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RESUMO

Introducgao: lleites sdo definidas como inflamacéo ileal, tendo diversas etiologias,
entre elas doenga inflamatdria intestinal (DII), e podendo ser avaliadas durante o
exame de colonoscopia, porém discute-se sua obrigatoriedade. Objetivo: Avaliar a
correlagdo das ileites colonoscopicas com a clinica e anatomopatologia, a fim de
descrever preditores que auxiliem na indicacido da avaliagdo endoscopica do ileo
terminal. Metodologia: Estudo retrospectivo, transversal, avaliou as colonoscopias
realizadas entre 2013 e 2017 de um hospital publico terciario brasileiro. Foi realizada
avaliagao do laudo do exame, indicagao, material anatomopatolégico e prontuarios,
em vistas a identificar se o achado colonoscopico foi clinicamente significativo. Para
avaliacao de correlagao clinica foram excluidos pacientes menores de 18 anos, sem
avaliagao ileal, com resseccgdes intestinais prévias e exames repetidos de um mesmo
paciente no periodo. Para avaliagdo anatomopatolégica ndo foram excluidos os
exames repetidos no periodo, e o material anatomopatoldgico foi revisado
prospectivamente por um patologista especialista em trato gastrointestinal, com
avaliagdo cega, sendo os laudos comparados entre os patologistas e endoscopista. A
medida de associagéo estimada foi a odds ratio com intervalo de confianga de 95%.
Valores de p<0,05 indicaram significancia estatistica. Para avaliagdo de correlagéo
entre patologistas e endoscopista foi utilizado o coeficiente Kappa. Resultados:
Foram revisadas 5833 colonoscopias, com 3382 incluidas para analise de indicagdes.
Destas 64,5% eram mulheres, com média de idade de 56,9 + 13,1 anos (18 — 89 anos).
Observaram-se alteracdoes endoscopicas ileais em 5,3% do total de pacientes, sendo
1,33% clinicamente significativa excluindo-se aqueles pacientes com colonoscopia
para controle de DIl. De acordo com as indicagdes dos exames, nos pacientes em
controle de DIl a analise estatistica mostrou correlagao positiva em se detectar ileite.
Avaliando-se exames clinicamente significativos, controle de DIl manteve correlagao
positiva, e das demais indicagbes, todas tiveram correlagdo negativa, com exceg¢ao
de ‘diarreia’. Para avaliagdo anatomopatologica obteve-se uma amostra de 3880
colonoscopias, com 206 ileites. Foram avaliadas 163 bidpsias, resultando em um
coeficiente Kappa entre patologistas de 0,067 e entre patologista e endoscopista de
0,141, indicando baixa correlagao entre os especialistas. Discussao: Na literatura os
dados de alteracao ileal e exames clinicamente significativos sdo semelhantes aos
encontrados, e corroborando com os achados, a ileoscopia em pacientes com DIl &
mandatoria. No entanto, os estudos mostram que algumas indicagdes seriam fator
preditor para encontrar ileite, neste estudo as colonoscopias de rastreio mostraram
ser um fator preditivo para ileo normal. Os achados de correlacao entre patologistas
e endoscopista sdo unicos na literatura em se tratando se ileites. Conclusao: O
presente estudo apresenta o perfil das ileites clinica, colonoscépica e
anatomopatolégica de um hospital publico universitario do sul do pais, composto
majoritariamente por pacientes com DII, com Ulceras, erosdes e hiperplasia linfoide, e
com ileite aguda e cronica. Observa-se que pacientes que realizam colonoscopia para
controle de DIl devem ter seu ileo avaliado, enquanto que pacientes cujo objetivo
principal seja rastreio de neoplasias colorretais a ileoscopia nao demonstrou
beneficios e pode prolongar desnecessariamente o tempo do procedimento. Também
se observou que ha baixa correlagao entre patologistas e endoscopista, porém sem
gerar prejuizo no seguimento do paciente.
Palavras-chave: colonoscopia, ileite, doenga inflamatéria intestinal



ABSTRACT

Introduction: lleitis is defined as ileal inflammation, with several etiologies, including
inflammatory bowel disease (IBD), and can be evaluated during the colonoscopy
exam, but its mandatory evaluation is discussed. Objective: Evaluate the correlation
of colonoscopic ileitis with clinical and anatomopathology, in order to describe
predictors that assist in the indication of endoscopic evaluation of the terminal ileum.
Methodology: A retrospective, cross-sectional study evaluated colonoscopies
performed between 2013 and 2017 at a Brazilian tertiary public hospital. The
examination report, indication, anatomopathological material and medical records
were evaluated, in order to identify whether the colonoscopic finding was clinically
significant. For the evaluation of clinical correlation, were excluded patients under 18
years old, without ileal evaluation, with previous intestinal resections and repeated
examinations of the same patient in the period. For anatomopathological evaluation,
repeated examinations in the period were not excluded, and the anatomopathological
material was prospectively reviewed by a pathologist specialized in the gastrointestinal
tract, with blind evaluation, and the reports were compared between pathologists and
endoscopist. The estimated association measure was the odds ratio with a 95%
confidence interval. Values of p <0.05 indicated statistical significance. To assess the
correlation between pathologists and endoscopist, the Kappa coefficient was used.
Results: 5833 colonoscopies were reviewed, with 3382 included for indication
analysis. Of these, 64.5% were women, with a mean age of 56.9 + 13.1 years (18 - 89
years). lleal endoscopic changes were observed in 5.3% of the total patients, with
1.33% clinically significant, excluding those patients with colonoscopy for IBD control.
According to the indications, in the patients with colonoscopy for control of IBD the
statistical analysis showed a positive correlation in detecting ileitis. Evaluating clinically
significant exams, IBD control maintained a positive correlation, and of the other
indications, all had a negative correlation, with the exception of 'diarrhea'. For
anatomopathological evaluation, a sample of 3880 colonoscopies was obtained, with
206 ileites. A hundred and sixty three biopsies were evaluated, resulting in a Kappa
coefficient between pathologists of 0.067 and between pathologist and endoscopist of
0.141, which indicates a low correlation between specialists. Discussion: In the
literature, data on ileal changes and clinically significant exams are similar to those
found, and corroborating the findings, ileoscopy in patients with IBD is mandatory.
However, studies show that some indications would be a predictive factor for finding
ileitis, in our study colonoscopies performed for screening were preditor of normal
ileum. The correlation findings between pathologists and endoscopists are unique in
the literature when it comes to ileitis. Conclusion: This study presents the clinical,
colonoscopic and anatomopathological ileitis profile of a University public hospital of
south Brazil, composed mainly of patients with IBD, with ulcers, erosions and lymphoid
hyperplasia, and with acute and chronic ileitis. It is observed that patients who undergo
colonoscopy for control of IBD should have their ileum evaluated, while patients whose
main objective is to screen for colorectal neoplasms did not demonstrated benefits,
and may unnecessarily prolong procedure time. It was also observed that there is a
low correlation between pathologists and endoscopists, but without causing any harm
to patient follow-up.
Keywords: colonoscopy, ileitis, inflammatory bowel disease
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1 INTRODUGAO

lleite € definida como uma inflamacgao do ileo, por¢cdo do intestino delgado
capaz de ser avaliado durante a realizagdo de exames colonoscoépicos (DILAURO,
2010).

Apesar da doenga de Crohn (DC) ser o esteredtipo das ileites, existe uma gama
de diagndsticos diferenciais que devem ser lembrados ao encara-las. Desse modo,
elas podem ser divididas de acordo com grupos etiolégicos, conforme segue (BOJIC
& MARKOVIC, 2011; DILAURO, 2010; EMAMI et al, 2009; NAGASAKO et al, 1972;
SANDS, 2004):

1. Causa infecciosa: tuberculose, Yersinia, Salmonella, Clostridium difficile,
tifite, Mycobacterium avium, actinomicose, histoplasmose, Anisakiasis e
citomegalovirus.

2. Espondiloartropatia: relacionadas a espondilite anquilosante, artrite reativa,
psoriase e espondiloartropatia indiferenciada.

3. Vasculites: lupus eritematoso sistémico, poliarterite nodosa e purpura de
Henoch Scholein.

4. Isquemia: como causa de hipoperfusdo esplancnica em isquemia
mesentérica n&o oclusiva.

5. Neoplasias: representadas por adenocarcinoma, linfoma, tumor carcinoide,
aléem das alteragdes presentes em pacientes portadores de polipose adenomatosa
familiar, cancer colorretal ndo polipoide hereditario e sindrome de Peutz-Jeghers.

6. Induzido por drogas: relacionada a antinflamatérios n&o esteroidais, cloreto
de potassio em tabletes via oral, contraceptivos hormonais orais, ergotamina, digoxina
e hidroclorotiazida com revestimento entérico com potassio.

7. Doencgas sistémicas: enterite eosinofilica, amiloidose, sarcoidose,
endometriose e mastocitose sistémica.

8. Hiperplasia linfoide: ileite de significado incerto, mais prevalente em criangas.

9. Relacionada a IgG4: existem relatos de manifestagées ileais, inclusive
mimetizando neoplasia ileocecal por suboclusdo intestinal (FUJITA et al, 2012;
HIYOSI et al, 2014).

10. Inflamatéria/imune: como € o caso da doenga inflamatéria intestinal.

Adentrar a valvula ileocecal durante a colonoscopia confere um tema ainda

polémico na literatura quando se trata da sua obrigatoriedade. Em servigos
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universitarios, como é o caso do Servico de Endoscopia Digestiva do Complexo
Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (CHC-UFPR), o treinamento
médico faz com que a avaliacao ileal seja também um objetivo durante o aprendizado
do médico residente. A equipe de preceptores e supervisores que compde o Servigo,
constitui-se de médicos titulados em Endoscopia Digestiva e experts na sua area de
atuacao, capazes de executar o procedimento, bem como ensina-lo com qualidade,
dentro de um hospital publico terciario brasileiro que realiza em média 5000 exames

endoscopicos ao ano.

1.1 JUSTIFICATIVA

A avaliagao do ileo faz parte do exame colonoscépico completo, no entanto,
devido a dificuldade de execugao, ao aumento no tempo de exame, e a baixa
necessidade para realizagao de diagndstico, discute-se a obrigatoriedade da mesma
em todos os exames (EMAMI et al., 2009; YOONG et al., 2006), podendo apresentar
maior relevancia na investigacdo de pacientes sintomaticos (AKERE et al., 2017).
Discute-se se haveriam pacientes em que ndo ha necessidade de entrar no ileo, de
biopsiar quando sdo encontradas alteragdes, e qual o significado clinico dos achados
encontrados. A partir disso, o presente estudo tem por objetivo avaliar a correlagao
das ileites colonoscépicas com a clinica, a fim de demonstrar quando a avaliagao ileal
pode, ou n&o, ser recomendada.

Conhecer o perfil do servigo quanto as ileites e a importancia de de estabelecer
fatores preditores para recomendacido da avaliagado ileal como parte do exame
colonoscopico, assim como comparar os resultados com outros estudos da literatura,
pode auxiliar no planejamento do servico bem como tentar elucidar algumas duvidas

ainda presentes na comunidade cientifica.

1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo geral

Avaliar a correlacdo das ileites colonoscopicas com a clinica e

anatomopatologia, a fim de descrever preditores que auxiliem na indicagdo da

avaliagao endoscépica do ileo terminal.
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1.2.2 Objetivos especificos

Os obijetivos especificos do trabalho sao:

a)

b)

Analisar a presenga das ileites de acordo com a indicag&o clinica do
exame colonoscopico.
Analisar a importancia do exame do ileo terminal durante a realizagao
de colonoscopias de acordo com sua indicagao clinica, identificando os
fatores preditores para sua presenca, a saber:

a. rastreamento de neoplasia colorretal,

b. seguimento de pacientes portadores de DII;

c. colonoscopias diagnosticas.
Identificar quando a presenca de ileite foi essencial para o diagnostico
clinico.
Correlacionar a histologia e a macroscopia das ileites.
Comparar a concordancia da avaliagcdo anatomopatolégica entre
patologista geral e patologista especialista em trato gastrointestinal no
diagndstico e achados das ileites.
Comparar a concordancia entre patologista especialista em trato

gastrointestinal e endoscopista nos achados das ileites.



19

2 REVISAO DE LITERATURA

O universo da Endoscopia constitui-se atualmente de variados tipos e técnicas
de exames, e dentre eles encontra-se a colonoscopia, capaz de avaliar todo o cdlon,
possibilitando diagndstico e tratamento das lesdes encontradas. A despeito de nao
fazer parte do nome do exame, mas esta contido em seu conceito, a colonoscopia
pode avaliar também o ileo terminal, por¢ao do intestino delgado adentrada a partir
da valvula ileocecal, podendo-se entender assim como nome mais adequado ao
procedimento: ileocolonoscopia. Considerar-se como exame de colonoscopia
completo somente se realizada avaliagao ileal ainda € motivo de discérdia no meio
académico, bem como fonte da presente pesquisa.

Sabe-se que as ileites sdo conceitualmente todas as alteragdes encontradas
no ileo terminal durante o exame de colonoscopia, as quais podem ser classificadas
de acordo com a macroscopia do achado endoscopico; descricao anatomopatoldgica
a partir da descricéo histolégica; bem como por suas causas etiolégica (NAGASAKO
et al., 1972; SANDS, 2004; EMAMI et al., 2009; DILAURO et al., 2010; BOJIC &
MARKOVIC, 2011). No entanto, devido a dificuldade de execugao da ileoscopia, ao
aumento no tempo de exame e a baixa necessidade para realizagdo de diagndstico,
eventualmente n&o seja necessaria a avaliacéo ileal em todos os pacientes, podendo
apresentar maior relevancia na investigacao daqueles sintomaticos (YOONG et. al.,
2006; EMAMI et. al., 2009; AKERE et. al., 2017).

Na literatura ja esta estabelecido o tempo minimo para realizagdo das
colonoscopias, bem como o tempo médio para entrada no ileo (REMBACKEN et al.,
2012; CHERIAN et al., 2004; IACOPINI et al., 2006). Dentro desse contexto, os
estudos questionam o tempo poupado de exame ao considerar que o ileo nao
precisaria ser avaliado em todos os pacientes, algo que pouparia tempo de exame,
sedativo, riscos de iatrogenia, bem como a possibilidade de realizacdo de mais
exames em populagdes alvo para rastreamento de neoplasia colorretal (WORKING
PARTY OF THE BRITISH SOCIETY OF GASTROENTEROLOGY ENDOSCOPY
COMMITTEE, 2001; YOONG et al., 2006). Da mesma forma, seria interessante
considerar, com dados concretos da auséncia de necessidade da ileoscopia, estudos
de custo-efetividade, a fim de gerar recomendagdes em termos de saude publica,
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especialmente em sistemas de saude universais, como é o Sistema Unico de Saude
(SUS) brasileiro.

Diversos estudos, com amostras de pacientes variando de 90 a 6408,
buscaram avaliar a prevaléncia de ileites nas colonoscopias dos seus centros,
obtendo valores que variaram de 1% a 5%, e observaram que houve auxilio no
diagnéstico de 1% a 7,2% (ZWAS et al., 1995; KUNDROTAS et al., 1994; CHERIAN
et al., 2004; YOONG et al., 2006; AKERE et al., 2008; JEONG et al., 2008; KENNEDY
et al., 2008; CASTANO et al., 2009; EMAMI et al., 2009; WIJEWANTHA et al., 2014;
CHERIAN et al., 2014). Jeong et al. e Kennedy et al. em 2008, e Wijewantha et al. em
2014, tentaram correlacionar os achados de ileite com mudangas no manejo dos
pacientes, obtendo valores que variaram de 4 a 8,8% (JEONG et al., 2008; KENNEDY
et al., 2008; WIJEWANTHA et al., 2014). Importante ressaltar que os autores
consideram como ileite clinicamente significativa, toda aquela que gerou uma conduta,
seja ela de diagnéstico e tratamento ou de investigacdo, desse modo, muitos
pacientes foram conduzidos a mais exames de investigacdo (novas colonoscopias,
transito de intestino delgado, enterotomografia ou ressonancia) e néao
necessariamente um diagnostico clinico (JEONG et al., 2008; KENNEDY et al., 2008;
WIJEWANTHA et al., 2014).

Considerando-se a avaliagao ileal a partir da histopatologia, Melton et al. em
2011 demonstrou como é diferente a prevaléncia das ileites sob essa 6ptica. No seu
estudo, a partir de um centro de anatomia patoldgica, foram avaliadas 9785 bidpsias
ileais, encontrando-se ileites em 24,9% delas (MELTON et al., 2011). No entanto, a
grande diferenga desse estudo concentra-se justamente no alvo da pesquisa, pois as
bidpsias ileais s&o predominantemente realizadas nos ileos alterados. Nao é
surpreendente também, que no estudo em questao, a indicagado de colonoscopias de
rastreamento de neoplasia colorretal apresentaram grande prevaléncia de ileites,
dado o viés da amostra populacional, biépisas (MELTON et al., 2011).

Da mesma forma, em se tratando das avaliacbes anatomopatolégicas, alguns
estudos realizados em pacientes com diarreia crénica, encontraram alteragao
histopatoldgica significativa em 9 a 19% (HAMID et. al., 1993; MARSHALL et. al.,
1995; FINE et. al., 2000; SHAH et. al., 2001; YUSOFF et. al.,, 2002). No estudo
prospectivo conduzido por Jeong et. al. obteve-se 3,7% de alteragdes macroscépicas
no ileo, sendo que dos achados histolégicos, 91,2% foram inespecificos e sem

importancia clinica, dos demais foram encontrados 7 casos de doencga de Crohn, 3 de
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tuberculose intestinal e 1 de doenca de Behget (JEONG et. al., 2008). Da mesma
forma, em 2006 Yoong et al. encontraram que dentre 346 exames avaliados, 16
tiveram achados histopatolégicos, gerando diagndstico em 4,6% dos casos, mas
conferindo alteragédo no manejo clinico em metade deles (YOONG et. al., 2006). Em
um estudo desenvolvido pela Mayo Clinic, com 6408 colonoscopias com avaliagdo do
ileo revisados, somente 1% teve alteragdo macroscépica, e 0,3% anormalidades
anatomopatolégicas (KENNEDY et. al., 2008).

Alguns estudos ja tentaram predizer quais os pacientes apresentariam
beneficio da avaliacao ileal. Nestes, foram encontradas correlagdes positivas para a
presenca de ileites indicagdes como: investigagao de massa abdominal, follow-up de
doencga inflamatdria intestinal (DII), anemia, diarreia, dor em fossa iliaca direita,
consumo de anti-inflamatorios ndo hormonais (AINE) e pacientes portadores de virus
da imunodeficiéncia humana (HIV) (MORINI et al., 2003; YOONG et. al., 2006; JEONG
et. al., 2008; CASTANO et al., 2009). Como grupo-controle para analise estatistica
dos resultados obtidos, os pacientes que realizaram colonoscopia com queixas e
objetivos diagnosticos, tiveram como grupo de comparagdo o0s pacientes
assintomaticos que realizaram o exame para rastreamento de neoplasia colorretal
(MORINI et al., 2003; YOONG et. al., 2006; JEONG et. al., 2008; CASTANO et al.,
2009).

Ressalta-se que existem dois grupos especificos de pacientes que a literatura
€ clara em expressar que apresentam indicacdo da realizagdo de ileoscopia. O
primeiro deles sao os pacientes portadores de DlI, pois podem ter doenga acometendo
o ileo, seja ileite por refluxo na retocolite ulcerativa (RCU), ou doenga propriamente
dita, com possibilidade de complicagdes, como na doenga de Crohn (DC), afinal o ileo
terminal € uma porgéao do intestino delgado facilmente acessivel nesses pacientes, se
comparado a enteroscopia (GEBOES, 1998; FEAKINS, 2013; MAGRO et al., 2013).
O outro grupo, que compdem parte da amostra do presente estudo, tendo em vista a
populacao especifica do Complexo Hospital de Clinicas da Universidade Federal do
Parana (CHC-UFPR), consiste nos pacientes pos transplante de medula Ossea
(TMO), que podem desenvolver doenga do enxerto contra o hospedeiro (DECH).
Sabe-se que esses pacientes podem fazer formas graves de manifestagdes da DECH
em varias partes do organismo, dentre elas o trato gastrointestinal, necessitando de
endoscopia digestiva alta e colonoscopia, e que parte deles pode apresentar

alteracbes somente no ileo terminal, bem como deve sempre ser considerada a
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presenca de doencas oportunistas, dado seu status de imunossupressos
(NAYMAGON et al., 2017; KREISEL et al., 2011).

Considerando-se as possibilidades diagnésticas das ileites, e o estudo sendo
conduzido no Brasil, deve-se ainda citar a importancia da tuberculose entre os
diagnosticos diferenciais. Sabe-se que a sua presenga € capaz de ter apresentagéo
clinica que pode mimetizar perfeitamente a doenga de Crohn, tdo relevante em se
tratando de ileites. Um estudo indiano, concluiu em analise univariada que maior
duracéao, diarreia crbnica, sangramento nas fezes, doenga perianal, manifestagées
extraintestinais, envolvimento do célon esquerdo, ulceras aftosas e lesdes salteadas,
padrdo em calgamento, ulceras longitudinais, e microgranulomas s&do mais comuns
na doenca de Crohn, enquanto que suboclusao intestinal, constipacao, presenca de
lesdes nodulares, numero maior € maiores granulomas foram mais comuns na
tuberculose (JEONG et. al., 2006). Em analise multivariada, sangramento nas fezes,
perda de peso, melhora histolégica focal da colite e envolvimento do colon sigmoide
foram fatores independentes para tuberculose intestinal (JEONG et. al., 2006). Outro
estudo indiano, que avaliou pacientes com tuberculose e doenga de Crohn, concluiu
que parametros simples, como febre, diarreia, sangramento e duragao dos sintomas
s&o os de maior acuracia na diferenciacdo (AMARAPURKAR et. al., 2008).

Questiona-se na literatura também se pacientes com ileite assintomaticos e
sem diagndstico definido a histopatologia, poderiam ser considerados portadores de
doencas incipientes e com desenvolvimento de manifestagcées dentro de alguns anos.
Dois estudos foram realizados tentando avaliar a progressdo dos pacientes que
apresentavam ileite, se haveria desenvolvimento de doenga de Crohn. Ambos tiveram
uma amostra pequena e concluiram que a maioria dos pacientes com ileite isolada
mantinham-se assintomaticos no seguimento, mas que possivelmente nos pacientes
sintomaticos poderia haver uma progressao (COURVILLE et al., 2009; CHANG et al.,
2010). Outro estudo, que relatou uma série de 23 casos de pacientes assintomaticos
com ulcera ileal Unica ou em pequeno numero, mostrou que a maioria dos pacientes
permaneceu assintomatica no periodo de avaliagao do estudo (SANTOS et al., 2012).

Considerando-se o que existe atualmente na literatura mundial, torna-se
importante a adequacdo de tais informacbes para a realidade brasileira, e
especificamente a um hospital universitario publico e de nivel terciario, com as
peculiaridades de seus pacientes atendidos. Ressalta-se que os questionamentos

levantados e os resultados obtidos deverdo ser primeiramente avaliados para a
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realidade local e na sequéncia expandidos as demais realidades, a fim de se obter um
consenso e poder no futuro fortalecer o raciocinio do médico clinico, do endoscopista
e do patologista frente as ileites, suas indicagdes de avaliagao, bidpsia, interpretagao

e seguimento dos pacientes.
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3 MATERIAL E METODO

O estudo foi conduzido em duas partes distintas, porém complementares.
Primeiramente foi realizada uma etapa retrospectiva, na qual foram levantadas as
colonoscopias realizadas entre os anos de 2013 e 2017 do banco de dados do Servigo
de Endoscopia Digestiva do Complexo Hospital de Clinicas da Universidade Federal
do Parana. Foram analisados requisicbes e laudos das colonoscopias, bem como
prontuarios meédicos e relatdrios anatomopatologicos de todos os pacientes com
avaliacao ileal durante o periodo.

Na sequéncia, foi realizada uma analise prospectiva, com avaliagdo em trés
meses das laminas das bidpsias ileais obtidas no periodo do estudo. Para tal, as
mesmas foram revisadas por um Unico patologista, especialista em trato
gastrointestinal, de forma cega, sem o conhecimento do laudo previamente emitido
pelo colega, para efeito de comparagéo entre os patologistas

O estudo foi aprovado pelo comité de ética local sob o CAAE
94224218.3.0000.0096 de 23 de setembro de 2018.

3.1 CORRELACAO DAS ILEITES COM AS INDICAGOES DE EXAMES

Para avaliar a indicagao dos exames colonoscépicos com a presenca de ileites,
foram avaliadas as indicagdes e laudos dos exames de colonoscopia. Destes, foram
incluidos pacientes acima de 18 anos, com ileoscopia. Foram excluidos pacientes
menores de 18 anos, aqueles em que nao houve avaliagdo ileal, com manipulacéo
cirdrgica com resseccgao total ou parcial dos intestinos delgado e/ou grosso e os
exames repetidos de um mesmo paciente no periodo do estudo. Foram considerados
critérios para ileites todos os exames descritos pelos endoscopistas com alteragdes
ileais.

A categorizagdo da indicacdo dos exames de colonoscopia se deu por trés
grandes grupos:

1. Rastreamento de neoplasia colorretal: colonoscopias realizadas por rastreio
(screening), alteracdo do habito intestinal, emagrecimento / sindrome
consumptiva, controle de neoplasia do trato gastrointestinal e controle de
polipos colbnicos;

2. Seguimento de pacientes portadores de DlI;
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3. Colonoscopias diagnosticas: incluindo-se as indicagdes de dor abdominal,
sangramento do trato gastrointestinal, constipacédo, diarreia, anemia crénica
a esclarecer e outros.

A categorizagao das ileites macroscopicas se deu por: erosodes, ulceras,
hiperplasia linfoide, enantema, polipos e outros, nos quais incluiu-se friabilidade e
estenose, por exemplo.

Para avaliar se a ileite encontrada foi relevante clinicamente, foi realizada
revisdo do prontuario dos pacientes para avaliacao de seus seguimentos e desfecho.
Foi entendido como clinicamente significativa a ileite que indicou um diagnostico ou
mudanca de terapéutica.

Os resultados obtidos no estudo foram descritos por médias, desvios padroées,
valores minimos e maximos (idade) ou por frequéncias e percentuais (variaveis
categdricas). A associagao entre a clinica e a probabilidade de presenca de ileite (ou
significancia clinica) foi analisada usando-se o teste exato de Fisher ou ajustando-se
modelos de Regressao Logistica (analise univariada e multivariada). Apds o ajuste
dos modelos, o teste de Wald foi usado para avaliar a significancia das variaveis. A
medida de associagao estimada foi a odds ratio (OR) para a qual foram apresentados
intervalos de confianga de 95%. Valores de p<0,05 indicaram significancia estatistica.
Os dados foram analisados com o programa computacional Stata/SE v.14.1.
StataCorpLP, USA.

3.2 AVALIACAO ANATOMOPATOLOGICA E CORRELACAO ENTRE
PATOLOGISTAS E ENDOSCOPISTA

Para selecao dos pacientes para revisdo de laminas foram avaliados os laudos
das colonoscopias sendo incluidos pacientes acima de 18 anos, com ileoscopia.
Foram excluidos pacientes menores de 18 anos, aqueles em que nao houve avaliagao
ileal e aqueles com manipulagdo cirurgica com ressec¢ao total ou parcial dos
intestinos delgado e/ou grosso. Para selecdo das laminas anatomopatoldgicas a
serem revisadas, foram incluidas todas as Iaminas de bidpsias das ileites, excluindo-
se apenas aquelas nao biopsiadas, ou quando o material anatomopatolégico ndo péde
ser encontrado.

Para avaliagdo anatomopatolégica, cada caso teve sua anatomopatologia

revisada por um patologista especialista em trato gastrointestinal, médico do Servigo
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de Anatomia Patolégica do CHC-UFPR, o qual teve acesso prévio a analise as
mesmas informagdes que o colega anterior (requisigdo anatomopatolégica com os
dados fornecidos pelo endoscopista). A categorizagao dos achados pelos patologistas
foi: Ulceras, erosdes, ileite aguda, ileite crénica, ileo normal, hiperplasia linfoide,
inclusdes virais e outros.

A concordancia entre patologista e endoscopista se deu pela presenga ou nao
da lesao elementar descrita na colonoscopia. Para avaliar a concordancia entre os
patologistas, foi realizada comparagao dos laudos emitidos pelo patologista geral e
pelo patologista especialista em trato gastrointestinal.

A avaliagéo de correlagéo entre patologistas e entre endoscopista foi descrita
utilizando-se percentuais e comparando-se através do coeficiente Kappa, com o

programa computacional SPSS versao 22.0 (IBM).
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4 RESULTADOS
4.1 CORRELACAO DAS ILEITES COM A INDICACAO DOS EXAMES
No periodo de 2013 a 2017 foram realizadas 5833 colonoscopias, das quais

compuseram a amostra 3382 exames, as exclusdes deram-se conforme segue a
FIGURA 1.

FIGURA 1 - SELECAO DE PACIENTES DE CORRELAGAO CLINICA

Colonoscopias realizadas entre

2013-2017

n = 5833
ExclusGes:
n = 106: pacientes abaixo de 18 anos

» n =860: cirurgia gastrointestinal prévia

n =987: sem ileoscopia
n = 498: colonoscopia do mesmo paciente no
periodo

n=3382

FONTE: Os autores (2020).

Entre aqueles que nao tinham avaliagao ileal, 469 (47,52%) nao tiveram
nenhuma justificativa na descricdo do laudo do exame, 225 (22,8%) nao tinham
preparo colénico adequado, em 120 (12,16%) exames o motivo foi dificuldade técnica,
93 (9,42%) tinham estenose colbnica ou ileocecal e 80 (8,10%) tinham outros motivos.

O perfil demografico dos pacientes incluidos demonstrou que 64,5% eram do
sexo feminino, com média de idade de 56,9 + 13,1 anos (18 — 89 anos). As principais
indicagdes dos exames foram sangramento do trato gastrointestinal e rastreio,
conforme apresentadas na TABELA 1. O mesmo paciente poderia ter mais de uma
indicacdo, excetuando-se o0s pacientes com exames para rastreio, que se
encontravam assintomaticos, e os pacientes em controle de DIl, que poderiam ou ndo

ter diarreia, sangramento e emagrecimento.
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TABELA 1 - INDICACAO DOS EXAMES COLONOSCOPICOS.
Indicagédo n (%)

Rastreamento de neoplasia colorretal

Rastreio de neoplasia colorretal 638 (18,9)
Alteragéo de habito intestinal 246 (7,3)
Emagrecimento 420 (12,4)
Controle neoplasia 29 (0,9)
Controle pdlipo 302 (8,9)
Seguimento de pacientes portadores de DII 273 (8,1)
Colonoscopias diagnésticas
Dor abdominal 486 (14,4)
Sangramento 706 (20,9)
Anemia 278 (8,2)
Constipagéo 144 (4,3)
Diarreia 421 (12,4)
Outros 192 (5,7)

FONTE: os autores (2020).

Foram encontradas 179 ileites (5,3% dos pacientes), e destes, 50,84%
tiveram ileite clinicamente significativa. Excluindo-se os pacientes que fizeram o
exame para controle de DII, restaram 118 pacientes, dos quais em 30 (25,42%) a
avaliacao ileal foi clinicamente significativa, representando 1,33% da amostra sem DII.

O diagnéstico encontrado nos 30 pacientes sem DIl foram: 16 exames
diagnosticos para DI, 4 casos de doenca do enxerto contra o hospedeiro (DECH), 2
casos de citomegalovirose, 1 tumor carcinoide, 2 ileites associada a
espondiloartropatia, 1 associada a vasculite (sindrome de Churg Strauss), 1 ileocolite
eosinofilica, 1 devido a Epstein-Barr virus, 1 droga-induzida (anti-inflamatério n&o
hormonal) e 1 caso de DECH associado a citomegalovirus. Dentre as categorias
etiolégicas descritas para as ileites, pode-se entao observar que foram encontradas
ileites de causa infecciosa, associada a espondiloartropatia, vasculite, neoplasia,
induzidas por droga, hiperplasia linféide e inflamatérias, como é o caso das DIl e
DECH.

Os principais achados macroscoépicos estdo demonstrados na TABELA 2.
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TABELA 2 - ACHADOS MACROSCOPICOS ILEAIS AO EXAME DE COLONOSCOPIA.

Lesdo n (%)
Nenhuma 3203 (94,71)
Erosao 42 (1,24)
Ulcera 40 (1,18)
Hiperplasia linféide 29 (0,86)
Outros 17 (0,5)
Enantema 11 (0,33)
Erosao e enantema 8 (0,24)
Pdlipo 6 (0,18)
Ulcera e outros 4(0,12)
Ulcera e erosao 4(0,12)
Ulcera e enantema 3(0,09)
Eroséo, polipo e outros 3 (0,09)
Erosao e outros 3 (0,09)
Enantema e outros 2 (0,06)
Ulcera, enantema e outros 2 (0,06)
Ulcera e hiperplasia linféide 1 (0,03)
Hiperplasia linfoide e pdlipo 1 (0,03)
Ulcera e pélipo 1 (0,03)
Hiperplasia linféide, erosédo e enantema 1(0,03)
Ulcera, erosdo, enantema e outros 1(0,03)
Total 3382

FONTE: os autores (2020).

Para avaliacdo entre a presenca de ileite e a sua indicacao clinica, pode-se
observar a TABELA 3 e a FIGURA 2, nas quais demonstra-se a relevancia por
indicagao em relagao a todas as ileites encontradas (n = 179) e entre aquelas com
significancia clinica (n = 91). Entre todos os pacientes, obteve-se que foi
estatisticamente significativo como fator preditor para encontrar-se ileites a indicagéo
de controle de DIl, enquanto que os exames de rastreio e alteracdo de habito intestinal
foram fatores preditores negativos. Quando realizada analise somente em exames
clinicamente significativos, observa-se que o controle de DIl se mantém como fator
preditor para o encontro de alteracao ileal, enquanto que todas as demais indicagoes,

com excegao de diarreia e “outros”, conferiram correlagao negativa.
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TABELA 3 - ILEITES ENDOSCOPICAS E CLINICAMENTE SIGNIFICATIVAS EM RELAGAO A
INDICAGAO PARA O EXAME.

Com ileite

Com ileite

clinicamente

Indicagdo n endoscopica o 4] OR (IC95%)
n (%) significativa
n(%)
Rastreamento de neoplasia colorretal
Rastreio 638 12 (1.9) <0.001 0.30 (0.16-0.53)
2(0.3) 0.001 0.09 (0.02 — 0.38)
Alteragdo de 246 4 (1.6) 0.012 0.28 (0.10-0.76)
habito intestinal
0(0) 0.007 -
Emagrecimento 420 14 (3.3) 0.058 0.58 (0.34-1.02)
3(0.7) 0.014 0.24 (0.07 — 0.75)
Controle neoplasia 29 1(3.5) 0.659 0.64 (0.09-4.71)
0(0) 0.008 -
Controle pdlipo 302 12 (4) 0.258 0.72 (0.40-1.31)
1(0.3) 0.028 0.11 (0.02-0.079)
Seguimento de pacientes portadores de DI
Controle DI 273 61 (22.3) <0.001 7.29 (5.20-10.2)
61 (22.3) <0.001 29.3 (18.5-46.4)
Colonoscopias diagnésticas
Dor abdominal 486 21 (4.3) 0.302 0.78 (0.49-1.25)
5(1) 0.019 0.34 (0.14 - 0.84)
Sangramento 706 27 (3.8) 0.052 0.66 (0.43—1.00)
9(1.3) 0.012 0.41 (0.20 - 0.82)
Anemia 278 13 (4.7) 0.632 0.86 (0.49-1.55)
1(0.4) 0.037 0.12 (0.02 — 0.88)
Constipagao 144 3(2.1) 0.091 0.37 (0.12-1.17)
0(0) 0.041 -
Diarreia 421 27 (6.4) 0.273 1.27 (0.83-1.93)
15 (3.6) 0.233 1.41 (0.80 — 2.47)
Outros 192 12 (6.3) 0.542 1.21 (0.66-2.21)
2(1.1) 0.163 0.37 (0.09 — 1.50)

FONTE: os autores (2020).
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FIGURA 2 - ILEITES ENDOSCOPICAS E CLINICAMENTE SIGNIFICATIVAS EM RELACAO A
INDICAGAO PARA O EXAME.
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FONTE: os autores (2020).

42 AVALIACAO ANATOMOPATOLOGICA E ENTRE PATOLOGISTAS E
ENDOSCOPISTA

Para a avaliagdo anatomopatoldgica, das 5833 colonoscopias realizadas no
periodo de 2013 a 2017, compuseram a amostra 3880 colonoscopias, nas quais
encontraram-se 206 ileites (5,31%), e destes, 163 (79,13%) tiveram revisdo do
material anatomopatoldgico, conforme FIGURA 3. Os casos que foram excluidos
tiveram as seguintes razdes: em 6 nao foi encontrado o material anatomopatoldgico e
37 casos nao tiveram bidpsia ileal realizada, sendo que destes, 19 eram pacientes em
seguimento de DIl e os demais tinham caracteristica macroscopica de hiperplasia

linfoide durante o exame.
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FIGURA 3 - SELEGAO DE PACIENTES DE CORRELAGAO ANATOMOPATOLOGICA

Colonoscopias realizadas entre
2013-2017
n = 5833

Exclusdes:

n = 106: pacientes abaixo de 18 anos

n = 860: cirurgia do trato gastrointestinal
n = 987: sem ileoscopia

h 4

Y

Colonoscopias

n = 3880
| Exclusdes:
n = 3674 sem ileite endoscopica
lleite
n =206
_| Exclusdes:
"| n = 6: biopsias n3o encontradas
; n = 37: sem biopsia
lleite
n=163

FONTE: Os autores (2020).

Dos 61 casos de DIl, observa-se que eles estavam distribuidos em 2 (3,3%)
casos de colite indeterminada, 12 (19,7%) de retocolite ulcerativa e 47 (77%) de
doenca de Crohn. E possivel observar os achados anatomopatolégicos nos pacientes

avaliados conforme segue a TABELA 4.

TABELA 4 — ACHADOS ANATOMOPATOLOGICOS EM PACIENTES COM DIl

(continua...)
Doenca de Retocolite Colite
Crohn ulcerativa indeterminada

Ulcera 13 1

Eroséo 13 8

Incluséo viral 1

Hiperplasia linfoide 11 5 1

lleite aguda 22 6

lleite crénica 18 5

fleo normal 4 1
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Metaplasia pseudo-pilérica 1
Granuloma 2
Abscesso de cripta 1

FONTE: os autores (2020).

As diferencgas entre as avaliagbes dos patologistas estdo descritas na TABELA

TABELA 5 - ACHADOS ANATOMOPATOLOGICOS ENTRE OS PATOLOGISTAS

Achado Patologista geral Patologista especialista
anatomopatolégico em trato gastrointestinal
Ulcera 22 35

Eroséo 24 52

Incluséo viral 2 4

lleite aguda 49 63

lleite crénica 80 41

Hiperplasia linfoide 33 57

fleo normal 12 22

Outros 61 34

FONTE: os autores (2020).

Foi observada concordancia entre os patologistas em 81 casos (49,69%) e em
85 (52,15%) casos houve concordancia entre o patologista especialista em trato
gastrointestinal e o endoscopista.

A avaliacdo do coeficiente Kappa mostrou uma baixa corncordancia entre os
patologistas (Kappa 0,067) e entre patologista especialista em trato gastrointestinal e
endoscopista (Kapa 0,141). Ressalta-se, no entanto, que a discordancia entre
patologistas e entre o endoscopista ndo agregou mudanca de conduta nos pacientes
em questdo, resultado obtido através da revisdo de prontuario no seguimento dos

pacientes avaliados, conforme demonstrado na TABELA 6.

TABELA 6 — COMPARAGAO DE MACROSCOPIA ENDOSCOPICA, ACHADOS PATOLOGICOS E

ACHADOS RELEVANTES (continua...)
Descrigdo endoscopica Endoscopia Concordancia | Relevancia
macroscopica na patologia clinica
Eroséo 47 26 25
Ulcera 36 16 22
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Hiperplasia linfoide 16 8 4
Outros 12 5 8
Enantema 9 0 5
Eroséo e enantema 8 0 3
Pdlipo 7 3 3
Ulcera e erosao 5 0 3
Eroséo e outros 5 2 4
Erosdo, enantema e outros 2 0 2
Ulcera, enantema e outros 4 0 2
Ulcera e outros 3 1 3
Enantema e outros 3 0 3
Ulcera e pdlipo 2 1 2
Hiperplasia linféide, erosdo e 1 0 0
enantema

Ulcera e enantema 2 0 0
Ulcera e hiperplasia linféide 1 0 1
Total 163

FONTE: os autores (2020).

5 DISCUSSAO

5.1 CORRELACAO DAS ILEITES COM A INDICACAO DOS EXAMES

No presente estudo, foram encontradas alteracdes ileais em 5,3% dos
pacientes, excluindo-se os pacientes com DIl, formaram um total de 1,33%. Na
literatura, a presenca de ileites foi semelhante, variando de 1-5% (AKERE et al, 2017,
CHERIAN et al, 2004; EMAMI et al, 2009; JEONG et al, 2008; KENNEDY et al, 2008;
WIJEWANTHA et al, 2014). Dentre o total de ileites, somente 91 (2,69% dos
pacientes) tiveram relevancia clinica, indicando um diagndéstico ou mudanga de
tratamento, dados também coincidentes com a literatura que encontrou que a
avaliacao ileal auxiliou no diagnéstico em 1,0 a 7,2% das colonoscopias de rotina
(CHERIAN et al., 2014; ZWAS et al., 1995; KENNEDY et al., 2008; KUNDROTAS et
al., 1994; YOONG et al., 2006).

Os diagnésticos das ileites apresentados no trabalho séo relevantes para a

realidade estudada, sao peculiares a realidade do CHC-UFPR, tendo em vista, por



35

exemplo, a presenca forte de um servico de transplante de medula Ossea,
corroborando para os achados de DECH e inclusdes virais ileais. De forma oposta, a
despeito do trabalho ser realizado em um hospital publico brasileiro, considerado em
desenvolvimento e endémico para tuberculose, no periodo de estudo nao foi
encontrada nenhuma tuberculose intestinal.

E possivel observar que, assim como nos guidelines de doenca inflamatéria
intestinal, a avaliagcido ileal constitui-se parte importante do exame colonoscoépico
nesses pacientes. Os dados apresentados mostram que tanto entre a amostra geral
de ileites quanto naquelas clinicamente significativas, houve significancia estatistica
para avaliacao ileal dos pacientes com DII, conferindo uma raz&o de chances de 18,5-
46,4 maior de se encontrar alteragao ileal. Em 1998 Geboes, a fim de justificar a
avaliagao ileal em pacientes com DIl, avaliou retrospectivamente a ileoscopia de
pacientes com DIl versus pacientes em controle de pdlipos, demonstrando que dos
257 pacientes com DII, 123 tinham ileite, enquanto que do grupo controle, nenhum
caso foi encontrado (GEBOES, 1998).

Entre todos os exames, e também naqueles clinicamente significativos, a
avaliacao ileal nos pacientes em exame de rastreio e alteracdo do habito intestinal
mostrou, com significancia estatistica, que a ileoscopia nessas indicagbes é
desnecessaria. Em 2006 Yoong et.al. avaliou 2149 colonoscopias e concluiu que o
tempo gasto na realizacdo de exame em pacientes assintomaticos representaria o
tempo para realizagao de mais 2000 colonoscopias ao ano no sistema de saude inglés
(YOONG, et al, 2006), algo com impacto significativo em termos de saude publica,
principalmente em paises em desenvolvimento, como é o caso do Brasil. Em 2008,
Kennedy avaliou 6408 colonoscopias realizadas por rastreio, porém categorizando
pacientes entre sintomaticos e assintomaticos, e de 6408 colonoscopias somente 1%
teve alteragdo macroscopica, e 0,3% anormalidades anatomopatolégicas (KENNEDY
et al, 2008).

Para avaliar a analise do beneficio da realizacao sistematica da avaliagao ileal
fazem-se importantes as correlagdes anatomopatoldgica e anatomoclinica do achado
de ileite, e o quanto esses achados séo relevantes na elucidagao diagndstica. Na
literatura, existem dados que corroboram com a avaliagao ileal em determinadas
indicagbes. Jeong et. al. avaliou de forma retrospectiva 3415 ileoscopias,
demonstrando que 91,2% das biopsias foi inespecifica, mas que houve relevancia

clinica naqueles exames realizados por dor em fossa iliaca direita, se comparado aos
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pacientes de rastreio (JEONG et al, 2008). Em 2009 Castano et al. publicaram dados
de um estudo retrospectivo de 1467 exames em que houve significancia estatistica
em pacientes com histdérico de consumo de antinflamatérios nao esterioidais, HIV, dor
abdominal, diarreia e seguimento de DIl, porém sem explicitar se havia também
correlagdo clinica das alteragbes encontradas (CASTANO et al, 2009). Em 2018,
Meral et. al, avaliou 1032 ileoscopia e obteve que houve significancia estatistica em
encontrar alteragao ileal em pacientes sintomaticos, realizando-se a comparagao dos
sintomaticos com os assintomaticos (rasteio) (MERAL et al, 2018). No presente
estudo, avaliando-se somente os casos em que houve significancia clinica, observa-
se que nos pacientes com colonoscopia pelas indicagdes de dor abdominal, de
sangramento, de anemia, de sindrome consumptiva / emagrecimento, de controle de
neoplasia ou de pdlipos, corrobora-se com a nao realizagao de ileoscopia. Obteve-se,
de maneira estatisticamente significativa, que ndo ha alteragdes ileais clinicamente
significativas suficientes que indiquem a obrigatoriedade da avaliagao ileal desses
pacientes. Importante ressaltar que em todas essas indicagdes, a necessidade
principal de avaliagdo colonoscdépica consiste na busca por neoplasias, que seriam 0s
causadores principais dos sintomas citados e dos controles de pdlipos ou neoplasias.
Desse modo, assim como nos exames de rastreio e de alteracao de habito intestinal,
a indicagao-fim para a realizagdo de um exame invasivo, como o é a colonoscopia,
consiste na busca de neoplasias coldnicas.

Em pacientes em investigacao de diarreia cronica, encontrou-se na literatura
alteracao histopatoldgica significativa em 9 a 19% (FINE et al, 2000; HAMID et al,
1993; MARSHALL et al, 1993; PETRE et al, 2008; YUSOFF et al, 2002). No presente
estudo, essa foi a Unica indicacdo que permaneceu sem significancia estatistica no
total de pacientes e naqueles com relevéancia clinica. Assim, nos pacientes com essa
indicacdo para o exame, a nao obrigatoriedade de avaliagao ileal ainda deve ser

discutida.

5.2 AVALIACAO ANATOMOPATOLOGICA E CORRELAGAO ENTRE
PATOLOGISTAS E ENDOSCOPISTA

Na presente avaliagdo observou-se uma baixa correlagao entre o patologista
geral e o patologista especialista em trato gastrointestinal. Tal dado n&o pode ser

encontrado na literatura. Especula-se que essa diferenga possa ser explicada pelas
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peculiaridades da avaliagdo ileal anatomopatoldgica, e devido ao fato de patologistas
especialistas em trato gastrointestinal estarem mais habituados a elas (Cuvelier et al.,
2001; Das et al. 2019).

A lesao inflamatdria ileal mais comum € a ileite terminal aguda inespecifica e,
em nossos resultados, apenas o patologista gastrointestinal foi capaz de identifica-la
(DAS et al, 2019). Na inflamagdo crbnica, os sinais mais proeminentes s&o as
alteragbes arquitetdnicas, as alteragbes das células epiteliais, bem como as
mudancgas na composi¢ao do infiltrado inflamatério na lamina prépria (CUVELIER et.
al, 2001; DAS et al, 2019).

A literatura sugere que, para a interpretagéo das bidpsias ileais, o patologista
deve ter uma abordagem sistematica, o que poderia permitir documentar todas as
alteracdes de forma organizada e auxiliar no diagndstico (DAS et al, 2019). O primeiro
passo € avaliar as alteragdes da mucosa e estabelecer se ha inflamacao crénica ou
aguda. Em nossos resultados, observa-se que essa diferenciagao foi uma das maiores
diferengas entre os patologistas, provavelmente porque apenas os patologistas
gastrointestinais sdo bem treinados com essa sistematizag¢ao, e também porque uma
amostra pode ter ambas as apresentacdes, um diagnostico de "ileite crénica com
atividade" (DAS et al, 2019). As etapas seguintes para os achados patologicos e
possivel diagnostico dependem da primeira, mostrando-se como essa diferenciagao
€ a mais relevante na avaliacao histopatoldgica ileal (DAS et al, 2019).

Esta bem estabelecido que na avaliacdo histopatoloégica do ileo a presenga
de linfécitos e plasmdcitos na mucosa intestinal ndo é indicativo de inflamacéo
patolégica, é fisioldgica, e somente se a composi¢cao e distribuicdo das células
inflamatérias mudarem, ha um quadro patolégico (CUVELIER et. al, 2001). No
presente estudo, 0 numero de casos de ileo nhormal aumentou quando analisado pelo
patologista gastrointestinal. O patologista especialista sabe que uma histologia normal
nao exclui doencga inflamatéria ou infecciosa, pois em algumas situagdes patologicas
as alteragdes da mucosa podem ser minimas, focais ou até ausentes (CUVELIER et.
al, 2001).

O tecido linfoide esta bem apresentado na histologia ileal, sendo algumas
vezes considerado uma descricdo nao relevante. Nos resultados apresentados, o
diagnostico de hiperplasia linfoide foi observado com maior frequéncia pelo
especialista do que pelo primeiro patologista geral (CUVELIER et. al, 2001; DAS et al,
2019).
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E possivel fazer um diagndstico de ileite em bidpsias, mas a etiologia
frequentemente dependera de dados clinicos adicionais (CUVELIER et. al, 2001). As
bidpsias ileais devem ser analisadas com um conhecimento detalhado da
apresentacao clinica do paciente, avaliagao endoscopica, radioldgica e laboratorial
para correlagéo ideal (CUVELIER et. al, 2001; DAS et al, 2019). O presente estudo &
o0 primeiro a ter como escopo a variabilidade interobservador em bidpsias ileais.
Verifica-se que embora haja uma grande discordancia entre o especialista e
patologistas gerais, ela nao foi relevante na condugédo dos casos, pois os achados
histologicos ou ndo alteraram o resultado da investigacdo, ou os dados clinicos e
endoscopicos foram suficientes para o planejamento da avaliagéo,
independentemente dos resultados da bidpsia.

O presente estudo também mostrou que existe uma baixa correlagao entre o
patologista e o endoscopista. E importante perceber que algumas alteragdes
endoscopicas nao tém correlagdo patoldgica especifica, como eritema ou edema,
assim como alteragdes patologicas, como ileite crénica e aguda, as vezes nao sao
evidentes na endoscopia. A descrigao de erosao e ulcera sao as alteragdes com maior
divergéncia entre endoscopistas e patologistas. Isso pode ser o resultado da
amostragem (erosdes as vezes sdo dificeis de amostrar adequadamente) e também
porque podem ter aparéncia endoscopica semelhante, mas podem ser facilmente

separadas na histologia.
5.3 ILEOSCOPIA E EXAMES DE RASTREIO

Outra anadlise importante de ser realizada caracteriza-se pela realizagao de
colonoscopias de rastreio. Exames de rastreio sdo aqueles realizados, segundo os
guidelines, em pacientes acima de 50 anos, ou antes a depender de fatores de risco,
na busca do cancer colorretal, com o objetivo de encontrar e ressecar lesdes pré-
neoplasicas (DEKKER et al., 2020; REX et al., 2017). Nesse contexto, a colonoscopia
€ 0 exame padrao-ouro, capaz de realizar diagndstico e terapia em um mesmo exame,
€ 0 unico em termos de saude publica com essas duas caracteristicas intrinsecas.

Para considerar-se a colonoscopia adequada para um exame de rastreamento
de neoplasias, fazem-se necessarios diversos fatores, entre eles um indice de
intubacao cecal superior a 95% (GUPTA et al., 2020). Como critérios para avaliar e

confirmar tal fator, os guidelines elencam a documentacgao através de fotos do orificio
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apendicular, valvula ileocecal ou ileo terminal. No entanto alguns especialistas
postulam que a avaliagao ileal deva ser um dos critérios de qualidade do exame
(GUPTA et al., 2020; NEILSON et al., 2015).

Os estudos demonstram que o tempo minimo de retirada da colonoscopia € de
6 minutos, e que o aumento do tempo aumenta também a chance de caracterizagao
de lesdes (REMBACKEN et al., 2012). Da mesma forma, a literatura mostra que o
tempo de intubagéo da valvula ileocecal depende da experiéncia do endoscopista, e
pode variar em média de 2 a 3,8 minutos (CHERIAN et al., 2004; IACOPINI et al.,
2006). Desse modo, considerando-se o tempo médio de introducdo e retirada do
colonoscopio de até 18 minutos, bem como tempo de preparacdo do paciente e
aumento do tempo anestésico e suas eventuais complicagdes, € possivel justificar que
o tempo de avaliagao ileal, quando desnecessario, acarreta prejuizos em diversas
esferas (CHERIAN et al., 2004; IACOPINI et al., 2006).

Em 2001, a Sociedade Britanica de Gastroenterologia sugeriu que os hospitais
distritais se planejassem para realizar em média 800 a 1000 colonoscopias por 100mil
habitantes (WORKING PARTY OF THE BRITISH SOCIETY OF
GASTROENTEROLOGY ENDOSCOPY COMMITTEE, 2001). Infelizmente no Brasil
nao existem dados acurados, baseados na populacéao e disponibilidade hospitalar. No
entanto, considerando-se somente o presente estudo e os dados previamente
demonstrados, foram realizadas 638 colonoscopias de rastreio, nas quais foi
estatisticamente significativo que as avaliagdes ileais nao precisam ser realizadas. No
contexto apresentado desses cinco anos, seriam poupados em média 1276 minutos,
capazes de realizar em média mais 42,53 colonoscopias, considerando-se um tempo
médio de execucdo de 30 minutos por exame. Contabilizando dentre as 3382
colonoscopias que compuseram a amostra durante os 5 anos, representaria um
aumento de 1,26%. No contexto de um unico centro esse valor pode parecer irrisoério,
no entanto, em termos de saude publica, pode representar muitos exames, e um
programa de rastreio e prevencgao de cancer colorretal mais efetivo.

Com tais informacdes nao é dispensavel a analise critica de que o treinamento
em ileoscopia deve ser realizado. Estudos demonstram que ha importancia do
endoscopista em treinamento adentrar o ileo. Um estudo avaliou 2537 colonoscopias
e observou que o ileo foi atingido em 85% dos exames, com diferenga estatisticamente
significativa entre endoscopistas treinados e em treinamento (CHERIAN et al., 2004).

Na literatura também ja se avaliou o treinamento de médicos endoscopistas durante
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8 meses, mostrando que houve diferenga no tempo de intubagao da valvula ileocecal
e comprimento de ileo avaliado durante esse periodo (IACOPINI et al., 2006). Assim,
em centros de treinamento e hospitais escola € importante que seus médicos tenham
um bom aprendizado, e saibam realizar a ileoscopia para as situagoes relevantes na
pratica clinica, no entanto, pondera-se que em centros de exames diagndsticos de
caracteristica populacional, a avaliacdo ileal deve ser reservada para casos

especificos.
5.4 HISTOPATOLOGIA NA DOENCA INFLAMATORIA INTESTINAL

A histologia é fundamental no diagnéstico da DIl, bem como nas distingoes
entre retocolite ulcerativa e doenga de Crohn. Segundo os guidelines, para o
diagnostico das DIl, deve ser realizada biopsia de mucosa comum e alterada e
também se enfatiza que para melhor diagndstico e classificagdo, deve ser realizada
bidpsia do ileo, ao menos 4 segmentos coldnicos e reto, com ao menos 2 bidpsias em
cada local (FEAKINS, 2013; MAGRO et al., 2013).

Sabe-se que 20% dos pacientes com retocolite extensa vao apresentar ileite
por refluxo, o que foi possivel observar também entre os pacientes do presente estudo
(MAGRO et al., 2013). Diferentemente da ileite por refluxo dos pacientes com
retocolite ulcerativa, a inflamacao ileal dos pacientes com doenca de Crohn pode
resultar em estenoses e, nas fases quiescentes da doencga, ha o desaparecimento de
haustragdes, resultando em atrofia mucosa (MAGRO et al. 2013). No presente estudo,
além da presenca de ileite nos pacientes analisados com doenga de Crohn, alguns
dos ileos nao avaliados tiveram como justificativa a presenca de estenoses.

A metaplasia pseudopilorica é uma caracteristica da DIl, comumente
relacionado a ulceragcao e reparo da mucosa, ndo sendo encontrada em ileo de
pacientes com RCU, com ou sem ileite por refluxo (MAGRO et al., 2013). Tal lesao
pode ser observada em 2-27% das biopsias ileais de pacientes com doencga de Crohn,
o presente estudo corrobora com tal fato, encontrando a metaplasia pseudopilérica
em 1 caso (2,1%).

A presencga de granuloma n&o é um pré-requisito para o diagndstico de doenga
de Crohn e existem outras alteragdes que constituem recursos adicionais uteis, tais
como: inflamacdo cronica sem atrofia de cripta, criptite focal, uUlceras aftdides,

inflamacdo submucosa desproporcional, hipertrofia neural, aumento de linfécitos
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intraepiteliais, ulceras e distorgdo arquitetural (MAGRO et al., 2013). A partir de
achados como esses que, no presente estudo, o patologista sugeriu tratar-se de
doenca de Crohn.

Faz-se, desse modo, importante o conhecimento dos nuances endoscopicos,
histolégicos e clinicos dos pacientes com DIl para os especialistas, dentro de uma
equipe multidisciplinar, a fim de realizar as adequadas distingdes entre os fendtipos

da doenga, a fim de realizar o tratamento mais adequado.

5.5 ALTERACOES ILEAIS NA DOENGA DO ENCHERTO CONTRA O HOSPEDEIRO

Doenca do enxerto contra o hospedeiro (DECH) caracteriza-se como uma
entidade altamente especifica e de dificil tratamento em pacientes pds transplante
hematopoiético. No presente estudo foram encontrados quatro casos de DECH, e
essa € uma peculiaridade do CHC-UFPR, por tratar-se de um hospital de referéncia
no tratamento de neoplasias hematologicas e na realizagao de transplante de medula
ossea.

Na investigagcdo de DECH, é estabelecido na literatura que a realizagao de
endoscopia digestiva alta e colonoscopia sdo apropriadas para o diagndstico,
demonstrando acuracia de 87-100% na ileocolonoscopia, versus 83-87% na
colonoscopia (NAYMAGON et al., 2017). Sugere-se a realizacao de biopsias de cada
segmento colénico e de todas as alteragdes encontradas em pacientes que realizam
exame sob essa suspeita (NAYMAGON et al., 2017).

Os achados macroscopicos da DECH ileocolénica sao classificados de acordo
com os critérios de Freiburg, a saber (NAYMAGON et al., 2017; KREISEL et al., 2011):
- grau 1: critério nao claro, auséncia de critérios para grau 2, limitrofe entre aguardar
e iniciar terapia imediata;
- grau 2: focos de enantema e ulceras aftéides iniciais;
- grau 3: ulceras aftoides (Crohn-like) ou erosdes focais;
- grau 4: lesdes confluentes, ulceragcbes, desnudamento completo da mucosa.

Nesses pacientes o ileo terminal deve ser avaliado, pois parte deles tera lesédo
apenas no ileo terminal, com o cdlon poupado, como demonstrou um estudo que
encontrou que até 20% dos pacientes pode ter doenga somente ileal (KREISEL et al.,
2011). Infelizmente, no presente estudo, por tratar-se de estudo retrospectivo, nao foi

possivel obter o numero total de exames que foram realizados sob a suspeita de
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DECH para avaliarmos a propor¢ao de achados ileais, bem como eventualmente

comparar a terapéutica prévia e a realizada no tratamento.
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6 CONCLUSAO

Na casuistica do trabalho apresentado, obteve-se que as ileites do CHC-UFPR
sdo compostas majoritariamente de pacientes com DII, conferindo fator preditivo para
a presenca de ileites, além do destaque especial a presenca de DECH neste servico.
Em contrapartida os resultados destacam um importante fator preditivo para
ileoscopias normais as demais indicagbes de colonoscopia, principalmente quando
exames de rastreamento de neoplasia colorretal. Excecao feita as indicagdes diarreia,
em que nao houve significancia estatistica, podendo representar um beneficio nesses
pacientes.

A avaliagao ileal € essencial ao diagnostico e controle de pacientes com DIl e
suspeita de DECH.

As principais caracteristicas das ileites colonoscopicas nesse estudo foram
ulceras, erosdes e hiperplasia linfoide, enquanto que na analise histologica
predominaram o diagnostico de ileite aguda e cronica. Dividindo-se os achados nos
grupos etiologicos, as ileites encontradas dividiam-se em ileites de causa infecciosa,
associada a espondiloartropatia, vasculite, neoplasia, induzidas por droga, hiperplasia
linféide e inflamatérias.

O presente estudo demonstrou que apesar de ter ocorrido pouca concordancia
individual entre os patologistas e também entre o endoscopista e o patologista
gastrointestinal, as discordancias acima citadas ndo comprometeram a conduta e

seguimento dos pacientes.
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7 CONSIDERAGOES FINAIS

O presente estudo apresenta limitagdes, tais como: tamanho da amostra; viés
da populacdo estudada, por se tratar de um hospital terciario; ter uma fase
retrospectiva e com alguns pacientes apresentando mais de uma indicagéo para o
exame, podendo esse fator ter comprometido parte da analise das indicagdes.

No entanto, também buscou amenizar limitagdes com a retirada de exames
de pacientes com manipulacao cirurgica intestinal e exames de um mesmo paciente
no periodo. Além do exposto, buscou definir como clinicamente significativos exames
que trouxeram um diagnodstico ou mudanga de tratamento para os pacientes,
diferentemente de estudos anteriores que elencavam casos em que a ileite foi fator
para a realizagdo de novos exames, pois nesse caso pode tratar-se somente de
iatrogenia.

Da mesma forma, alguns estudos realizam suas comparag¢des da forma caso-
controle, em que o caso s&o os pacientes sintomaticos e os controles os exames de
rastreio, em contrapartida, no presente estudo avaliaram-se pacientes com a mesma
indicacéo entre si, por apresentarem em teoria 0 mesmo risco para a presenca de
alteracdes ileais.

Para avaliagcdo anatomopatologica o estudo mantém os seus vieses, e
acrescenta ao fato da amostra pelo endoscopista poder ser diferente da lesao
avaliada, bem como os exames com alteracdo, porém sem biopsia, pois esses
poderiam elevar a correlacdo dos achados entre os profissionais avaliados. No
entanto, diferentemente de outros estudos ja realizados, o presente estudo analisa a
diferenca entre patologistas e endoscopista, mostrando que mesmo com uma baixa
correlagdo nos achados, ndo houve comprometimento no seguimento dos pacientes.

Torna-se importante ressaltar, que os resultados e conclusdes sugeridas pelo
estudo podem n&o ser encaixados em servicos de treinamento médico, pois é
momento de meédicos residentes e especializandos executarem o0 exame por
completo, em todos os seus nuances e dificuldades. Porém, na realidade clinica e
considerando as indicacbes de colonoscopias para rastreamento de neoplasias
colorretais, com base nos dados encontrados nesse estudo, ressaltamos que o tempo
dispendido na avaliacao ileal pode representar tempo habil para a realizagdo de mais
exames, culminando também na diminuicdo de eventuais iatrogenias com

diagndsticos desnecessarios aos pacientes.
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APENDICE A - MACROSCOPIAS COLONOSCOPICAS ILEAIS

FIGURA 4 — ILEO COM EROSAO

FONTE: os autores (2020).

FIGURA 5 — ILEO COM HIPERPLASIA LINFOIDE

FONTE: os autores (2020).
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FIGURA 6 — ILEO COM ULCERA

FONTE: os autores (2020).

FIGURA 7 — ILEO COM FiSTULA E FRIABILIDADE

FONTE: os autores (2020).



FIGURA 8 — ILEO COM ULCERA E ENANTEMA

FONTE: os autores (2020).

FIGURA 9 — ILEO COM ULCERA, EDEMA, ENANTEMA E FRIABILIDADE

S R

FONTE: os autores (2020).
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FIGURA 10 — ILEO COM MULTIPLAS ULCERAS

52

FONTE: os autores (2020).
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APENDICE B - IMAGENS HISTOPATOLOGICAS

FIGURA 11 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA DE GRANULOMA CORADO COM
HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).
LEGENDA: o circulo delimita a area do granuloma mal-formado. E um agregado difuso

de macrofagos epitelidides, células com citoplasma amplo e nudcleos alingados,

reniformes.
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FIGURA 12 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA DE EROSAO E MICROABSCESSOS CORADO
COM HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).
LEGENDA: as setas escuras mostram os microabscessos, a seta vazada mostra a

area de erosao do epitélio, com o descolamento associado a células inflamatdrias, e
as estrelas mostram o infiltrado inflamatério crénico em lamina prépria. A arquitetura
esta totalmente distorcida, ndo se evidenciam vilosidades, o que faz parte da

cronicidade da leséao.
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FIGURA 13 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA DE TUMOR NEUROENDOCRINO CORADO COM
HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).
LEGENDA: mostra ninhos da neoplasia neuroendécrina bem diferenciada crescendo
dentro da mucosa. Sdo compostos por células medianas, com nucleos redondos, cuja

cromatina tem aspecto salpicado.
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FIGURA 14 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA DE ULCERA CORADO COM HEMATOXILINA-
EOSINA

FONTE: os autores (2020).

LEGENDA: A esquerda, uma vilosidade distorcida pela inflamagéo, e no centro e a
direita, o leito da ulcera, com perda do epitélio e formacgao de crosta fibrino-leucocitaria
bem a direita.
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FIGURA 15 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA, COM DESTAQUE AOS EOSINOFILOS, CORADO
COM HEMATOXILINA-EOSINA

» v A L

FONTE: os autores (2020).
LEGENDA: eosindfilos marcados.
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FIGURA 16 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA COM PERDA DE VILOSIDADES, CORADO COM
HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).

LEGENDA: Observa-se a mucosa com perda tanto das vilosidades quanto das criptas.
Na parte mais inferior, algumas criptas remanescentes com alteragées de padrao
reacional.
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FIGURA 17 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA DE METAPLASIA PSEUDOPILORICA CORADO
COM HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).
LEGENDA: o epitélio de revestimento das vilosidades, que estdo distorcidas, foi

substituido por epitélio colunar mucossecretor de padrao gastrico, o que indica a

metaplasia pseudopilérica, um sinal de inflamagao crénica no intestino delgado.
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FIGURA 18 — FOTO DE MICROSCOPIA OPTICA COM INCLUSOES VIRAIS CORADO COM
HEMATOXILINA-EOSINA

FONTE: os autores (2020).
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