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@™  RESUMO

Sandra Marda € Ribeiro Costa’ O trabalho analisa retrospectivamente 36 bidpsias intestinais obtidas
Maria do Carmo J. Coelho? por colonoscopia para o diagnéstico de Doenca Inflamatéria Intesti-
Raimunda Violante C. de Assis® nal (DII). Com a utilizagao de critérios morfoldgicos j estabelecidos

observou-se sensibilidade diagndstica de 86,1% para Retocolite
Ulcerativa Idiopética (RCUI) e de 13,9 para Doenca de Crohn (DC).
Comparativamente, a probabilidade de diagnéstico de certeza, pe-
los critérios morfoldgicos, é semelhante para ambas afeccées (RCUI =
80,6 % e DC=80%). A freqiiéncia de granulomas em nosso material
foi maior do que a observada na literatura (60%). Também se consta-
tou que a alteracdo tissular sempre presente, além da inflamacao,
tanto para RCUI como para DC era a distorgao arquitetural (100%),
em variados graus, seguido de criptite (83,9 %) para RCUI. J4 na DC,
a presenca de granulomas contribuiu para diagndstico definitivo, além
de um ou mais dos vdrios marcadores morfolégicos. Em um peque-
no nimero de casos (cerca de 20%), para ambas afecgées, o diag-
ndstico de compatibilidade sé foi possivel através da correlacio dos
achados clinicos, colonoscépicos e anatomopatolégicos, demons-
trando a importancia da inter-relagdo entre clinico e patologista quan-
do o assunto se tratar de DII.
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INTRODUCAO

OBJETIVOS

retocolite ulcerativa (RCUI) e a doenca

de Crohn (DC), designadas generica-

mente como Doencas Inflamatérias In-
testinais (DII), sao afecgdes cronicas cuja
etiologia permanece ainda desconhecida .
Alguns critérios morfoldgicos sao citados
como favorecendo um ou outro diagnostico,
frisando-se que o achado de granulomas, al-
teracao tissular diagndstica no caso de DC, é
infreqiiente ™ 2. Ao examinar um espécime
obtido por colonoscopia o patologista tem
que elaborar uma série de marcas histol6gi-
cas que seguramente irdo ajudar no diagnos-

tico . Mas, pela dificuldade morfoldgica de
diagnéstico, na falta de um “gold standard”
para as entidades ¥, es tes critérios nao de-
vem ser observados isoladamente, tornando-
se absolutamente necessaria a interagao en-
tre patologistas e clinicos para correta inter-
pretacio do material de biopsia ®. Embora
algumas vezes a acao deste profissional seja
limitada por diversas variaveis, o patologista
assume papel relevante no caso, originado
pela preméncia diagndstica, principalmente
na fase ativa da doencga onde se visa a insti-
tuicao terapéutica.”

MATERIAL
EMETODOS

T

Avaliar, com critérios morfolégicos ja
estabelecidos na literatura, o grau de sensi-
bilidade diagnéstica para RCUI/DC, em ma-
terial obtido por biépsia colonoscépica no

Hospital Universitario da Faculdade de Me-
dicina da Universidade Federal de Juiz de
Fora (HU-FAMED-UFJF), durante o periodo
de 1990 a 1996.

Foram analisadas retrospectivamente
36 espécimes de bidpsias endoscopicas in-
testinais enviadas ao Servigo de Patologia
do HU-FAMED-UFJF, no periodo compre-
endido entre janeiro de 1990 a dezembro
de 1996. Estas bidpsias foram realizadas
para investigacao de DIl, em pacientes que
apresentavam em sua maior parte diarréia
cronica e o aspecto colonoscépico com-
pativel RCUI ou DC. No periodo acima re-
latado, todos os casos receberam o diag-
nostico histolégico genérico de sugestivo
ou compativel com RCUI ou DC. Nesta
casuistica todos os 36 espécimes foram re-
visados por dois observadores independen-
tes, sem o prévio conhecimento do diag-
néstico inicial. Os patologistas listaram os
critérios para analise histologica do materi-
al com base nos parametros ja conhecidos”
e que estao demonstrados na tabela 1. Foi
observado inicialmente o namero de frag-
mentos do espécime, considerando-se

como boa amostragem os casos com pelo
menos dois fragmentos retirados de pelo
menos duas localizagoes. Todos os para-
metros analisados tiveram estudo subjetivo,
mesmo aqueles com carater de intensida-
de. O infiltrado inflamatério foi discrimina-
do quanto a intensidade em leve/modera-
do/acentuado, considerando-se como leve
todo infiltrado inflamatério que comprome-
tia o espécime em no maximo até 25%,
moderado até 50% e intenso acima de
50%. Além da intensidade, este infiltrado
foi caracterizado quanto ao tipo celularem
plasmocitario, linfocitario, neutrofilico, eo-
sinofilico e macrofagico. Também se obser-
vou o processo inflamatério quanto ao pa-
drao como difuso ou localizado, e quando
possivel, foi discriminado como comprome-
tendo mucosa, muscular-mucosa e/ou
submucosa. As marcas morfolégicas foram
por nés subdivididas em critérios maiores
(distorcao arquitetural, redugao do compo-
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RESULTADOS

nente caliciforme, ulceracao e/ou fissura,
criptite ou microabscessos e granulomas)
(Figuras 1-5) e menores (Figuras 6-10) (atrofia
de criptas, padrao do infiltrado inflamato-
rio, hiperplasia linféide, erosao e linfangiec-
tasia) (Tabela 2). Criptite, abscessos, erosao,
ulceracgao, atrofia, agregados linféides, fis-
suras, linfangiectasias, granulomas, e redu-
cao do componente caliciforme foram ob-
servados apenas quanto a presenca ou au-
séncia, e apenas distorcao arquitetural foi
subjetivamente quantificada em leve (ape-
nas um foco), moderada (alteracdo em até

50% das criptas do espécime) e acentuada
(quando a distorcao comprometia mais de
50% do espécime). Para o diagndstico defi-
nitivo do tipo de DII, considerou-se aleatoria-
mente a presenca, independente da exten-
sao ou intensidade, de pelo menos dois “cri-
térios maiores” e um “critério menor”. Nao
foram analisados pardmetros das alteracdes
relacionados ao tempo de doenga. Quanto
aos dados clinicos e macroscaépicos (colonos-
copia), todos foram obtidos pela andlise do
prontuario médico do paciente e posterior
discussao clinica, quando necessario.
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Das 36 bidpsias endoscépicas previ-
amente designadas como DII, utilizando-
se os critérios acima estabelecidos, obser-
vamos que em 31 (86,1%) delas havia cri-
térios diagndsticos para RCUI (Figura 11),
sendo que em 25 casos (80,6%) este diag-
nostico foi de certeza e nos seis restantes
(19,4%) este diagndstico foi de compatibi-
lidade, baseado principalmente nos infor-
mes clinicos e achados colonoscépicos.
Dos critérios morfoldgicos analisados, e que
serviram de base para o diagnéstico defini-
tivo, os mais relevantes foram: infiltrado in-
flamatério cronico com predominio de
plasmécitos (100%) que variava de mode-
rado em 12 casos (38,7%) a acentuado em
19 casos (61,3%), distorcdao arquitetural
glandular (100%) variando de leve em seis
pacientes (19,3%), moderada em 15 casos
(48,4%) e acentuada em 10 casos (32,2%).
Além destes, criptite foi outro marcador de
grande importancia diagndstica sendo en-
contrada em 26 casos (83,9%). Como pa-
rametros também significativos serviram os
achados de hiperplasia linféide para 21
espécimes (67,7 %), microabscessos em 19
casos (61,3%), além da reducdo do com-
ponente caliciforme em 18 pacientes
(58,1%). Os demais marcadores morfolo-
gicos nunca atingiram a marca dos 50% em
freqiéncia, e mostravam-se assim distribui-
dos: ulceracao vista em 15 casos (48,1%),
linfangiectasia também observado em 15

casos (48,1%) e fissura encontrada apenas
em nove espécimes (29,1%). Em todos es-
tes casos ndo se observou a presenga de
granulomas (0%) (Grafico 1). A anélise
correlata dos aspectos morfoldgicos foi con-
cordante em todos casos com o aspecto
clinico/colonoscépico para RCUI, a exce-
cao de seis casos. Nestes seis casos os acha-
dos histolégicos eram observados isolada-
mente e os mais freqlientes eram: o tipo,
intensidade e padrao do processo inflama-
tério associado a distor¢dao glandular de
padrao focal e leve. Dos 36 casos, em cin-
co (13,8%) os critérios adotados estabele-
ceram os diagnostico de DC (Figura 12),
sendo que em quatro casos (80%) houve
diagnéstico de certeza e em um (20%) este
diagnéstico foi de compatibilidade. Neste
tinico caso além da auséncia de granulo-
mas, o infiltrado inflamatério mononuclear
era discreto, acompanhado apenas de hi-
perplasia linféide focal, e o espécime cons-
tituido por dois pequenos fragmentos lace-
rados, superficiais e de apenas uma locali-
zacao. Mas, em face do pequeno ndmero
de casos de DC, resolveu-se manté-lo no
estudo. Para DC observamos como marca
histologica de maior relevancia diagndsti-
ca, a presenca de infiltrado inflamatério
(100%) que variava de leve para apenas um
caso (20%), moderado também um caso
(20%) a acentuado em trés pacientes
(60%), com constituicdao semelhante ao
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DISCUSSAQ

observado para RCUI. Outros marcadores
também significativos foram: distor¢ao ar-
quitetural glandular de padrao difuso
(100%), caracterizado pelo achatamento
de vilosidades, sendo leve em dois espéci-
me (40%), intensa em outros dois pacien-
tes (40%), e moderada em um paciente
(20%). Os agregados linféides eram signifi-
cativos em quatro pacientes (80%), e a pre-
senca de granulomas foi observada em trés
casos (60%). O achado de granulomas s6
foi considerado apds comprovacao de
negatividade para agentes infecciosos es-
pecificos, através de coloragbes como
Grocott e Ziehl. Nao foram encontrados
abscessos (0%) (Gréfico 2). No tinico caso
no qual nao se pode fazer o diagnéstico
de certeza de DC, a conclusao foi de com-
patibilidade principalmente pelo tipo e pa-
drdo de infiltrado inflamatério, encurtamen-
to focal da vilosidade por hiperplasia lin-
foide, e principalmente correlagao clinico/

radiolégica/endoscépica. Em relagao as
especificacoes adotadas para o material
quanto ao nimero de fragmentos e locali-
zacao, todos 36 espécimes estavam den-
tro dos critérios adotados, a excecao do
nico caso de DC ja citado. Das 36 bidpsi-
as, 25 (69,4%) representavam apenas mucosa
sem muscular da mucosa. A idade dos 31
pacientes com o diagndstico de RCUI variou
de 16 a 70 anos, com média etaria de 41,1
anos. O grupo de pacientes com o diagnosti-
co de DC era um pouco mais jovem com
faixa etdria variando de 20 a 54 anos e mé-
dia etaria de 30 anos (Gréfico 3). Quanto ao
sexo houve um equilibrio entre o sexo mas-
culino e feminino na DC e RCUI, sendo que
dos 31 pacientes com RCUI, 18 pertenciam
ao sexo feminino (58,1%) e na DC trés paci-
entes eram do sexo feminino (Grafico 4). A
freqiiéncia das DIl em nosso material mos-
trou uma relacdo entre RCUI e DC de 5,2:1
(Gréfico 5).

A maioria dos critérios histoldgicos
adotados mundialmente para diagnéstico
das formas morfolégicas de DIl (1) mostrou-
se em nosso estudo adequado para analise
em material obtido por biépsia. Esta afirma-
tiva é comprovada pelo grau de sensibili-
dade diagnéstica encontrado neste materi-
al, quando se segue rigorosamente estes
parametros morfolégicos acompanhados
de um sistema de escore histolégico e da
correlacao com os critérios clinicos adota-
dos. Entretanto, embora no presente estu-
do o grau de reprodutibilidade dos critéri-
os diagndsticos possa ser considerado com
sensibilidade muito boa, o valor de signifi-
cancia para os achados ndo pode ser obti-
do em razao da pequena casuistica, prin-
cipalmente no que se refere aos casos de
DC. O trabalho mostra que com as associ-
acoes das marcas morfolégicas € possivel
chegar-se a um diagnostico definitivo de
RCUI ou DC, e que na auséncia de algu-
mas alteracoes tissulares pelo menos o di-
agnostico de DIl deve ser feito. Fica claro

também, pelos resultados exemplificados
nos graficos, que a grande diferenca mor-
fologica diagndstica é a presenca de cripitite
para RCUI e granuloma para DC. Mas, to-
dos estes critérios s6 sao possiveis de se-
rem avaliados se considerar-se como
parametro a qualidade do espécime para
analise. Neste estudo a observancia rigoro-
sa do padrao do espécime talvez tenha
contribuido decisivamente para o alto grau
de sensibilidade diagndstica. Este fato re-
forca a necessidade de se orientar ao clini-
co para que sempre mantenha o padrao de
amostragem do material, ndo s6 do ponto
de vista qualitativo quanto quantitativo,
quando necessitar do diagndstico histolo-
gico. Deve ser sempre observado que para
uma boa anélise e, portanto, uma avalia-
cao diagndstica conclusiva, o patologista,
além de informes clinicos e da macrosco-
pia das lesdes através da colonoscopia,
necessita de amostragem adequada afim de
que diagnosticos diferenciais possam ser
feitos. Podemos avaliar isto muito bem no

-
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presente estudo, onde muito embora com
poucos casos, o diagnéstico DC sé nao foi
possivel em um dos pacientes. Neste caso
a conclusao diagndstica foi de compatibi-
lidade pela escassez e fragmentacdo do
material, associado ao aspecto morfolégico
inflamatério pouco significativo na ausén-
ciade pelo menos duas das marcas morfo-
l6gicas diagndsticas, consideradas “maio-
res” por nds. Para estabelecermos as alte-
racoes histolégicas como “critérios maio-
res” tomamos como base as alteracoes
tissulares pertinentes ao estudo que quan-
do associadas permitem diagnéstico histo-
I6gico diferencial com, por exemplo, colite
aguda ou cronica inespecificas “”. Aqui
vale salientar que em nenhum dos casos
aqui estudados observava-se o quadro cli-
nico de inicio agudo da DIl. Também deve
ser relatado que no presente estudo nos
preferimos considerar o valor absoluto ou
relativo das lesoes histoldgicas, do que o
critério de localizagao macroscopica das
alteracoes. Esta decisao tem como base a
concordancia por nés com o que tem sido
enfatizado na literatura, onde se observa
que a regra seguida por muitos patologis-
tas de que a RCUI é sempre uma doenca
difusa que envolve o reto, e a DC é uma
afeccao focal ou segmentar preferencial-
mente de ileo, ndo é sempre correta . Con-
siderando ainda os casos de DC, a presen-

ca de granulomas sem ddvida foi decisiva
para conclusiao diagnéstica. Nestes casos
sempre se encaminhou o espécime para re-
alizagao de coloragdes especificas para ex-
clusao de etiologias infecciosas, notada-
mente tuberculose e paracoccidioidomico-
se por sua freqiiéncia em nosso meio. Este
fato foi importante porque, embora sem
necrose, todos os granulomas eram bem
formados apresentando além de macroéfa-
gos, com e sem diferenciacao epitelidide,
presenca de células gigantes. Nosso estudo
também confirma observacao mundial de
que a sensibilidade diagndstica nos casos de
DIl tem relagdo direta com o entrosamento
existente entre patologista e clinico, com tro-
ca de informagoes que permitam a ambos o
conhecimento de uma linguagem unica, e
em decorréncia concordancia quanto ao di-
agnostico definitivo e tratamento . Mas, tam-
bém acreditamos que muito da nao feitura
de diagndstico por biépsia de RCUI e DC
prende-se a nao observancia pelos patologis-
tas dos oito critérios citados por APPELMAN
© e que se iniciam com o conhecimento do
tecido normal até uma freqiiente revisdo da
literatura para verificacao de novas entidades
que possam estar sendo descritas, passando
pelo conhecimento de diagndsticos diferen-
ciais que o caso exija.
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SUMMARY

REFERENCIAS

ULCERATIVE COLITISAND CROHN'S
DISEASE: A RETROSPECTIVE:

STUDY IN ENDOSCOPYC BIOPSIES
AT THE UNIVERSITY OF THE JUIZ
DEFORAHOSPITAL

This is a retrospective study of 36 large and small bowel
biopsies diagnosed as Idiopathic Inflammatory Bowel
Disease (IIBD). According to established morphologic
criteria the diagnosis of Ulcerative Colitis (UC) was made
in 86,1% of the cases, with Crohn’s Disease (CD) being

diagnosed in the remaining 13.9%. Comparatively, the
diagnosis of certainty was similar for both disease (UC=80.6%, CD =80%). The finding of
granulomas (60%) was more frequent than observed in the literature. Besides inflammatory
cells, the most frequently noticed tissular changes in UC were architectural distortions of
varied degrees (100%) and criptitis (83,9%) . As for CD, in addition to one or more of the
several morphologic markers, the presence of granulomas contributed for the final diagnosis.
In a small number of cases (about 20%) for both diseases, the diagnosis was only reached
through a correlation of clinical, endoscopic and pathologic findings, further demonstrating
the importance of liaison between clinicians and pathologists whenever II1BD in the questions.

KEY WORDS: Ulcerative colitis, Crohn ’s disease, sensibility, morfologic criteria.
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Figura 5 Figura 6
Padrao morfolégico Padrdo arquitetural
do granuloma (setas). da atrofia de criptas.

Figura 7 Figura 8
Padrao morfologico do tipo de infiltrado Padrao de hiperplasia
inflamatorio predominante. linféide.
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Figura 10

Figura 9

Padrdao morfolégico
da linfangiectasia.

Padrao morfologico

da erosio.
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Figura 12

Figura 11
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Tabela 1

Parametros morfologicos para analise do material

Alteracoes morfoldgicas

Intensidade

Infiltrado inflamatorio

Leve moderado, intenso

Criptite

Abscessos

Erosdo

Ulceragao

Distorcao arquitetural

Leve, moderado, intenso

Atrofia

Hiperplasia linféide

Fissuras

Linfangiectasias

Granulomas

Reducido do componente caliciforme

Tabela 2

Distribuicao dos critérios maiores e menores.

Critérios maiores

Critérios menores

Distor¢ao arquitetural

Atrofia de criptas

Reducao do componente caliciforme

Padrio do infiltrado inflamatdrio

Ulceragao e/ou fissura

Hiperplasia linféide

Cripitite ou microabscessos

Erosao

Granulomas

Linfangiectasia
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Grafico 1

DC - Alteragdes morfoldgicas mais freqéntes (acima de 50%)
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