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Resumo  
 

Introdução: A prevalência global da obesidade aumentou drasticamente nos últimos anos e, 

paralelamente, também se verificou um aumento da incidência e prevalência da Doença 

Inflamatória Intestinal (DII). Existem diversas teorias fisiopatológicas que realçam a influência da 

obesidade no processo multifatorial subjacente ao desenvolvimento da DII. Ademais, o aumento 

da prevalência da obesidade nesta população resulta na necessidade de compreender melhor o 

efeito que tem no tratamento da DII. 

Objetivos: Revisão bibliográfica do impacto da obesidade na patogénese, evolução e na 

abordagem da DII. Adicionalmente, esta dissertação visa perceber, o efeito potencial do 

tratamento da obesidade nos resultados da DII. 

Metodologia: Pesquisa bibliográfica de artigos científicos redigidos em língua inglesa indexados na 

base de dados eletrónica Pubmed e de forma individual ou combinada utilizar como termos de 

busca as seguintes palavras-chave: Inflammatory bowel disease; Obesity; Crohn´s disease; 

Ulcerative Colitis; Body mass index; Visceral adiposity; Inflammation. Após a leitura e análise 

crítica dos títulos e abstract, foram selecionadas as publicações mais atuais e com maior 

relevância científica de acordo com os objetivos propostos para esta revisão bibliográfica. 

Desenvolvimento: O tecido adiposo pode ser considerado um órgão biologicamente ativo, 

composto por células complexas que produzem e segregam continuamente fatores que conduzem 

a um estado de inflamação crónica de baixo grau. Estudos sobre o impacto da obesidade na 

progressão da doença e nas complicações associadas à DII demonstraram resultados 

contraditórios. No entanto, parece haver indícios de que a obesidade pode aumentar a atividade 

inflamatória da DII, conduzindo a um aumento do tempo de internamento e a probabilidade de 

manifestações extraintestinais. Estudos farmacocinéticos recentes sugerem que, em doentes 

tratados com biológicos, o peso corporal é um fator de risco para uma maior depuração do 

fármaco, uma semivida menor e concentrações mínimas mais baixas. Assim, a obesidade tem sido 

associada a um risco aumentado de falência de agentes anti-TNF, independentemente do método 

de administração e dos regimes de dosagem. Estes resultados sugerem que existe um fator 

intrínseco à obesidade que reduz a resposta às terapêuticas. Além disso, a obesidade, também 

cria desafios técnicos para cirurgias relacionadas com a DII. Esta maior complexidade resulta num 

risco aumentado de procedimentos laparoscópicos que são convertidos em laparotomia, bem 

como em tempos cirúrgicos mais longos. O tratamento da obesidade parece ter o potencial de ter 

um efeito relativamente favorável nos resultados da DII. A cirurgia bariátrica parece ser 

relativamente segura e eficaz em doentes obesos com DII. 

Conclusão: Dada a significativa lacuna de conhecimento sobre o impacto da obesidade na gestão 

da DII, é imperativo realizar estudos adicionais para compreender as implicações desse problema 

em constante crescimento nesta população específica. 

Palavras-chave: Doença Inflamatória Intestinal; Obesidade; Doença de Crohn; Colite Ulcerosa; 

Índice de Massa Corporal; Adiposidade visceral; Inflamação. 
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Abstract  
 

Introduction: The global prevalence of obesity has increased dramatically in recent years and, in 

parallel, there has also been an increase in the incidence and prevalence of Inflammatory Bowel 

Disease (IBD). There are several pathophysiological theories that highlight the influence of obesity 

on the multifactorial process underlying the development of IBD. Furthermore, the increase in the 

prevalence of obesity in this population results in the need to better understand the effect it has 

on the treatment of IBD. 

Objectives: Bibliographical review of the impact of obesity on the pathogenesis, evolution and 

approach to IBD. In addition, this dissertation aims to understand the potential effect of obesity 

treatment on the outcomes of IBD. 

Methodology: Bibliographic search of scientific articles written in English and indexed in the 

Pubmed electronic database, using the following keywords individually or in combination: 

Inflammatory bowel disease; Obesity; Crohn's disease; Ulcerative Colitis; Body mass index; 

Visceral adiposity; Inflammation. After reading and critically analyzing the titles and abstracts, the 

most current and scientifically relevant publications were selected in accordance with the 

objectives proposed for this literature review. 

Development: Adipose tissue can be considered a biologically active organ, composed of complex 

cells that continuously produce and secrete factors that lead to a state of chronic low-grade 

inflammation. Studies on the impact of obesity on disease progression and complications 

associated with IBD have shown contradictory results. However, there seems to be evidence that 

obesity can increase the inflammatory activity of IBD, leading to an increase in hospitalization time 

and the likelihood of extraintestinal manifestations. Recent pharmacokinetic studies suggest that, 

in patients treated with biologics, body weight is a risk factor for higher drug clearance, a shorter 

half-life and lower minimum concentrations. Thus, obesity has been associated with an increased 

risk of failure of anti-TNF agents, regardless of the method of administration and dosage regimens. 

These results suggest that there is a factor intrinsic to obesity that reduces the response to 

therapies. In addition, obesity also creates technical challenges for IBD-related surgeries. This 

greater complexity results in an increased risk of laparoscopic procedures being converted to 

laparotomy, as well as longer surgical times. The treatment of obesity seems to have the potential 

to have a relatively favorable effect on IBD outcomes. Bariatric surgery appears to be relatively 

safe and effective in obese IBD patients. 

Conclusion: Given the significant gap in knowledge about the impact of obesity on the 

management of IBD, it is imperative to conduct additional studies to understand the implications 

of this ever-growing problem in this specific population. 

Keywords: Inflammatory Bowel Disease; Obesity; Crohn's Disease; Colitis; Ulcerative Colitis; Body 

Mass Index; Visceral Adiposity; Inflammation. 
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Introdução  
 

1. Definição de Doença Inflamatória Intestinal 
 

A Doença Inflamatória Intestinal (DII) é uma condição caracterizada pela inflamação 

imunomediada do trato gastrointestinal, englobando duas entidades predominantes: a Doença de 

Crohn (DC) e a Colite Ulcerosa (CU). Embora, atualmente permaneça um desafio a compreensão 

global da fisiopatologia da DII, a literatura mais recente indica que esta resulta de uma complexa 

interação entre várias variáveis. Destacam-se entre elas os fatores genéticos, ambientais, 

epiteliais, microbianos e imunológicos.1-3 A evolução crónica características destas patologias, 

marcada pela alternância entre períodos de agudização e remissão dos sintomas, acarreta uma 

elevada morbidade, conduzindo a um potencial impacto negativo na qualidade de vida dos 

doentes.1-4 

 

2. Epidemiologia da Doença Inflamatória Intestinal 
 

A incidência e prevalência da DII está a aumentar em todo o mundo. Estima-se que afete mais 

de 2 milhões de pessoas na América do Norte e 3,2 milhões de pessoas na Europa.5 Ademais, nas 

últimas décadas verificou-se um aumento da incidência em países recentemente industrializados 

cujas sociedades se tornaram mais ocidentalizadas devido ao rápido desenvolvimento 

socioeconómico. 5-7 Embora a consciencialização da população, o acesso aos cuidados de saúde e 

o avanço das infraestruturas contribuam para o aumento da incidência da DII nos países 

recentemente industrializados, o impulso central é a exposição ambiental associada à 

ocidentalização da sociedade.8 Além disso, dada a sua natureza crónica, início precoce e baixa 

mortalidade, a prevalência da DII tem aumentado a uma taxa mais elevada do que a incidência. 

No contexto português, os dados refletem a mesma trajetória. As projeções preveem que a 

prevalência de DII aumente 4-6% por ano em Portugal, assim, em 2030, a prevalência prevista 

variará entre 325 por 100.000 e 491 por 100.000 pessoas.7 As teorias prevalecentes sugerem que 

as exposições ambientais, particularmente, no início da vida, alteram a diversidade, composição e 

função da microbiota intestinal conduzindo ao desenvolvimento de DII numa fase posterior da 

vida. A modulação das exposições ambientais na população em geral, e particularmente nos 

doentes com maior suscetibilidade para DII, tem o potencial de prevenir o desenvolvimento de DII 

e reduzir a sua incidência no futuro.8 
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3. Classificação da Doença Inflamatória Intestinal 
 

A DC e a CU diferem a nível fisiopatológico, áreas afetadas do trato gastrointestinal, sintomas, 

complicações, evolução da doença e tratamento.9 A DC pode afetar todos os segmentos do trato 

gastrointestinal, sendo os mais comuns o íleo terminal e o cólon. A inflamação é tipicamente 

segmentar, assimétrica e transmural. A maioria dos doentes apresenta um fenótipo inflamatório 

no momento do diagnóstico, mas com o passar do tempo podem surgir complicações como 

estenoses, fístulas e abcessos.10 Por outro lado, a CU envolve o reto e pode atingir parte do cólon 

ou todo o cólon num padrão contínuo. Além disso, a inflamação na CU é limitada à mucosa e 

submucosa.1,9,10 A DC e a CU são classificadas com base no seu fenótipo pela classificação de 

Montreal. [Tabela I e II] 11,12 

 

4. Etiologia e Fisiopatologia da Doença Inflamatória Intestinal 
 

Embora a etiopatogénese da DII exata permaneça desconhecida, estudos recentes 

implicaram diferentes fatores genéticos, ambientais e imunológicos, juntamente com o 

envolvimento do microbioma intestinal.13 Os Genome-wide association studies (GWAS) 

forneceram informações importantes sobre a etiologia e o desenvolvimento da DII. Até à data, 

mais de 240 loci de suscetibilidade à DII foram identificados através desta abordagem.1,14 O 

Nucleotide-binding oligomerization domain-containing protein 2 (NOD2) foi o primeiro gene que 

se descobriu estar associado à DC e foi associado a um fenótipo da doença fibroestenosante ileal. 

O autophagy-related 16-like 1 (ATG16L1), um componente-chave na resposta autofágica a agentes 

patogénicos invasores, tem sido associado a um risco acrescido de DC ileal. Um outro gene 

envolvido no processo de autofagia, immunity related GTPase M (IGRM), tem sido associado à 

doença penetrante. Ademais, os GWAS identificaram numerosos Single nucleotide polymorphisms 

(SNP) no gene interleukin 23 receptor (IL23R), com elevada associação à DC e à CU. 15  

Atualmente é reconhecido que a disbiose intestinal é um fator potencialmente 

relacionado à patogénese da DII.1,2,16 De realçar que as áreas com elevadas cargas bacterianas 

estão relacionadas com uma maior incidência de DC e CU, principalmente no íleo terminal e no 

cólon.16 O declínio da diversidade e estabilidade bacteriana, principalmente causados pelo 

enriquecimento dos filos Proteobacteria e Actinobacteria e pela diminuição dos membros do filo 

Firmicutes são achados característicos da DII.17 
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As diferenças epidemiológicas conhecidas em todo o mundo, como a correlação entre a 

maior incidência da doença e os países desenvolvidos, sugerem que o fator ambiental pode ser 

um fator etiológico da DII. De facto, muitos fatores ambientais, incluindo a dieta, os fármacos, a 

poluição da água, o sono e o stress, foram identificados como fatores de risco para a DII.1,13 Em 

relação ao tabagismo este parece agravar a DC, ao mesmo tempo que protege contra a CU.1 

[Tabela III] 

A desregulação imunológica na DII é caracterizada por danos epiteliais, expansão da 

inflamação impulsionada pela flora intestinal e por um grande número de células que se infiltram 

na lâmina própria, incluindo células T, células B, macrófagos, células dendríticas e neutrófilos e 

uma falha da regulação imunitária no controlo da resposta inflamatória. As células da lâmina 

própria ativadas produzem níveis elevados de citocinas pró-inflamatórias no tecido local, incluindo 

TNF, IL-1β, IFN-γ e citocinas da via IL23/Th17.1,18  

 

5. Manifestações clínicas e diagnóstico de Doença Inflamatória Intestinal 
 

As manifestações clínicas da DC variam de acordo com o(s) segmento(s) do tubo digestivo 

afetado(s) e fenótipo da doença. Os doentes com DC frequentemente reportam diarreia, dor 

abdominal, perda de peso, fadiga e anorexia. Estima-se que cerca de um terço dos doentes 

apresenta doença perianal, nomeadamente, fistulas e abcessos. 9,10  

Em relação à CU, a apresentação clínica pode variar de acordo com a extensão e gravidade da 

doença. Os doentes com proctite podem apresentar predominantemente urgência, tenesmo e 

retorragias, enquanto na pancolite a diarreia com sangue e a dor abdominal podem ser mais 

proeminentes. Até 10% dos doentes com proctite ou colite esquerda podem apresentar 

obstipação paradoxal.19 

O diagnóstico da DII baseia-se numa combinação de sintomas, resultados analíticos, 

endoscópicos e histológicos.20-22 No momento do diagnóstico, todos os doentes devem fazer uma 

avaliação bioquímica com hemograma completo, parâmetros inflamatórios, iões, enzimas 

hepáticas e uma amostra de fezes para análise microbiológica, incluindo Clostridium difficile.21,23 O 

hemograma completo pode revelar trombocitose, anemia e leucocitose. A presença de 

marcadores inflamatórios elevados está amplamente correlacionada com a gravidade clínica na 

DC, mas menos na CU, exceto no caso de colite aguda grave. No entanto, os marcadores 

laboratoriais de inflamação crónica podem ser normais tanto na CU como na DC. O marcador mais 

sensível da inflamação intestinal na DII é a calprotectina fecal. Os valores de calprotectina estão 
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fortemente correlacionados com os índices endoscópicos de atividade da doença. No entanto, a 

calprotectina fecal não possui a especificidade necessária para distinguir a DII de outras causas de 

inflamação intestinal. 20,23 

Para um diagnóstico fiável de CU e DC, deve ser obtida uma ileocolonoscopia com um mínimo 

de duas biópsias das regiões inflamadas.  Além disso, biópsias adicionais de regiões não 

inflamadas e de todos os segmentos do cólon (incluindo o reto, especialmente na CU) são úteis no 

processo de diagnóstico e para diagnosticar a patologia microscópica.21 Nenhuma caraterística 

endoscópica é específica da DC ou da CU. As características endoscópicas mais úteis da CU são 

consideradas o envolvimento contínuo e confluente do cólon com demarcação clara da inflamação 

e envolvimento rectal. As características endoscópicas mais úteis na DC são lesões descontínuas, 

presença de estenoses e fístulas e envolvimento perianal.20 

A inflamação crónica focal e irregular, definida pela presença de linfócitos e plasmócitos, a 

irregularidade focal das criptas e os granulomas são características microscópicas relacionadas 

com a DC. 20,21 Por outro lado, a plasmocitose basal focal ou difusa foi reconhecida como a 

caraterística mais precoce com o valor preditivo mais elevado para o diagnóstico da CU.20 

A sistematização entre os diversos achados clínicos e os resultados dos exames 

complementares de diagnóstico permitem diferenciar ambas as patologias. [Tabela IV]24 

 

6. Tratamento da Doença Inflamatória Intestinal 
 

O tratamento deve ser sempre adaptado ao local, à extensão e à evolução da doença em cada 

doente, com adaptações adicionais orientadas pela resposta clínica.25 Assim, os objetivos do 

tratamento são controlar os sintomas, induzir a remissão, minimizar os efeitos sistémicos e, em 

última análise, prevenção de ocorrência de agudizações e complicações.24,25   

Atualmente é amplamente reconhecido que a DII é uma doença progressiva e, na ausência de 

tratamento oportuno e eficaz, podem surgir complicações no trato gastrointestinal ao longo do 

curso da doença. Este reconhecimento levou à revisão das abordagens convencionais de 

tratamento “step-up” com base na ideia de que a introdução de terapêuticas mais eficazes no 

início do curso da doença pode potencialmente modificar a trajetória da doença recorrendo a uma 

abordagem “top down”. O tratamento precoce e eficaz, com estratificação e monitorização 

otimizada dos doentes, utilizando conceitos de tratamento para o alvo e controlo rigoroso, está a 

emergir como uma estratégia terapêutica superior. 26  
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A gravidade da doença pode ajudar a orientar as recomendações terapêuticas [Figura 1 e 

2].9,22 

Nas últimas duas décadas, registaram-se avanços consideráveis na terapêutica da DII, com a 

introdução de terapêutica imunomoduladora, biológicos e, mais recentemente, pequenas 

moléculas. 26  

As terapêuticas não biológicas, como os aminosalicilatos, as tiopurinas e os corticosteroides, 

melhoram a sintomatologia, mas não alteram a progressão global da doença. Os fármacos 

biológicos que utilizam anticorpos monoclonais direcionados ao fator de necrose tumoral α (TNF-

α), como infliximab, adalimumab, golimumab e certolizumab pegol, surgiram como uma 

promissora opção para alcançar a remissão. No entanto, aproximadamente um terço dos doentes 

com DII são não-respondedores primários à terapia de indução com inibidores de TNF-α e outro 

terço tornam-se não-respondedores secundários durante a terapia de manutenção com inibidores 

de TNF-α. Face a esta realidade, têm sido desenvolvidas novas abordagens terapêuticas, 

nomeadamente novos fármacos biológicos, anti-integrinas, anti-citocinas, inibidores da Janus 

Kinase (JAK) como o tofacitinib e molécula-1 de adesão celular de adressina vascular anti-mucosa 

(MAdCAM-1).27 

As indicações para o tratamento cirúrgico na DC incluem complicações decorrentes da DC, 

nomeadamente, perfuração intestinal, estenoses e fístulas. Estima-se que pelo menos metade dos 

doentes com DC são submetidos a um ou mais procedimentos cirúrgicos durante a sua vida. 

O tratamento da DC ativa complicada por abcessos intra-abdominais é desafiante. A 

drenagem percutânea guiada por imagem de abcessos intra-abdominais uniloculares, acessíveis e 

bem definidos é recomendada como abordagem primária.28  

A cirurgia diferida é a opção preferencial em doentes adultos com DC que apresentem oclusão 

aguda do intestino delgado sem isquemia intestinal ou peritonite.28 A formação de estenoses 

intestinais ocorre frequentemente no decurso da DC.  O tratamento conservador é a opção 

preferida na ausência de peritonite. O tratamento conservador primário permite a otimização do 

estado nutricional e de imunossupressão antes de uma potencial cirurgia eletiva.29  

A estrituroplastia é uma opção segura para tratar as estenoses do intestino delgado 

relacionadas com a DC. A estrituroplastia pode ser preferível à ressecção de segmentos longos do 

intestino, com potencial redução das taxas de recorrência cirúrgica.28 

A colectomia segmentar é adequada para doentes com um único segmento do cólon 

envolvido na DC. Se múltiplos segmentos do cólon envolvidos, a colectomia (sub)total é a 
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abordagem preferida. Assim, a extensão da resseção do cólon é definida pelo timing cirúrgico, 

(cirurgia eletiva vs cirurgia de emergência) e pelo número de segmentos do cólon envolvidos. 28 

Estima-se que té 25% dos doentes com CU necessitam de uma intervenção cirúrgica ao longo 

da vida. Depois da protocolectomia total para a CU clinicamente refratária, a Ileal Pouch-Anal 

Anastomosis (IPAA) é o procedimento de eleição, no entanto, a ileostomia terminal permanente 

também é uma opção razoável para alguns doentes. Assim, deve ser efetuada uma abordagem 

individualizada às características do doente.30 A IPAA pode ser efetuado em duas ou três fases. A 

IPAA modificada em duas fases pode estar associada a menos complicações e a menor tempo de 

internamento.31,32 Uma IPAA modificada em duas fases compreende, em primeiro lugar, uma 

colectomia total com ileostomia terminal, deixando o reto in situ, seguida de uma protectomia e 

de uma reconstrução ileal pouch-anal com remoção da ileostomia.  A protectomia e a construção 

da IPAA podem então ser realizadas em conjunto como uma abordagem de duas etapas 

modificada. A IPAA de duas etapas modificada pode tornar-se um padrão de tratamento, 

substituindo a IPAA de uma etapa, de duas etapas e de três etapas.33-35  

Apesar do risco acrescido de displasia retal, cancro e recorrência de displasia ou cancro, a 

anastomose ileo-retal pode ser uma opção para os doentes com CU e um reto minimamente 

afetado. 
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Objetivos  
 

Avaliar o impacto da obesidade na patogénese, na evolução e na abordagem da DII. 

Adicionalmente, esta dissertação visa perceber, o efeito potencial do tratamento da obesidade 

nos resultados da DII. 

Metodologia  
 

A metodologia desta revisão bibliográfica consistiu na pesquisa bibliográfica de artigos científicos 

redigidos em língua inglesa, indexados na base de dados eletrónica Pubmed e de forma individual 

ou combinada utilizar como termos de busca as seguintes palavras-chave: Inflammatory bowel 

disease; Obesity; Crohn´s disease; Ulcerative Colitis; Body mass index; Visceral adiposity; 

Inflammation. Foram selecionados artigos publicados na última década, dando primazia às 

publicações dos últimos cinco anos. O principal critério de inclusão foi a relevância científica de 

acordo com os objetivos propostos para esta revisão bibliográfica, sem restrição no tipo de artigo. 

Os principais critérios de exclusão incluíram artigos que não se enquadravam na temática em 

avaliação. Após a leitura e análise crítica dos títulos e abstract das publicações encontradas, foram 

selecionadas as 99 publicações citadas para o desenvolvimento da presente dissertação. 
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Desenvolvimento 
 

1. Prevalência de obesidade em doentes com DII 
 

A obesidade é uma doença crónica complexa definida pelo excesso de gordura corporal. O 

diagnóstico do excesso de peso e da obesidade é realizado com recurso ao cálculo do Índice de 

Massa Corporal (IMC) que resulta do quociente entre o peso (kg) e a altura² (m²). [Tabela V] O IMC 

é um marcador substituto da adiposidade e medidas adicionais, como a circunferência da cintura, 

podem ser úteis para o diagnóstico da obesidade.36  

A literatura demonstra que a obesidade está associada a um estado de inflamação crónica de 

baixo grau podendo-se associar à ocorrência de outras patologias e a numerosas complicações, 

incluindo diabetes, hipertensão arterial, patologias cardíacas, esteatose hepática, infertilidade, 

síndrome da apneia obstrutiva do sono, doença do refluxo gastroesofágico, patologias 

musculoesqueléticas, demência e cancro. Ademais, a obesidade está também associada à 

ocorrência de doenças autoimunes como a artrite reumatoide e a psoríase. 37  

A prevalência global de obesidade aumentou drasticamente nos últimos anos. A nível 

mundial, a prevalência de obesidade nos adultos mais do que duplicou desde 1990 e nos 

adolescentes quadruplicou. Em 2022, 43% dos adultos tinham excesso de peso e 25% eram 

obesos.36    

Paralelamente, a incidência e prevalência da DII também estão a aumentar globalmente.38  De 

facto, apesar da DII estar frequentemente associada ao baixo peso (IMC < 18.5 kg/m2), vários 

estudos consideram que o excesso de peso e a obesidade também são comuns em doentes com 

DII.39 O excesso de peso pode estar presente em 20-40% dos doentes com DII nos países 

ocidentais, enquanto a obesidade pode afetar cerca de 15-40% desta população.40 

Aproximadamente 20% das crianças com DC e 30% com CU têm excesso de peso ou são obesas.41  

Um estudo de coorte de base populacional com acompanhamento a longo prazo de 316799 

crianças em idade escolar demonstrou que existe uma associação direta entre o IMC em idade 

pediátrica e a DC diagnosticada antes dos 30 anos de idade, bem como uma associação inversa 

entre o IMC infantil e a CU, independentemente da idade. Esta afirmação apoia a hipótese da 

obesidade ser um fator de risco para a DC e sugere que o baixo peso na infância pode ser um fator 

de risco para a CU.41  

Foi realizado um estudo com o objetivo de determinar a prevalência de obesidade no 

momento do diagnóstico de DII numa coorte de base populacional de residentes do condado de 
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Olmsted, Minnesota, que receberam o diagnóstico de CU. Nesta coorte de base populacional de 

417 doentes diagnosticados com CU entre 1970 e 2010, a prevalência de obesidade na altura do 

diagnóstico de CU aumentou significativamente ao longo do tempo. Enquanto a obesidade estava 

presente em apenas 12,5% dos doentes com CU na primeira metade do período de estudo (1970-

1989), estes números duplicaram para os doentes diagnosticados durante a segunda metade 

(1990-2010), com 24,9% dos doentes com CU classificados como obesos.42 Estes resultados 

corroboram os de outros dados disponíveis, que documentam percentagens de obesidade em 

doentes com DII que variam entre 15-35%. Assim, a crescente prevalência de obesidade nesta 

população ao longo do tempo parece corresponder à tendência global de aumento da prevalência 

de obesidade.  

 

2. Obesidade na patogénese da DII 
 

O tecido adiposo pode ser considerado um órgão biologicamente ativo composto por células 

complexas que produzem e segregam continuamente fatores que conduzem a um estado de 

inflamação crónica de baixo grau. Estes fatores designados por adipocinas como a adiponectina 

(APN), a Interleukin-1 (IL-1), a Interleukin-6 (IL-6), a Interleukin-8 (IL-8), o IFN-𝛾, o TNF-α, a leptina, 

a apelina, a quimerina e a resistina modulam uma variedade de funções metabólicas e funções 

imunitárias. 43,44 

A APN regula a sensibilidade à insulina e desempenha um papel anti-inflamatório crucial. 

45,46 No entanto, esta está diminuída nos indivíduos obesos, contribuindo assim para a produção 

contínua de moléculas pró-inflamatórias. Os níveis reduzidos de APN desempenham um papel 

permissivo na libertação de citocinas pró-inflamatórias como TNF-α e IL-6. Assim, a resistência à 

insulina é promovida pela citocina pró-inflamatória TNF-α que inibe a atividade da tirosina 

quinase no recetor da insulina. 46  

Por outro lado, a leptina tem efeitos pleiotrópicos uma vez que o recetor da leptina é 

expresso constitutivamente e medeia uma série de efeitos metabólicos através das vias Janus 

kinase-signal transducer and activator of transcription (JAKSTAT). A sua principal função é 

proporcionar a homeostase do peso corporal, resultando num aumento do gasto energético e 

numa redução da ingestão alimentar mediada pelo hipotálamo. Para além disso, esta adipocina 

desempenha uma função crucial na regulação imunitária atuando como um potente mediador 

pró-inflamatório.47,48 Na obesidade, pode haver um aumento da resistência à leptina ou, 

raramente, uma deficiência genética.46 
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Além disso, o tecido adiposo pode afetar a produção de zonulina, um mediador chave das 

junções estreitas intercelulares e alterar outros componentes das junções estreitas intercelulares 

na mucosa intestinal, o que aumenta a produção de adipocinas inflamatórias, translocação 

bacteriana e infiltração de células T. 45,49  

Esses insultos contínuos levam a um estado perpetuo de inflamação crónica de baixo grau 

que por sua vez aumenta a produção de vários fatores pró-inflamatórios. 45,46 

Outros mecanismos da obesidade na DII incluem a disfunção da barreira intestinal e 

alterações na microbiota intestinal. A obesidade e a DII estão associadas à disbiose, juntamente 

com uma redução da diversidade bacteriana.46 Uma dieta rica em gordura diminui a diversidade 

da microbiota intestinal e consequentemente a produção de mucina e de outros fatores 

antimicrobianos. As bactérias invasivas e os produtos bacterianos desencadeiam a sinalização 

inata de NOD-like receptors (NLRs) e toll-like receptors (TLRs), especificamente TLR4, NOD1 e, 

possivelmente, NLRP3, para induzir respostas inflamatórias. As citocinas pró-inflamatórias 

libertadas pelo sistema imunitário inato contribuem para o aumento da permeabilidade intestinal, 

o aumenta o risco de translocação bacteriana, conduzindo ao subsequente início de inflamação 

sistémica.50  

 

2.1 Tecido adiposo visceral e DII 
 

O tecido adiposo é um órgão metabolicamente ativo e multifuncional envolvido no 

armazenamento de lípidos. O tecido adiposo está distribuído em dois compartimentos principais, 

subcutâneo e visceral. A diferenciação exata entre tecido adiposo subcutâneo e visceral é possível 

através da ressonância magnética abdominal ou da tomografia computorizada.48 

O tecido adiposo visceral apresenta-se  como um indicador mais preciso na previsão da 

progressão da doença, representando um fator de risco mais significativo para as complicações da 

DC do que a obesidade determinada unicamente pelo IMC.51 A adiposidade visceral, medida pelo 

volume do tecido adiposo visceral, pode estar associada a um aumento significativo do risco de 

doença penetrante e cirurgia na DC.52 O compartimento peri-intestinal do tecido adiposo visceral, 

o tecido adiposo mesentérico, parece desempenhar um papel particularmente importante na 

DII.45 
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A perda da integridade da barreira imunitária intestinal favorece a translocação das 

bactérias para o tecido adiposo mesentérico.47 O tecido adiposo mesentérico hipertrofiado, que 

envolve o intestino inflamado, é chamado de “creeping fat” e é patognomónico da DC.45 

A “creeping fat” está associada à hiperplasia da muscular própria, à inflamação transmural 

e à fibrose intestinal.44 Nestes locais o fator de crescimento transformador pró-fibrótico (TGF)-β1 é 

regulado positivamente, o que ativa as células da muscularis propria para produzir quantidades 

excessivas de matriz extracelular, e promove a hiperplasia da muscularis propria atualmente 

considerada o principal contribuinte para o espessamento da parede intestinal e luminal.53 Estas 

alterações podem contribuir para a forma estenosante da doença.44,53 

 

3. Impacto da obesidade no curso da DII 
 

  A obesidade parece estar relacionada com um aumento do risco de gravidade da DII e das 

complicações associadas. No entanto, estudos recentes têm demonstrado resultados divergentes. 

Alguns estudos sugerem que a síndrome metabólica, pode ter um impacto mais significativo do 

que a própria obesidade em si. 54  

Um estudo de coorte em que foram incluídos 7296 doentes com DII (4748 doentes com 

DC, 19,5% obesos; 2548 doentes com CU, 20,3% obesos), revelou que tanto os doentes com DC 

como com CU com obesidade no início do estudo tinham uma prevalência significativamente mais 

baixa de remissão clínica. Ademais, os doentes obesos com DC e CU apresentavam um risco mais 

elevado de ter doença ativa, incluindo um risco mais elevado de agudização e de doença 

persistentemente ativa, em comparação com os doentes com IMC normal.55 

Um outro estudo de coorte realizado na Suíça que incluiu 3075 doentes com DII revelou 

que os doentes com DC e obesidade apresentavam índices mais elevados de atividade da doença 

em comparação com indivíduos com peso normal, além disso, numa análise de regressão logística 

multivariada, a obesidade foi negativamente associada à remissão da doença na DC.  

Adicionalmente, os doentes com DC e obesidade tinham maior probabilidade de desenvolver 

complicações da doença.56 

Entre aqueles com CU estudos recentes sugerem que a obesidade tem uma relação 

inversa com a gravidade da doença.56,57 Similarmente, um estudo com o objetivo de determinar o 

efeito do excesso de peso ou da obesidade na gravidade e na evolução clínica da CU revelou que a 

pancolite estava inversamente relacionada com o peso. O IMC também estava inversamente 
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correlacionado com a gravidade da doença, com uma proporção significativamente menor de 

anos com doença crónica ativa entre os indivíduos com excesso de peso em comparação com os 

indivíduos com peso normal.58 

Por outro lado, um estudo realizado com um total de 417 adultos diagnosticados com CU 

entre 1970-2010, demonstrou que os doentes obesos tinham um risco 72% superior de 

hospitalização quando comparados com os doentes com peso normal. Além disso, com cada 

aumento incremental do IMC em 1 kg/m2, o risco de hospitalização aumentou 5% e o risco de 

utilização de corticosteroides aumentou 2,6%. Ao comparar a extensão da CU entre as categorias 

de IMC, os doentes obesos tinham maior probabilidade de ter doença do lado esquerdo ou 

extensa em oposição à proctite isolada.42 

Em estudos sobre a hospitalização de doentes com DII, foi observada uma relação entre o 

aumento do IMC e um acréscimo nos custos de saúde, além de um maior  tempo de internamento 

hospitalar.54 Um estudo de base populacional com 143190 doentes com DII demonstrou que a 

obesidade estava, por si só, associada a um maior número de readmissões por todas as causas aos 

30 e aos 90 dias, em comparação com os doentes não obesos. Além disso, os doentes obesos 

tiveram hospitalizações mais prolongadas e mais dispendiosas na admissão inicial.59 Similarmente, 

um outro estudo revelou que doentes obesos apresentavam uma carga e custos de hospitalização 

consideravelmente mais elevados em comparação com os doentes não obesos. Comparados aos 

doentes não obesos, os doentes obesos tiveram uma estadia hospitalar anual mais longa, com 

custos de hospitalização mais elevados e maior probabilidade de serem hospitalizados por 

condições evitáveis ou complicações cardiopulmonares.57 

No que diz respeito ao desenvolvimento de manifestações extraintestinais um estudo 

demonstrou que os doentes com IMC mais elevado eram mais propensos a terem manifestações 

extraintestinais. Assim, o aumento das manifestações extraintestinais em doentes com IMC 

elevado sugere que a inflamação crónica associada à obesidade pode desempenhar um papel na 

inflamação extraintestinal.60 

Relativamente ao início, progressão e envolvimento da doença, um estudo de caso-controlo 

composto por 807 doentes com DII, quer CU quer DC revelou que a idade de início da DII foi mais 

precoce na população obesa. No entanto, não foi detetada qualquer diferença na extensão da 

doença. A atividade da doença foi semelhante entre indivíduos obesos e não obesos, tanto para a 

CU como para a DC. Os doentes obesos com DII apresentavam mais frequentemente hipertensão 

arterial, diabetes mellitus tipo 2 e esteatose hepática não alcoólica. Na análise multivariada, o 
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único fator que parecia estar independentemente ligado à obesidade na DII era a circunferência 

abdominal elevada.61 

 

3.1 Esteatose hepática na DII 
 

A Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) caracteriza-se por uma acumulação excessiva de 

gordura hepática, associada à resistência à insulina, sendo definida pela presença de esteatose em 

>5% dos hepatócitos. A NAFLD inclui duas patologias distintas com prognósticos diferentes: fígado 

gordo não alcoólico e Nonalcoholic steatohepatitis (NASH), esta última abrange um amplo espetro 

de gravidade da doença, incluindo fibrose, cirrose e carcinoma hepatocelular.62 

Estudos recentes sugerem que a prevalência de NAFLD nos doentes com DII é superior à 

prevalência de NAFLD na população geral.63 Nos doentes com DII, o risco acrescido de desenvolver 

NAFLD pode estar relacionado com fatores relacionados com a doença intestinal, como a 

atividade inflamatória, a duração da doença, a cirurgia intestinal prévia, a utilização prolongada de 

corticosteroides, imunossupressores e biológicos.  

Um estudo com o objetivo de avaliar a prevalência de esteatose e fibrose hepática numa 

coorte de doentes com DII e a identificar fatores de risco associados ao desenvolvimento de 

NAFLD englobou 178 doentes com DII em que foram recolhidos dados demográficos, 

antropométricos e bioquímicos, bem como hábitos alimentares. A ultrassonografia abdominal e a 

elastografia transitória foram realizadas para avaliar a presença de NAFLD e fibrose hepática, 

respetivamente. A NAFLD foi detetada por imagiologia em 40,4% dos doentes. A comparação 

entre doentes com e sem NAFLD não mostrou diferenças significativas em termos de gravidade da 

DII, duração da doença, localização/extensão, uso de fármacos relacionados com a DII e cirurgia. A 

NAFLD foi significativamente associada à presença de síndrome metabólica. Os doentes com DII e 

NAFLD apresentaram um consumo calórico e lipídico mais elevado do que os doentes sem NAFLD, 

independentemente da atividade da doença. 64 

Um outro estudo realizado com o objetivo de determinar a prevalência de esteatose 

hepática nos doentes com DII em que foram incluídos 132 doentes, com uma duração mediana da 

doença de 10 anos, demonstrou que dos doentes com DII, 30,3% tinham NAFLD e que os fatores 

associados à NAFLD foram a idade, o IMC, a duração da doença. 65 

A esteatose hepática está associada à obesidade havendo uma relação dose-dependente 

entre o IMC e o risco de NAFLD.66 Foi realizado um estudo para avaliar o papel do aumento de 
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peso ao longo do tempo no desenvolvimento e progressão da esteatose hepática em doentes com 

DII. Este estudo incluiu um total de 49 indivíduos, que frequentaram regularmente o serviço de DII 

do Hospital Universitário Azienda "Mater Domini" em Catanzaro (Itália), entre janeiro de 2014 e 

outubro de 2018, dos quais 55% tinha excesso de peso/obesidade. Este estudo revelou uma maior 

probabilidade de agravamento da esteatose hepática nos indivíduos que aumentaram mais do 

que 6% do peso corporal, ao longo de quatro anos, comparativamente com aqueles com um 

acréscimo de peso inferior a este valor.67 

 

4. Impacto da obesidade no tratamento da DII   
 

4.1 Tratamento médico 
 

Os objetivos terapêuticos na gestão da DII evoluíram para incorporar a busca pela cicatrização 

da mucosa e/ou cicatrização radiológica transmural. Esta evolução tem sido associada a desfechos 

positivos, como a consecução da remissão clínica, redução no número de hospitalizações, menor 

incidência de intervenções cirúrgicas e aprimoramento da qualidade de vida.68 Ademais, tem sido 

estabelecida uma correlação entre níveis séricos mais elevados de agentes anti-TNF e a obtenção 

de remissão clínica e endoscópica na DII.69,70 Nesse contexto, a vigilância terapêutica dos fármacos 

assume um papel crucial na gestão de doentes com DII submetidos a tratamentos com biológicos 

anti-TNF visando otimizar a terapêutica e alcançar os objetivos preconizados para o tratamento.71 

De uma forma geral, as investigações farmacocinéticas sugerem que a obesidade pode 

representar um elemento prognóstico desfavorável na resposta de um doente com DII ao 

tratamento. De facto, o peso corporal elevado foi identificado como um fator de risco associado a 

uma maior depuração do fármaco, resultando numa semivida reduzida e em concentrações 

mínimas mais baixas do fármaco. Este efeito pode estar relacionado com a rápida proteólise e com 

um fenómeno designado por “TNF sink”. 72 A maior adiposidade em doentes obesos resulta numa 

maior carga de TNF-α do que nos doentes com peso normal, o que pode afetar diretamente o 

nível mínimo dos agentes anti-TNF. 73  

A obesidade tem sido associada a um incremento do risco de insucesso no tratamento anti-

TNF, independentemente da modalidade de administração (subcutânea vs intravenosa) e dos 

regimes de dosagem (baseados no peso vs dose fixa). Uma meta-análise recente demonstrou que 

a obesidade aumenta a probabilidade de insucesso da terapêutica anti-TNF. A obesidade foi 

associada a uma maior probabilidade de insucesso do tratamento com anti-TNF em doentes com 
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CU, mas não em doentes com DC. Para além disso, a obesidade aumentou significativamente as 

probabilidades de insucesso do tratamento com agentes anti-TNF tanto com dose fixa como com 

dose baseada no peso.73 Estes resultados apontam para a existência de um componente intrínseco 

à obesidade que compromete a resposta terapêutica, independentemente da dose de fármaco e 

do método de administração. 

Similarmente, num outro estudo de coorte retrospetivo em que foram incluídos 160 doentes 

com CU tratada com biológicos, demonstrou que cada aumento de 1 kg/m2 no IMC foi associado a 

um aumento de 4% no risco de insucesso do tratamento e aumento de 8% no risco de 

cirurgia/hospitalização. O IMC foi associado a um aumento do risco de insucesso do tratamento 

independentemente do regime de dosagem utilizado.72  

No entanto, um outro estudo com o objetivo de investigar se a obesidade pode influenciar a 

resposta ao infliximab em que foram incluídos 1205 doentes com DII tratados com infliximab não 

identificou qualquer diferença na remissão clínica ou resposta à terapêutica com base no IMC. 

Estes resultados foram consistentes em todos os estratos com base no tipo de doença (DC e CU) e 

no desenho do ensaio (terapia de indução e de manutenção). Estes resultados sugerem que, em 

doentes com DII tratados com um agente anti-TNF intravenoso administrado num regime de 

dosagem baseado no peso, a obesidade pode não influenciar significativamente os resultados 

clínicos a curto e médio prazo.74 

O infliximab usa uma dosagem baseada no peso e é administrado por via IV, enquanto o 

adalimumab é administrado por via subcutânea numa dose fixa. Neste sentido, um estudo com 

122 doentes que englobou doentes tratados com infliximab e adalimumab em terapêutica de 

manutenção concluiu que o IMC não influencia diferencialmente os níveis mínimos de 

adalimumab e infliximab, embora tenha sido observada uma tendência para um nível mínimo 

inferior nos doentes tratados com adalimumab com um IMC superior a 30, sugerindo a hipótese 

de a dose beaseada no peso e/ou a via de administração poderem influenciar a resposta à 

terapêutica.75 Similarmente, num estudo de coorte de doentes dinamarqueses com DII tratados 

com agentes anti-TNF-α, não foi encontrada nenhuma associação global entre o excesso de 

peso/obesidade e o tempo até a perda de resposta em comparação com doentes com peso 

normal com regimes de tratamento idênticos.76 Estes achados foram apoiados por uma revisão 

sistemática e metanálise demonstrando que a obesidade era um fator de risco para falha da 

terapêutica anti-TNF-α em diversas doenças reumáticas, mas não na DII. 77   

O Vedolizumab (VDZ) é utilizado no tratamento da DII, administrado em dose fixa. Um estudo 

que englobou 179 doentes revelou que apesar da dosagem fixa de VDZ existia uma grande 
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variabilidade interindividual nas concentrações mínimas de VDZ. Neste estudo, um IMC mais 

elevado no início do tratamento com VDZ foi associado a concentrações mínimas mais baixas de 

VDZ. 78 Um estudo retrospetivo que incluiu 190 doentes examinou a relação entre o IMC e a 

necessidade de aumentar a dose, bem como a resposta global ao VDZ em doentes com DII.  A 

obesidade não foi associada a taxas mais elevadas de escalonamento da dose de VDZ. No entanto, 

foi associada a taxas mais baixas de descontinuação do VDZ e normalização da PCR, mas não de 

remissão clínica sem corticosteroides ou remissão endoscópica. 79 

Finalmente, um estudo investigou de que forma a obesidade afeta o tratamento com 

fármacos não biológicos, revelando uma maior frequência de tratamento prolongado com 

corticosteroides sistémicos e uso de antibióticos em indivíduos obesos.61  Além disso, um  estudo 

de coorte que englobou 132 doentes com DII tratados com tiopurinas demonstrou que os doentes 

obesos tinham maior probabilidade de apresentar níveis subterapêuticos de nucleótidos de 6-

tioguanina e um rácio de nucleótidos de metil mercaptopurina mais elevado, apesar de uma dose 

semelhante de tiopurinas, o que se tem demonstrado estar relacionado com a remissão da DII.80 

Em relação aos inibidores da Janus Kinase (JAK), um estudo realizado com o objetivo de 

explorar o impacto do IMC na eficácia/segurança do tofacitinib em doentes com artrite psoriática 

ativa demonstrou uma eficácia reduzida em doentes com IMC basal ≥35 kg/m2.81 No entanto, 

numa análise post hoc dos estudos OCTAVE realizada com o objetivo de avaliar a eficácia e a 

segurança do tofacitinib em doentes com CU, de acordo com o IMC basal demonstrou que as 

proporções de doentes que atingiram os endpoints de eficácia foram geralmente semelhantes 

entre os subgrupos de IMC, em análises de regressão univariada e multivariada. Assim, o IMC não 

foi um preditor significativo para remissão. Além disso, não se registou uma tendência consistente 

entre o IMC e o surgimento de eventos adversos. Contudo, entre os doentes nos quais foi 

administrado tofacitinib, as infeções graves foram numericamente superiores no subgrupo IMC ≥ 

30Kg/m2 (3,2%) em comparação com outros subgrupos (0,4%), concluindo-se assim que a eficácia 

e a segurança do tofacitinib foram semelhantes em doentes com CU independentemente do IMC 

basal.82 

Por fim, uma análise post hoc com o objetivo de avaliar o impacto do IMC na eficácia do 

ustekinumab, antagonista da interleucina-12 e interleucina-23, no estudo IM-UNITI em que foram 

incluídos 254 doentes tratados com ustekinumab demonstrou que na semana 44 da IM-UNITI, as 

taxas de remissão clínica não diferiram entre aqueles cujo IMC era inferior ao peso, normal, 

excesso de peso ou obeso. A análise logística multivariada não revelou que o IMC fosse um 

preditor significativo de remissão clínica quando ajustado para covariáveis, no entanto, o nível do 



17 
 

fármaco ustekinumab na semana 44 foi significativamente mais baixo nos doentes obesos em 

comparação com os doentes com excesso de peso ou com IMC normal ou baixo peso. 83 São 

necessários mais estudos sobre os efeitos farmacodinâmicos do ustekinumab em doentes com 

IMC elevado.  

 

4.2 Tratamento cirúrgico  
 

Recentemente, têm sido efetuadas diversas investigações para analisar de que forma a 

obesidade influencia a probabilidade de ser necessária cirurgia associada à DII, assim como as 

particularidades da intervenção cirúrgica e as complicações decorrentes após o procedimento 

cirúrgico. 

Um estudo de coorte que incluiu 74891 doentes, realizado com o objetivo de compreender a 

associação entre o IMC e os resultados pós-operatórios a 30 dias, incluindo a infeção da ferida 

cirúrgica, entre os doentes submetidos a cirurgia colorretal demonstrou que as probabilidades de 

qualquer infeção do local cirúrgico aumentam progressivamente à medida que o IMC aumenta da 

classe de obesidade I para a classe III. Em geral, os doentes da classe III de obesidade 

apresentaram maior probabilidade de infeção da ferida cirúrgica.84 

Embora a prevalência da obesidade em doentes com DII esteja a aumentar rapidamente, não 

é claro se a obesidade afeta os resultados cirúrgicos nesta população. Neste sentido, uma meta-

análise realizada com o objetivo de avaliar o impacto da obesidade/excesso de peso em doentes 

submetidos a cirurgia para DII revelou que em comparação com os doentes não obesos (incluindo 

com excesso de peso), os doentes com DII obesos apresentaram um risco aumentado de 

complicações, nomeadamente infeciosas, bem como a probabilidade de necessidade de 

conversão para laparotomia. Entre as complicações não infeciosas, apenas a incidência de lesão 

visceral aumentou significativamente.85  

Similarmente, um outro estudo que incluiu um total de 758 doentes com DC que foram 

submetidos a resseções ileocólicas entre 2007 e 2017 demonstrou a conversão para laparotomia e 

a infeção superficial do local cirúrgico aumentaram nos doentes obesos em comparação com os 

doentes não obesos e a obesidade foi um fator de risco independente para a infeção superficial do 

local cirúrgico.86 

Foi realizada uma revisão retrospetiva que englobou 909 doentes com CU submetidos a IPAA. 

Esta revisão demonstrou que os doentes obesos tinham menor probabilidade de serem 
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submetidos a procedimento laparoscópico, tinham maior perda hemática estimada e tempos 

operatórios mais longos. No pós-operatório, os doentes obesos tiveram um tempo de 

internamento superior, aumento da taxa de infeções superficiais do local cirúrgico e aumento da 

taxa de infeções do trato urinário.87 

Há evidências de que o subtipo e a distribuição da gordura podem ser um preditor ainda mais 

preciso dos resultados cirúrgicos, sendo os rácios de gordura subcutânea/visceral na região caudal 

os mais preditivos de maus resultados. Aliás, um estudo demonstrou que os doentes com DC com 

obesidade visceral apresentam um tempo operatório significativamente mais longo, maior perda 

hemática, maior comprimento de resseção intestinal, íleo pós-operatório e um maior número de 

complicações em geral.88 

No futuro, a adiposidade visceral, as medições da gordura subcutânea/visceral e o rácio 

adiposidades viscerais/músculos esqueléticos podem ser utilizadas para prever com maior 

precisão os resultados pós-operatórios. 89 

 

5. Impacto do tratamento da obesidade nos resultados da DII 
 

Dada a crescente prevalência de obesidade na população com DII, surge uma imperiosa 

necessidade de explorar o impacto das intervenções destinadas à perda de peso nos resultados da 

DII.  

As opções de tratamento da obesidade incluem a modificação do estilo de vida, a 

farmacoterapia para perda de peso, abordagem endoscópica e abordagem cirúrgica. Embora uma 

dieta hipocalórica e o aumento da atividade física sejam as pedras angulares do tratamento da 

obesidade, continua a ser um enorme desafio para a maioria dos doentes alterar 

permanentemente os seus hábitos de vida. Além disso, os agentes farmacológicos para a perda de 

peso são apenas modestamente eficazes (estimativa de perda de peso de 3-7% em comparação 

com placebo).90 A cirurgia bariátrica é uma opção eficaz para a perda de peso em indivíduos 

severamente obesos. O número de doentes submetidos a cirurgia para perda de peso aumentou 

drasticamente nos últimos anos. As indicações para a cirurgia incluem um IMC >40 ou >35 kg/m2 

associadamente a pelo menos uma comorbilidade grave relacionada com a obesidade (diabetes 

tipo 2, hipertensão arterial, apneia do sono) e o insucesso de tentativas conservadoras anteriores 

para perder peso. Foram descritas diferentes técnicas de cirurgia bariátrica, incluindo o bypass 

gástrico em Y de Roux, procedimento mais comum,  sleeve gástrico, o switch duodenal e o bypass 

jejunoileal.91  
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Com o recente reconhecimento de que a obesidade está a aumentar nos doentes com DII tem 

havido um aumento na investigação sobre a segurança e a viabilidade de procedimentos de perda 

de peso.  

Embora os dados sejam escassos, estudos demonstraram que a cirurgia bariátrica é 

provavelmente viável e segura na DII 92,93. Um estudo de coorte com 719 doentes submetidos a 

cirurgia bariátrica concluiu que embora tenha havido um aumento modesto no período de 

internamento hospitalar e no risco de obstrução do intestino delgado nos doentes com DII em 

comparação com os doentes sem DII, o risco de mortalidade e outras complicações pós-

operatórias importantes foi baixo, indicando que é sensato proceder com cautela nas intervenções 

bariátricas em doentes com DII obesos, especialmente naqueles com maior risco cardiovascular.92 

Além disso, alguns investigadores chegaram a postular que a cirurgia para perda de peso pode 

resultar em melhora dos resultados da DII.94 Existem múltiplas explicações propostas para esta 

hipótese que vão desde a redução do excesso de adiposidade visceral, que resulta na diminuição 

da geração de citocinas pró-inflamatórias, até a redução do volume farmacológico de distribuição, 

que permite uma diminuição nas doses necessárias de fármacos para a DII.49 

Um estudo de caso-controle realizado com o objetivo de avaliar o impacto da perda de peso 

após a cirurgia bariátrica no curso da doença a longo prazo, identificou que após a cirurgia 

bariátrica, houve numericamente menos complicações de DII, especificamente menor uso de 

terapêutica de resgate com corticosteroides e cirurgias relacionadas à DII, em comparação com os 

controlos que não foram submetidos à cirurgia bariátrica com DII, análise ajustada para a idade, 

sexo, fenótipo de DII, localização da doença e duração da doença.94  

Apesar da cirurgia bariátrica ser considerada atualmente o método de perda de peso mais 

eficaz, existem algumas desvantagens associadas, nomeadamente, a morbidade associada à 

cirurgia, custos substanciais e também o facto de não estar disponível para doentes com IMC<35 

Kg/m2. Deste modo, os procedimentos de endoscopia bariátrica realizados inteiramente através 

do trato gastrointestinal, utilizando endoscopia flexível, reproduzem eficazmente algumas das 

características anatómicas e os efeitos fisiológicos da cirurgia tradicional para perda de peso, 

sendo ao mesmo tempo menos invasivos, mais rentáveis e reversíveis.90,95 

As terapêuticas bariátricas endoscópicas como o balão intragástrico e o sleeve endoscópico, 

não foram estudadas nos doentes com DII e obesidade, embora possam representar uma opção 

terapêutica atrativa dada a sua segurança, eficácia e natureza menos invasiva, comparativamente 

ao tratamento cirúrgico. Um estudo, muito recente, retrospetivo com doentes com DII submetidos 

a terapêutica bariátrica endoscópica realizado a partir de uma base de dados mantida 
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prospectivamente identificou 7 doentes com DII que foram submetidos a terapêutica bariátrica 

endoscópica para obesidade. Este estudo concluiu que a utilização de terapêuticas bariátricas 

endoscópicas numa pequena coorte de doentes com DII foi segura e eficaz a curto prazo. Todos os 

doentes perderam peso com sucesso, tendo as comorbilidades associadas à obesidade melhorado 

em 4 destes doentes. Não se registaram eventos adversos significativos relacionados com o 

procedimento ou com o dispositivo. Os resultados da DII foram geralmente favoráveis. Assim, esta 

série de casos piloto apoia um estudo mais aprofundado de uma nova aplicação da terapêutica 

bariátrica endoscópica em doentes com DII e obesidade.96 

 

5.1 De-novo DII após cirurgia bariátrica  
 

O desenvolvimento de DII de-novo em doentes com antecedentes de cirurgia bariátrica 

tem sido descrito em alguns estudos, sugerindo que talvez o procedimento cirúrgico pudesse 

desencadear o desenvolvimento de DII num indivíduo geneticamente predisposto. 91,97 

Um estudo com o objetivo de caraterizar os doentes a quem foi diagnosticada DII após 

terem sido submetidos a cirurgia bariátrica identificou 44 doentes com DII de-novo após cirurgia 

bariátrica (31 DC, 12 CU e 1 DII não classificada). A maioria dos doentes era do sexo feminino, com 

idade mediana de início da DII de 44 anos e tempo mediano para o diagnóstico de DII após 

cirurgia bariátrica de 7 anos. Sessenta e oito por cento foram submetidos a bypass gástrico em Y 

de Roux. Este estudo sugere assim que existe uma incidência numericamente mais elevada de DC 

nesta população, no entanto, é necessária a confirmação da causalidade em coortes de doentes 

maiores. 97 

Por outro lado, um estudo com o objetivo de avaliar ainda mais a associação entre cirurgia 

bariátrica, fármacos para a perda de peso, obesidade e DII de-novo concluiu que a prevalência de 

DII de-novo foi menor entre os doentes obesos expostos a cirurgia bariátrica ou a fármacos para 

perda de peso em comparação com os doentes com obesidade persistente não expostos a estas 

intervenções. A redução do risco de DII de-novo foi consistente em todas as cirurgias bariátricas e 

fármacos para perda de peso, com a exceção do orlistat.98 

Ademais, foi recentemente sugerido que a DII de-novo de início precoce e de início tardio 

após cirurgia bariátrica pode ter mecanismos diferentes. Na doença de início precoce, a alteração 

da barreira imunológica gástrica pode expor o intestino a diferentes toxinas e substâncias 

químicas, enquanto na doença de início tardio, a rápida perda de peso pode levar à libertação de 
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citocinas pró-inflamatórias, especialmente TNF-α pelo tecido adiposo ou grandes alterações 

anatómicas causadas pela cirurgia podem levar à disbiose.97,99 
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Conclusão  
 

Têm sido efetuados diversos estudos que têm demonstrado um aumento crescente de 

obesidade em doentes com DII, similarmente ao que se tem verificado na população geral. Esta 

tendência é particularmente notável em países recentemente desenvolvidos, levantando questões 

sobre o papel da obesidade na origem da DII. Apesar da existência de diversas teorias 

fisiopatológicas que sustentam a possibilidade da obesidade desempenhar um papel no 

desenvolvimento da DII, a falta de dados epidemiológicos consistentes é evidente.  

Estudos sobre o impacto da obesidade na progressão da doença e nas complicações 

associadas à DII demonstraram resultados contraditórios. No entanto, parece haver indícios de 

que a obesidade pode aumentar a atividade da DII, conduzir a um período de internamento mais 

longo e aumentar a probabilidade de manifestações extraintestinais.  

Até o presente momento, embora existam muitas perguntas sem resposta, é bastante 

claro que a obesidade, e, mais especificamente a adiposidade visceral afeta numerosos aspetos 

relacionados com a DII. A utilização do IMC para definir o excesso de peso e as classes de 

obesidade representa um desafio, pois não considera a adiposidade visceral, frequentemente 

associada à síndrome metabólica e que parece ter um impacto significativo na inflamação 

sistémica, especialmente em doentes com DII.  

Apesar das incongruências mencionadas, a abordagem terapêutica nestes doentes requer 

uma atenção especial, uma vez que há dados farmacocinéticos que sugerem que a obesidade 

pode não apenas prejudicar a obtenção de níveis terapêuticos adequados dos fármacos, mas 

também afetar a resposta terapêutica independentemente dos níveis do fármaco, através de 

mecanismos como níveis mais elevados de TNF-α ou aumento da proteólise e depuração. Estes 

resultados sugerem que existe um fator intrínseco à obesidade que reduz a resposta ao 

tratamento. Além disso, a obesidade, associa-se a desafios técnicos para cirurgias relacionadas 

com a DII, com um aumento do risco de procedimentos laparoscópicos que são convertidos em 

laparotomia e prolongamento do tempo cirúrgico.  

Ademais, a obesidade deve ser abordada não apenas pelas potenciais implicações no 

curso da DII, mas também pelos conhecidos efeitos adversos na saúde global, o que reforça a 

necessidade de abordagens de gestão de peso adequadas, seja por meio de mudanças no estilo 

de vida, fármacos ou consideração de procedimentos cirúrgicos ou endobariátricos inovadores em 

centros médicos especializados. Embora existam poucos estudos, o tratamento da obesidade 

parece ter o potencial de ter um efeito relativamente favorável nos resultados da DII. A cirurgia 
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bariátrica parece ser relativamente segura e eficaz em doentes obesos com DII. Além disso, as 

terapêuticas bariátricas endoscópicas para a obesidade representam também uma opção de 

gestão atrativa dada a sua segurança, eficácia e natureza menos invasiva. 

Dada a significativa lacuna de conhecimento sobre o impacto da obesidade na gestão da 

DII, é imperativo realizar estudos adicionais para compreender as implicações desse problema em 

constante crescimento nesta população específica. 
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Anexos  
 

Tabela I - Classificação de Montreal da Doença de Crohn 

Adaptada de: Sulz MC, Burri E, Michetti P, Rogler G, Peyrin-Biroulet L, Seibold F. 2020 “Treatment 
Algorithms for Crohn's Disease” 11 

 

Classificação de Montreal da Doença de Crohn 
 

Idade ao diagnóstico   

 A1 ≤ 16 anos 

 A2 17-40 anos 

 A3 >40 anos 

Localização   

 L1 Íleo 

 L2 Cólon 

 L3 Íleo-cólon 

 L4 Trato gastrointestinal superior 

Comportamento   

 B1 Não estenosante/ Não penetrante 

 B2 Estenosante 

 B3 Penetrante 

 P Modificador de doença perianal 
 

Tabela II - Classificação de Montreal da Colite Ulcerosa 

Adaptada de: Lamb CA, Kennedy NA, Raine T, et al 2019 “British Society of Gastroenterology 
consensus guidelines on the management of inflammatory bowel disease in adults” 12 

 

 

Classificação de Montreal da Colite Ulcerosa 
 

Extensão Anatomia 

E1 Proctite Envolvimento limitado ao reto (inflamação limitada 
distalmente à junção reto-sigmoide) 

E2 Colite ulcerosa (CU 
distal) 

Envolvimento limitado à porção colorretal distal ao 
ângulo esplénico 

E3 Colite ulcerosa extensa 
(Pancolite) 

Envolvimento que se estende proximalmente ao ângulo 
esplénico 

 Gravidade Definição 

S0 Remissão Clínica Assintomática 

S1 CU Leve ≤4 Dejeções/dia (com ou sem sangue), ausência de 
doença sistémica e marcadores inflamatórios normais 

S2 CU Moderada >4 Dejeções/dia com sintomas sistémicos mínimos  

S3 CU Grave ≥6 Dejeções sanguinolentas/dia, Frequência cardíaca 
≥90bpm, Temperatura ≥37,5ºC, Hemoglobina 
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Tabela III - Fatores ambientais implicados na fisiopatologia da Doença Inflamatória Intestinal 

Adaptada de: Abegunde AT, Muhammad BH, Bhatti O, Ali T. 2016 “Environmental risk factors for 
inflammatory bowel diseases: Evidence based literature review” 2 

 

Tabela IV - Comparação das características diagnósticas da Colite Ulcerosa e Doença de Crohn 

Adaptada de: Sairenji T, Collins KL, Evans DV. 2017 “An Update on Inflammatory Bowel Disease”24 

 

Fatores ambientais Efeito na DII 
 

Tabagismo Fator de risco para DC; Fator protetor para 
CU 

Distúrbios do sono Fator de risco para DC e CU 

Dieta Fator modulador do risco de DC e CU 

Antibióticos Fator de risco para DC e CU 

Contracetivos Orais Fator de risco para DC e CU 

Poluição Aumenta o risco de DC e CU 

Escassez de vitamina D Fator de risco de progressão da DII 

Apendicectomia Fator protetor para CU 

Característica Doença de Crohn Colite Ulcerosa 
 

História   

Início Dias/Semanas Semanas/Meses 

Localização Trato Gastrointestinal Reto com progressão proximal 

Dor abdominal Comum Rara 

Hemorragia retal + ++ 

Sintomas constitucionais +++ + 

Exame Objetivo   

Febre +++ + 

Sensibilidade abdominal +++ + 

Doença perianal +++ + 

Alterações oculares e 
musculoesqueléticas 

+++ - 

Laboratoriais   

Anemia +++ ++ 

Aumento PCR e VS +++ + 

ASCA ++ - 

p-ANCA + +++ 

Endoscópicas   

Atingimento retal +/- +++ 

Atingimento contínuo da 
mucosa 

+ +++ 

Alterações transmurais na 
biópsia 

+++ - 

Granulomas +++ + 
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Tabela V - Classificação do IMC em adultos 

Adaptada de: Kinlen D, Cody D, O'Shea D. 2018 “Complications of obesity” 37 
 

Classificação 
 

IMC (kg/m2) 

Baixo peso <18.5 

Peso normal 18.5–24.9 

Excesso de peso 25.0–29.9 

Obesidade grau I 30.0–34.9 

Obesidade grau II 35.0–39.9 

Obesidade grau III ≥40 
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          Adaptado de: Roda, G. et al 2020. “Crohn’s disease”9 

Figura 1- Proposta de abordagem terapêutica na DC 
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Figura 2- Proposta de abordagem terapêutica na CU 

Adaptado de: Kobayashi, T. et al.2020. “Ulcerative Colitis.”22
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