geral, variando de 12% para 28%, 
especialmente em pacientes com DII que tenham sido 
submetidos a procedimentos cirúrgicos do intestino como 
colectomia total com ileostomia, ressecção de intestino ou 
desvio intestinal. Diarreia e má absorção, muitas vezes descritas 
em pacientes de DII, são fatores de risco para a formação de 
cálculos renais. Glomerulonefrite é uma forma de envolvimento 
renal em pacientes com DII (DC e RCU). Têm sido descritos 
diferentes padrões histológicos de glomerulonefrite em DII: 
nefropatia por IgA, IgM, membranosa e mesangiocapilar 
focal da membrana basal segmentar e anti glomerular. 
Glomerulonefrite estaria ligada diretamente a atividade da 
doença intestinal e melhora da função renal após remissão da 
inflamação intestinal tem sido demonstrado.

Nefrite tubulointersticial (NTI) também tem sido relatado 
em pacientes com DII. Embora a maioria dos casos têm sido 
associados com 5-aminosalicylate (5-ASA), ciclosporina A 
e exposição de inibidor do tumor necrose fator α (TNFα), 
muitas vezes é difícil estabelecer se disfunção renal pode ser 
considerada uma manifestação extra intestinal ou se é devido a 
tratamento médico. No entanto, alguns trabalhos recentes têm 
destacado a ligação entre danos tubulointersticial e atividade 
da DII. Amiloidose secundária é uma complicação rara, mas 
significativa de DII que pode influenciar o prognóstico ainda 
mais do que a doença subjacente.37

OUTROS

Tromboembolismo venoso está relacionado a atividade 
da DII, embora não estejam estabelecidos protocolos para 
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prevenção em pacientes com DII hospitalizados e o risco de 
um evento primário seja menor que em adultos, a profilaxia 
deve ser considerada em qualquer criança hospitalizada com 
DII grave, bem como em pacientes com fatores de risco, como 
acesso venoso central, história familiar ou imobilização. Além 
disso, as medidas não-farmacológicas devem ser adotadas em 
todos os pacientes hospitalizados.38

CONCLUSÕES

Considerando o impacto na qualidade de vida e 
morbimortalidade dos pacientes portadores de doença 
inflamatória intestinal e as repercussões não apenas a nível 
de trato digestivo, dá-se a importância do médico assistente 
em valorizar as manifestações extra-intestinais, que podem 
inclusive surgir antes das manifestações intestinais.
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