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RESUMO

A Doencga de Crohn (DC) é uma condicao inflamatdria intestinal crénica de etiologia multifatorial,
associada a uma resposta imunoldgica desregulada e a complicagdes sistémicas significativas. Entre
elas, os impactos disabsortivos decorrentes da inflamacao crénica e os disturbios osteomusculares re-
sultantes da deficiéncia de micronutrientes, especialmente da vitamina D. Além disso, fatores como:
a carga inflamatdria da DC, o uso cronico de corticoterapia, componentes nutricionais e genéticos de-
vem ser considerados no contexto de determinagao dos disturibios osteomusculares, neste perfil de
doenca. Este estudo teve como objetivos: identificar os fatores relacionados ao condicionamento de
doencgas osteomusculares na Doenga de Crohn, bem como compreender os impactos disabsortivos
dessa doenga, suas dimensdes e intervencdes, para promover conhecimento mais assertivo ao profis-
sional de salde. Trata-se de uma revisao narrativa, com abordagem qualitativa e descritiva, baseada
em publicagdes de 2014 a 2024 nas bases PubMed e SciELO, utilizando os descritores “Doenca de
Crohn”, “Sindromes de Malabsorc¢ao”, “Deficiéncia de Vitaminas” e “Sistema Musculoesquelético”. Os
achados apontam que a inflamacdao intestinal crénica, associada a deficiéncia de vitamina D e ao uso
prolongado de corticosteroides, contribui para a reduc¢ao da densidade mineral dssea e o surgimento
de osteopenia e osteoporose. Além disso, fatores genéticos e o estado nutricional influenciam a gravi-
dade do comprometimento ésseo. Conclui-se que a Doenca de Crohn apresenta repercussoes signi-
ficativas sobre o metabolismo dsseo e a fungdo musculoesquelética, exigindo monitoramento muilti-
profissional continuo e estratégias terapéuticas voltadas a prevencao de desfechos osteometabdlicos.
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ABSTRACT

Crohn’s disease (CD) is a chronic inflammatory bowel condition of multifactorial etiology, associated
with a dysregulated immune response and significant systemic complications. Among these, ma-
labsorptive impacts resulting from chronic inflammation and osteomuscular disorders related to
micronutrient deficiencies especially vitamin D stand out. In addition, factors such as inflammatory
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burden, long-term corticosteroid use, and nutritional and genetic components must be considered
in the context of osteomuscular disorder development in this disease profile. This study aimed to
identify factors associated with the development of osteomuscular diseases in Crohn’s disease, as
well as to understand the malabsorptive impacts of this condition, their dimensions, and possible
interventions, in order to provide more accurate knowledge for healthcare professionals. This is a
narrative review with a qualitative and descriptive approach, based on publications from 2014 to
2024 in the PubMed and SciELO databases, using the descriptors “Crohn’s Disease,” “Malabsorption

" ou

Syndromes,” “Vitamin Deficiency,” and “Musculoskeletal System.” The findings indicate that chro-
nic intestinal inflammation, associated with vitamin D deficiency and prolonged corticosteroid use,
contributes to reduced bone mineral density and the development of osteopenia and osteoporosis.
Furthermore, genetic factors and nutritional status influence the severity of bone impairment. It is
concluded that Crohn'’s disease has significant repercussions on bone metabolism and musculoske-
letal function, requiring continuous multidisciplinary monitoring and therapeutic strategies aimed

at preventing osteometabolic outcomes.
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1 INTRODUCAO

A Doenca de Crohn (DC) é uma condicao inflamatéria crénica, de etiologia ainda ndo totalmente elu-
cidada, associada a uma resposta imunolégica desregulada (BALLESTER FERRE et al., 2018). Os peri-
odos de atividade e remissao, habituais durante sua evolucdo, podem afetar, seriamente, a qualidade
de vida dos portadores, tanto fisica, quanto mental. Essa condicdo inflamatdéria crénica pode afetar
todo trato gastrointestinal, sendo comumente o ileo terminal, a topografia acometida.

Conforme descreveram Oliveira et al. (2023), a inflamacado persistente impacta em comprometimen-
to da absor¢cdo de nutrientes essenciais, como a vitamina D. Nesta perspectiva, Banban et al. (2021),
contribuiram alertando que a deficiéncia nutricional estd associada as complicagdes dsseas, como
osteopenia e osteoporose, aumentando o risco de fraturas em pacientes com DC.

De forma semelhante, Kotze et al. (2017) observaram que, aproximadamente, 65% dos pacientes com
DC apresentaram niveis insuficientes de vitamina D, o que comprometeu a manutengao da densida-
de mineral 6ssea (DMO) e a homeostase do calcio. Além disso, o uso prolongado de corticosteroides,
frequentemente, necessario no manejo da DC, exacerba ainda mais a perda de massa dssea.

Outro fator relevante refere-se a inflamacgao crdnica intestinal, mediada por citocinas proé-inflamato-
rias, associada a presenca de maior quantidade de adipdcitos no tecido visceral, favorecendo um ciclo
de deficiéncia nutricional e persisténcia inflamatdria, comprometendo a salde osteomuscular (SEH-
GAL et al, 2024). Isso impacta na qualidade de vida dos portadores de DC, uma vez que alteragdes
como, osteopenia e osteoporose aumentam o risco de fraturas, perda de mobilidade e elevacdo dos
indices de morbidade e mortalidade (OLIVEIRA et al., 2023).

Diante deste cenario, considerando a DC como uma condigao com diferentes desfechos, bem como
seus extensos impactos individuais e populacionais, as justicativas para realizagcdo da pesquisa foram
pautadas na necessidade de proposi¢des sobre como a ma absorgao, em portadores de DC, pode
refletir na determinagao de doencas osteomusculares.

Desta maneira, a pesquisa objetivou de forma geral, identificar fatores relacionados ao condiciona-
mento de doengas osteomusculares, nesse perfil de pacientes. E de forma especifica, compreender os
impactos disabsotivos da DC, sua dimensdes e intervencdes, além de promover conhecimento mais
assertivo ao profissional de saude.

2 METODOLOGIA

No presente trabalho foi utilizada a metodologia de revisdo narrativa da literatura, com abordagem
qualitativa e descritiva, com foco na identificagdo dos fatores determinantes de doengas osteomuscu-
lares em pacientes com Doenca de Crohn. O processo de revisao foi conduzido com delimitagao tem-
poral das publicagdes, abrangendo artigos publicados entre 2014 e 2024. Além do critério temporal,
foram utilizados como critérios de inclusdo: artigos nos idiomas portugués e inglés, cujos conteddos
cientificos estivessem integralizados ao escopo principal da pesquisa, Doenca de Crohn e disturbios
ostemusculares. As buscas foram realizadas

nas bases de dados PubMed e SciELO, utilizando descritores obtidos na plataforma de Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS/MeSH), com as seguintes combinacdes de termos: “Deficiéncia de Vitami-
nas”, “Sistema Osteomuscular”, “Sindrome de ma absorcao” e “Doenca de Crohn”.
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Apos a etapa inicial: leitura dos titulos, analise dos resumos e leitura completa dos textos, foram se-
lecionados 24 artigos que atenderam aos critérios de inclusdo estabelecidos. Posteriormente, proce-
deu-se a andlise detalhada desses artigos, considerando duplicidade, relevancia e compatibilidade
com os objetivos da pesquisa. Artigos duplicados e aqueles que nao se alinharam ao foco da investi-
gacao foram excluidos. Ao final, permaneceram 22 artigos para compor a base tedrica e as evidéncias
da pesquisa, garantindo uma abordagem rigorosa e apropriada ao tema.

No que tange aos aspectos éticos, ndo houve necessidade de submissdo ao Comité de Etica em Pes-
quisa (CEP), ja que o trabalho teve foco metodoldgico em revisdo de literatura, baseado em dados ja
publicados, sem envolvimento direto com seres humanos ou coleta de dados inéditos.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A patogénese da osteoporose e da osteopenia na DC é multifatorial e compreende elementos com: terapia com
esteroides, alteragédo do indice de massa corporal (IMC), desnutricdo, predisposi¢cdes genéticas e deficiéncia de
vitamina D (RATAJCZAK et al., 2022).

Neste sentido, a vitamina D desempenha papel essencial ndo apenas na regulagao do metabolismo do calcio e do
fosfato, mas também na modulagédo do hormonio da paratireoide e na ativagéo de receptores presentes no tecido
6sseo. Sua deficiéncia esta, diretamente, associada a perda de massa 6ssea, contribuindo para o desenvolvimen-
to de osteopenia e osteoporose.

Sob esta perspectiva, os processos disabsortivos, caracteristicos da DC, refletem uma redugdo significativa na
absorcéo de vitaminas lipossoliveis, incluindo a vitamina D (FABISIAK et al., 2017). Em contrapartida, estudos
indicam que a suplementagéo dessa vitamina pode reduzir taxas de recidiva da doenga (LI et al., 2018).

Em relagéo a prevaléncia, de acordo com Ratajczak et al. (2022), a osteopenia e a osteoporose afetam, respecti-
vamente, cerca de 24,37% a 35,83% dos pacientes que sofrem de Retocolite Ulceratica (RCU) e DC. Da mesma
forma, os dados apresentados por Ewid et al. (2020), demonstraram que individuos com DC apresentaram DMO
reduzida com mais frequéncia, do que pacientes com RCU, bem como a osteoporose afetou 37% e 25% dos pa-
cientes com DC e RCU, respectivamente. Enquanto a osteopenia foi diagnosticada em 19% e 7% dos pacientes
com DC e RCU, respectivamente.

Neste contexto, de forma adicional, Ratajczak et al. (2022), retrataram a exiténcia de diferengas significativas da
DMO, por método densitométrico, no T-score e no Z-score do fémur e da coluna lombar (L1-L4), entre pacientes
que sofrem de DC e os controles saudaveis. Além de menor DMO (escore T <—1) que esteve presente com maior
frequéncia entre os pacientes com DC.

Os dados avaliados sugerem que maior atividade inflamatdria na DC esta associada a deficiéncia de
vitamina D, reforcando o papel imunomodulador dessa vitamina, justificado por uma forma ativa de
vitamina D, ou seja, o hormonio que afeta direta e indiretamente as células ésseas, e influencia o equi-
librio do célcio, estimulando os linfécitos a produzirem citocinas anti-inflamatérias (KO et al., 2019; AR-
DESIA et al,, 2015). No entanto, ainda existem divergéncias na literatura quanto a influéncia direta da
vitamina D sobre a DMQO, indicando, neste cenario, a participagao de outros multiplos fatores, como:
estado nutricional, inflamacao sistémica e composicao corporal.

Considerando o exposto, Ratajczak et al. (2022), constataram que mais de 33% dos pacientes com DC
apresentaram deficiéncia significativa ou moderada de vitamina D, com sua concentragao 6tima ou
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alta em apenas cerca de 25% dos casos. Todavia, Fabisiak et al. (2017), evidenciaram uma porcenta-
gem maior de pacientes com DC e deficiéncia de vitamina D, como em cerca 75% deles com os niveis
de vitamina D abaixo de 20 ng/ml.

Além disto, cabe destacar a existéncia de outros fatores relacionados a deficiéncia de vitamina D, en-
tre os portadores de DC, como: ingestado reduzida de produtos ricos em vitamina D, menor exposi¢cao
solar, disabsorgao e prejuizo metabdlico (FLETCHER, et al, 2019).

Em contraposicao, com base na questao da correlagao de vitamina D e DMO, tanto para Ratajczak et
al. (2022), quanto para Soare, et al. (2021), hd uma influéncia insignificante da vitamina D na DMO, em
DC. Deste modo, uma diminuicao da DMO nas doengas inflamatédrias intestinais (Dll), possivelmen-
te, decorre de uma série de outros fatores, a saber: desnutricao, obesidade, tabagismo e inflamagao
cronica.

No entanto, evidéncias permitiram concluir que atividade fisica pode prevenir a perda de massa 6s-
sea, enquanto o consumo de cafeina, bem como o tabagismo ndo influenciaram, exponencialmente,
na DMO no perfil da doenca inflamatoéria intestinal (KRELA-KAZMIERCZAK, et al., 2018).

Acerca dos fatores genéticos, Ratajczak et al. (2022), descreveram sobre a patogénese da osteoporose
entre pacientes com DC, e destacaram que a massa 0ssea, e, consequentemente, a DMO dependem
da genética, do gene do receptor de vitamina D, do gene do receptor de estrogénio, do gene da pro-
teina 5 relacionada ao receptor de lipoproteina de baixa densidade, e do gene do fator de crescimento
transformador beta-1. Assim, ao analisarmos os impactos disabsortivos e as alteracdes osteomuscula-
res na DC, é fundamental considerarmos o polimorfismo genético envolvido (SZYMCZAK-TOMCZAK,
et al., 2019). Novas evidéncias cientificas, com este escopo, serdo necessarias para conclusdes praticas
qgue permitam melhor assertividade nas intervencdes terapéuticas.

Cabe destacar que, no plano terapéutico, notavelmente, os portadores de DC sao tratados com mais
frequéncia com esteroides, imunossupressores e imunobiolégicos (anti-TNF alfa, anti-interleucinas,
anti-intergrinas, inibidores da JAK, entre outros). Em consonéancia, as causas farmacolégicas, sobre-
tudo as terapias de manutencgao prolongada, com altas doses de esteroides, podem afetar, negativa-
mente, a DMO.

O uso crénico de medicamentos, as diferentes classes farmacoldgicas, sejam em monoterapia ou em
comboterapia, com necessidades recorrentes de ajustes posoldgicos, inferem um curso mais desfa-
voravel e grave da DC. A maior gravidade e a maior carga inflamatdria impactam de forma negativa
na absorcao e na qualidade osteomuscular, principalmente, na DC, se comparado a RCU (WADA, et
al., 2015). Apesar disso, estudos adicionais sobre o papel da inflamagado e da medicagao, nos diferentes
fendtipos da DC, e na protegdo ou na ocorréncia de dano na massa 6ssea, sao essenciais.

Outros dados sobre sadde osteomuscular e DC, estiveram entre as conclusdes de Khan et al. (2020):
a prevaléncia de baixa densidade mineral éssea em portadores de DC foi associada ao aumento da
idade dos portadores, ao inicio tardio da doencga e ao uso prolongado de altas doses de esteroides.

Apesar de ainda carecer de dados na populagao brasileira, Spiller, et al. (2024), em suas descri¢cdes
alertaram que, pacientes portadores de DIl sdo suscetiveis a menor concentragcao de vitamina D, com
maior risco de osteopenia e osteoporose. A deficiéncia desta vitamina se relacionou, inversamente,
com a DMO, e esteve relacionada com o indice de massa copdrea (IMC) da coorte analisada. Esses
autores destacaram que, na populagdo avaliada em seu estudo, 39,73% foi classificada pelo IMC, como
sobrepeso, o que reforga as evidéncias de Sehgal, et al. (2024) ao afirmarem sobre a importancia dos
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adipdcitos do tecido visceral na perpetuagdo das citocinas pré-inflamatdrias e, consequentemente,
de um ciclo de deficiéncia vitaminica, gue compromete a salde osteomuscular dos portadores de DC.

A Figura1é arepresentagao esquematica que reforga a natureza multifatorial e interdependente dos
mecanismos envolvidos na perda dssea em pacientes com DC, conforme discutido no presente arti-
go. A ma absorcgao intestinal contribui, diretamente,

para a deficiéncia de vitamina D e para a redugao dos niveis de calcio e fosfato, fatores essenciais para
a manuteng¢ao da DMO. Além disso, a inflamacao crdnica, caracteristica fundamental da DC, promove
o0 aumento de diferentes citocinas proé-inflamatoérias, que interferem na remodelacdo dssea. Associa-
do aisso, o uso de corticosteroides, bem como a influéncia de fatores genéticos e ambientais agravam
ainda mais esse processo, impactando em desfechos como, a osteoporose e osteopenia.

Figura 1-Mecanismos associados a perda 6ssea em pacientes com Doenca de Crohn.
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Fonte: Elaborado pelos autores (2026).

4 CONSIDERAGCOES FINAIS

Na literatura contemporanea ha uma limitagdao de dados consensuais acerca da determinacao e da
influéncia de fatores ambientais, nutricionais e genéticos, bem como de seus respectivos impactos
sobre a DMO no curso da DC. Neste contexto, sdo necessarios estudos adicionais que contribuam
para o estabelecimento de relagdes mais robustas entre esses fatores e a salde osteomuscular na DC.
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Adicionalmente, em pesquisas futuras, seria relevante correlacionar parametros bioquimicos e bio-
marcadores inflamatdrios na DC, com os niveis de vitamina D, nos individuos portadores de diferentes
fendtipos da doenga.

A deficiéncia de vitamina D destaca-se como um fator relevante, tanto na progressdao da DC, quanto
na saude &ssea, embora nao atue de forma isolada. A suplementacdo dessa vitamina pode contribuir
para a prevencgdo € o manejo de osteopenia e osteoporose, porém nao deve ser considerada como
estratégia Unica de intervencao.

A literatura ainda carece de evidéncias sobre a compreensao integrada dos fatores ambientais, nutri-
cionais, genéticos e terapéuticos envolvidos na reducao da DMO na DC. Desta forma, novos estudos
Sa0 necessarios para estabelecer relagdes mais consistentes entre esses fatores, os desfechos osteo-
musculares, os diferentes fendtipos da DC, contribuindo assim, para definicdo mais assertiva de pro-
tocolos de suplementagao de vitamina D nessa populagao.

Por fim, importante destacar a relevancia a de uma abordagem multidisciplinar no manejo dos por-
tadores de DC, integrando aspectos nutricionais, inflamatoérios e terapéuticos, com o objetivo de mi-
nimizar complicagdes e melhorar a qualidade de vida de seus portadores.
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