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Colite colagenosa: uma causa
frequente de diarreia crénica
ainda subdiagnosticada

Sandra A. Morais," Rute Cacola,’ Sara Bega,’ Liliana Carneiro," Mrinalini Honavar,2 Rui M6¢o®

RESUMO

A colite microscépica é uma entidade que engloba a colite colagenosa e a colite linfocitica e é actualmente considerada uma
causa comum de diarreia crénica que, apesar de benigna, tem um impacto significativo na qualidade de vida dos doentes. O

diagnéstico é exclusivamente histoldgico.

Uma vez que a colite microscdpica foi descrita pela primeira vez em 1976 e apenas recentemente foi reconhecida como uma
causa comum de diarreia, existem ainda muitos clinicos ndo sensibilizados para esta entidade.

Descrevemos o caso de um doente com diarreia crénica aquosa, inicialmente sem repercussdo sistémica significativa e com
exames laboratoriais e imagiolégicos normais ou inconclusivos, mas que evoluiu para um quadro de choque com disfuncéo re-
nal grave. Alertamos para o facto de que devera haver uma maior insisténcia, por parte dos clinicos, na realizacdo de biépsias
de forma a estabelecer o correcto diagnéstico e a instituicdo de terapéutica adequada.
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INTRODUCAO
A colite microscépica (CM) é uma causa co-
mum de diarreia crénica, principalmente em
idosos.! Previamente considerado um diag-
néstico raro, a CM surge actualmente em 4 a
13% dos doentes estudados por diarreia crénica.?

Esta patologia engloba duas formas histolégicas, a
colite linfocitica e a colite colagenosa (CC), em ambas
ocorrendo infiltracdo da lamina prépria do célon ou
ileo terminal por células inflamatérias e linfocitos in-
tra-epiteliais, sendo que na CC se observa ainda cola-
géneo subepitelial (>10um).?

A CC, a primeira forma de CM a ser descrita,* ini-
cialmente encarada como rara, apresenta uma inci-
déncia crescente de 0,6-5,2/100.000 individuos,*° pro-
vavelmente pelo envelhecimento da populacdo e maior
numero de biépsias aquando do estudo endoscépico.!
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Existem vdrios factores de risco associados ao de-
senvolvimento de CM, como idade avancada, género
feminino, tabaco, alguns firmacos, doencas auto-imu-
nes como a doenca celiaca (DC) ou tiroidite, doencas
malignas e transplante de 6rgao s6lido.>®

A etiologia da CM permanece ainda desconhecida,
mas acredita-se que seja multifactorial, consistindo
numa resposta especifica da mucosa luminal a véarios
agentes nocivos em hospedeiro susceptivel.® Encontra-
-se documentada a associa¢do com determinados far-
macos, como anti-inflamatérios nao-esteré6ides, inibi-
dores darecaptacdo da serotonina, beta-bloqueadores,
estatinas, bifosfonatos e inibidores da bomba de pro-
toes'® e agentes infecciosos como Yersinia enterocoliti-
ca,” Clostridium difficile® ou Campylobacter:?®

Clinicamente, a CM caracteriza-se por diarreia aquo-
sa crénica ou intermitente, ndo sanguinolenta. Os sin-
tomas associados incluem manifestacoes digestivas
como dor abdominal, tenesmo e incontinéncia, po-
dendo também ocorrer manifestacoes sistémicas em
30% dos casos, com febricula, astenia, perda ponderal
e artralgia inflamatoria.’

As manifestacdes laboratoriais podem incluir velo-



cidade de sedimentacdo aumentada, anemia discreta,
hipoalbuminemia e hipogamaglobulinemia.' Cin-
quenta por cento dos doentes podem apresentar ain-
da positividade para factor reumatdide, anti-dsDNA,
ANA’s e ANCA’s.!!

A histéria natural da doenca é varidvel. Na maioria
dos casos a doenca é auto-limitada, com uma duracao
da sintomatologia que pode variar de algumas sema-
nas a meses. Contudo, existem situacdes em que a sin-
tomatologia pode permanecer por anos num padrao
continuo ou intermitente, podendo confundir-se com
doenca inflamatoéria intestinal (DII) ou DC.

Apesar de a CM ser considerada uma doenca benig-
na, a qualidade de vida pode encontrar-se significati-
vamente comprometida.'?

Para o diagnéstico de CM é necessdria uma histéria
clinica detalhada, dando particular énfase a medicacao
crénica, factores de risco e doencas associadas. E im-
portante o diagnéstico diferencial entre DII e DC.

Frequentemente o exame objectivo é normal e os es-
tudos endoscépicos nao revelam alteracdes macrosco-
picas.’

O tratamento da CM deve ter em conta a severidade
da sintomatologia e o impacto na qualidade de vida. A
descontinuac¢ao dos factores de risco modificaveis e a
promocao de alteracdes dietéticas, em particular a eli-
minac¢do de secretagogos (cafeina e lactose) deve ser
uma abordagem transversal.

Em doentes com sintomas ligeiros, muitos autores
recomendam a administracdo de agentes antidiarreicos
nao especificos como a loperamida.! Se esta terapéuti-
ca for ineficaz, ou os doentes apresentarem sintomas
moderados a severos, preconiza-se o tratamento com
corticéides, em particular budesonido oral 9 mg/dia
durante seis a oito semanas.'*!* Nos doentes resis-
tentes ou intolerantes ao budesonido, o tratamento
com colestiramina,!'* sulfassalazina, prednisolona
(0,5-1mg/kg/dia) ou imunossupressores poderd ser
considerado. Em casos refractarios, em que a qualida-
de de vida esteja severamente comprometida, poder-
-se-& equacionar cirurgia ou introducdo de agentes bio-
l6gicos (anti-TNF).!

O curso da CM é habitualmente benigno, sem ne-
cessidade de terapéutica de manutencao.'* No entan-
to, pode evoluir para colite ulcerosa, DC ou doencga de
Crohn.?
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Apresentamos o caso de um doente com quadro de
diarreia crénica com repercussoes clinicas graves, cujo
diagnéstico definitivo s6 foi possivel por histologia.

CASO CLiNICO

Homem de 57 anos, reformado de trabalhador da
construcdo civil, com hipertensdo arterial, dislipide-
mia, antecedentes de acidente vascular cerebral sem se-
quelas, tabagismo activo de 50 unidades maco/ano e
consumo etilico de 120g/dia. Medicado com sinvasta-
tina, lisinopril, bisoprolol, 4cido acetilsalicilico, beta-
-histina, cloridrato de mebeverina e fermentos pan-
credticos contendo lipase, pancreatina e amilase.

Inicialmente referenciado a consulta de medicina
interna (MI), em 22.11.2007, por quadro com um ano
de evolucdo de episddios intermitentes de diarreia
aquosa (duas a trés dejeccdes por dia), sem sangue,
muco ou puds, mas com anorexia e perda ponderal sig-
nificativa (13% do peso habitual). Negava outras quei-
xas e relacdo com ingestdo de alimentos.

O exame objectivo era normal. O estudo bioquimi-
co revelou-se normal e ndo havia alteragdes a nivel do
hemograma nem aumento dos marcadores inflamaté-
rios. Ressaltamos funcao tiroideia sem alteragoes e se-
rologias negativas para HIV 1/2, HBV, HCV e CMV. An-
ticorpos anti-gliadina, anti-transglutaminase, ANA,
ANCA e anti-tiroideus normais. Coprocultura (Shigel-
la, Salmonella e Campylobacter) e exame parasitologi-
co de fezes (Cryptosporidium parvum e Giardia lam-
blia) negativos.

Ecografia abdominal sem alteragdes de relevo e en-
doscopia digestiva alta (EDA) com gastrite crénica, me-
taplasia intestinal e pesquisa de Helicobacter pylorine-
gativa. Endoscopia digestiva baixa com colite da tran-
sicdo rectosigmoideia; exame histolégico (Figura 1) de-
monstrava preservacdo da arquitectura glandular,
presenca de infiltrado inflamatério com predominio de
polimorfonucleares, sem granulomas. Ligeiro reforgco
da membrana basal. Por suspeita de insuficiéncia pan-
credtica exdcrina foi iniciada prova terapéutica com
fermentos pancredticos e o doente foi instruido a man-
ter abstinéncia alcodlica e tabagica, tendo-se verifica-
do resolucdo do quadro clinico e ganho ponderal de
10kg.

A 22.02.2011 foi internado no servico de MI, nova-
mente com diarreia aquosa com as mesmas caracte-
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Figura 1. Mucosa célica de 2007 com ligeiro reforco da membrana
basal.

Figura 2. Mucosa célica de 2011 com preservagdo da arquitectura
glandular. Banda fibrosa sub-epitelial espessada.

risticas, com dois meses de evolucdo, acompanhada de
anorexia e perda ponderal significativa. Ao exame ob-
jectivo encontrava-se francamente desidratado e hipo-
tenso (60/49mmHg), com abdémen mole, depressivel
e indolor, mas ruidos hidro-aéreos aumentados.

Analiticamente com proteina C-reactiva aumentada
(78,8mg/L) e disfuncao renal aguda (ureia 176mg/dLe
creatinina 6,3mg/dL). Pesquisa de leucécitos nas fezes
positiva. Por suspeita de enterocolite aguda cumpriu
oito dias de ciprofloxacina com evoluc¢ao clinica e ana-
litica favoraveis, embora, a data da alta, ainda com dois
epis6dios de dejeccdes liquidas/dia.
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Repetiu estudo analitico alargado com serologias,
marcadores de auto-imunidade, coproculturas e para-
sitolégico de fezes, sendo que todos estes exames vol-
taram a revelar-se normais.

Realizou EDA que foi sobreponivel a anterior e aileo-
colonoscopia foi macroscopicamente normal mas o
exame histolégico (Figura 2) revelou-se a favor de coli-
te colagenosa: preservacdo da arquitectura glandular
com metaplasia de células de Paneth e aumento ligei-
ro de células inflamatorias na lamina prépria com pre-
dominio de plasmdcitos (com alguns corpos de Russell
e Mott) e fibrose subepitelial com espessamento signi-
ficativo focal. Iniciou tratamento com loperamida,
4mg/dia, mas com resposta apenas parcial, pelo que se
associaram enemas de budesonido (ciclos mensais de
sete dias) com melhoria significativa das queixas em
trés meses.

DISCUSSAO

Apresentamos o caso de um doente com clinica de
diarreia crénica aquosa, com exames laboratoriais e
imagiolégicos inicialmente normais ou inconclusivos
em que, ap6s quadro de choque com insuficiéncia re-
nal aguda grave, se conseguiu estabelecer um diagnoés-
tico preciso (com recurso a nova biépsia de célon) e ins-
tituir terapéutica adequada, que deixou o doente as-
sintomaético.

E provavel que a enterocolite tenha sido favorecida
pelo quadro de diarreia crénica, ja qua a descamagao
celular a nivel intestinal favorece a translocacdo bacte-
riana, pelo que o quadro apresentado ndo se mostrou
tdo benigno como habitualmente é descrito.

A evolucao constatada apés corticoterapia é a usual-
mente observada, estando o doente assintomatico des-
de hé trés anos.

Sugere-se, pois, a realizacdo de biépsias da mucosa
intestinal em casos semelhantes, dado poder haver um
beneficio clinico considerdvel com melhoria da quali-
dade de vida e eventualmente do prognéstico vital.
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ABSTRACT

COLLAGENOUS COLITIS: AN UNDERDIAGNOSED CAUSE OF CHRONIC DIARRHEA

Microscopic colitis is a disorder that includes collagenous colitis and lymphocytic colitis. It is considered to be a common
cause of chronic diarrhea. Although it is benign, it can have a significant impact on the patient’s quality of life. The diagnosis is
exclusively histological. Although microscopic colitis was first described in 1976, it has only recently been recognized as a com-
mon cause of diarrhea. Many clinicians are not yet aware of this entity. We present the case a patient with chronic watery diarr-
hea, initially without significant systemic repercussions and with normal or inconclusive laboratory or imaging tests. This evol-
ved into hypovolemic shock with severe renal dysfunction. Greater awareness of this condition by clinicians, leading to the per-
formance of timely biopsies, required for the correct diagnosis and appropriate therapy, is required.

Keywords: Collagenous Colitis; Microscopic Colitis; Chronic Diarrhea.
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