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RESUMO

Varios estudos tém explorado o papel da dieta de exclusdo na doenca de Crohn, sendo esta dieta uma opgéao terapéutica, quer
em criangas, adolescentes ou adultos. A presente revisao narrativa procura resumir a evidéncia disponivel sobre a eficacia da
Dieta de Exclus&o na indugao e manutencéo da remissdo em pessoas com doenca de Crohn. A dieta de exclusdo da doenca de
Crohn é uma estratégia de longo prazo, que aparentemente atua nos mecanismos que influenciam o aparecimento da inflamagéo,
usando alimentos especificos e reduzindo a exposi¢cao alimentar a produtos que afetam negativamente a microbiota, induzindo e

mantendo a remissao.

PALAVRAS-CHAVE
Dieta de excluséo, Doenca de Crohn, Remisséo

ABSTRACT

Several studies have explored the role of the Crohn's disease exclusion diet, as a therapeutic option, either in children, adolescents
or adults. This narrative review aims to summarize the available evidence on the effectiveness of the Crohn's disease exclusion

diet for induction and maintenance of remission in people with Crohn's disease. The Crohn's disease exclusion diet is a long-term
strategy, which apparently acts on the mechanisms that influence the onset of inflammation, using specific foods and reducing the
dietary exposure to products that negatively affect the microbiota, inducing and maintaining remission.
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INTRODUCAO

A doenca de Crohn (DC) é uma doenga inflamatoéria
intestinal cronica de etiologia desconhecida associada
a uma resposta imunoldgica alterada. Desenrola-se
entre periodos de atividade e remisséo, podendo afetar
gravemente a qualidade de vida dos doentes (1-3). Esta
doenga manifesta-se maioritariamente no ileo e colon,
podendo provocar alteracdes em qualquer regiao do trato
gastrointestinal, ou seja, desde a boca até ao anus (2-5). A
prevaléncia da DC tem vindo a aumentar em todo 0 mundo
tanto em adultos como em criancas e caracteriza-se por
sintomas comuns como diarreia, dor abdominal, perda de
sangue retal, fadiga, febre e perda de peso (1-4, 6).

O tratamento da DC é focado no controlo da inflamagao
e na inducdo da remissao. Este envolve terapéutica
farmacoldgica e, dependendo da gravidade da doenca,
em alguns doentes, podera ser necessario 0 recurso a
tratamento cirurgico (2, 5).

Apesar da sua etiologia exata até, ao momento, ser
desconhecida, acredita-se que a interagao entre

diferentes fatores, como a predisposicao genética, fatores
ambientais, disbiose da microbiota e defeitos que afetam
o sistema imunoldgico inato e as fungdes da barreira
intestinal, possam desencadear o aparecimento da DC
(1-4, 6). A dieta e a exposicao a antibidticos séo fatores
ambientais que tém sido relacionados ao desenvolvimento
da doenca (1, 2, 4, 6).

De facto a dieta € um dos principais fatores que influencia o
normal funcionamento intestinal, impactando a microbiota
intestinal, a fungao da barreira intestinal e a imunidade,
sendo por isso a terapia nutricional e alimentar cada
vez mais importante como tratamento adjuvante desta
condic¢éo (2, 4, 6, 7). Entre as varias dietas testadas até
0 momento, a dieta de Dieta de Excluséo da Doenca de
Crohn (DEDC) é atualmente uma das mais documentadas
clinicamente para o tratamento da DC (1). Deste modo,
esta reviséo tem como objetivo compilar a evidéncia relativa
a eficacia de uma terapia nutricional especifica designada
por DEDC tanto na indugédo como na manutencéo da
remissao da DC.
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METODOLOGIA

Foi realizada uma revisado da literatura através de pesquisa na base
de dados Pubmed. O limite temporal para a pesquisa dos artigos
cientificos foi de 10 anos (artigos publicados desde abril de 2013
até abril 2023). Tendo em conta o objetivo desta reviséo, de forma a
aumentar a eficiéncia da pesquisa e obter todos os sinénimos reunidos
num so descritor, a pesquisa foi realizada recorrendo a termos MeSH
da Pubmed. Desta forma as palavras-chaves usadas foram: “Dieta de
exclusao”, “Doenga de Crohn”, “Remissao”, recorrendo ao operador
booleano AND.

Dieta de Exclusao da Doenca de Crohn

A DEDC é uma terapia nutricional que visa induzir a remissao da DC
através do consumo de alimentos selecionados e que séo permitidos
gradualmente e por fases. O objetivo desta dieta é reduzir a exposicéo
a componentes da dieta que afetam negativamente a microbiota
intestinal, a barreira intestinal e a imunidade intestinal, de modo a
induzir a remissao € manter a remissao em pessoas com DC (1-3,
7, 8). E de referir que esta dieta tem sido estudada principalmente
em criancas e adolescentes. No entanto, também se tém verificado
resultados positivos em adultos, apesar dos estudos disponiveis
incluirem pequenas amostras de individuos (3). Por norma, esta dieta
é combinada com Nutricado Entérica Parcial (NEP), nomeadamente,
formulas liquidas comerciais poliméricas e normoenergéticas, o
que serve como complemento das necessidades energéticas e
nutricionais. E de salientar que a quantidade de formula entérica deve
ser determinada individualmente, de acordo com o estado nutricional
do individuo, sexo, idade, atividade da doenga, restantes fatores que
influenciem as necessidades energéticas e nutricionais. Em casos
especificos, ou seja, em doentes com intolerancias alimentares,
alergia as proteinas do leite de vaca ou baixa tolerancia as formulas
entéricas, devem ser recomendadas prepara¢des ajustadas a essas
particularidades como férmulas contendo proteina hidrolisada (8).

A DEDC limita a exposi¢cao a alimentos ricos em gordura de origem
animal, produtos ricos em taurina (peixe, visceras e carnes vermelhas),
produtos lacteos (ricos em gordura animal e bactérias redutoras de
sulfatos), trigo (contém gluten e inibidores da amilase e da tripsina),
outros alimentos com gluten, alcool e café (2, 5, 8). Para além disto, exclui
aditivos alimentares tais como: emulsionantes (alimentos como produtos
lacteos, molhos, cremes para barrar, produtos de pastelaria congelados
e produtos com baixo teor de gordura), carrageninas (alimentos como
queijo, outros produtos lacteos e cerveja), maltodextrinas (alimentos
como cereais de pequeno-almoco, bebidas em pd, adogantes artificiais),
sulfitos (alimentos como frutos secos, vinho, vinagre de vinho, vegetais
congelados e fruta processada e enlatada), didxido de titanio (alimentos
como pastilhas elasticas, agucar em po, pasta de tahine processada) (5,
7, 8). Nesta dieta séo permitidos alimentos como frutas, vegetais, frango,
ovos, arroz € batata (1, 2, 7, 8). Sdo também permitidas especiarias e
ervas aromaticas (9).

Esta dieta é dividida em trés fases diferentes: as duas primeiras (com
duracéo de 6 semanas cada uma) e a terceira fase de manutencao,
que comega a partir da décima terceira semana (3).

Numa primeira fase é oferecida uma dieta rica em proteina e baixo teor
de gordura com duragéo de 6 semanas (2). E nesta fase que sao feitas
as maiores restricdes pelo que 50% das necessidades energéticas
devem ser satisfeitas por NEP (4, 5, 8). A primeira fase € a mais
rigida, pois além de eliminar os alimentos e componentes da dieta
que se supdem desencadear a inflamacao, restringe-se a variedade
e a quantidade de hortofruticolas para evitar 0 consumo excessivo
de fibras alimentares (1). Na Tabela 1, encontra-se a variedade de

alimentos permitidos e respetivas quantidades durante a primeira fase
da DEDC (8-10).

Na segunda fase, ha a reintrodugéo de alguns alimentos eliminados
durante as primeiras 6 semanas (8). Neste segundo periodo de 6
semanas, como a percentagem relativa do valor energético total
fornecido através de alimentos permitidos aumenta, a percentagem
de energia fornecida por NEP é de cerca de 25% das necessidades
(10). A satisfacdo de parte das necessidades nutricionais com a
utilizagéo de NEP tem como objetivo prevenir deficiéncias nutricionais
manter/melhorar o estado nutricional nas duas primeiras fases da dieta
(6). A segunda fase inclui maior variedade e quantidade de frutas e
vegetais, de modo que, na semana 10, quase todos hortofruticolas
sao permitidos. Nesta fase também se introduz quantidades limitadas
de pao, carnes vermelhas e leguminosas (4). Os alimentos que podem
ser consumidos nas duas primeiras fases da DEDC dividem-se
em alimentos de consumo diario e cujo seu papel é fornecer valor
nutricional a dieta, alimentos neutros que podem ser acrescentados
nas refeicdes diarias para promover a variedade, mas que nao tém
de ser necessariamente consumidos, e alimentos proibidos (1, 6, 8).
Na Tabela 2, encontra-se a variedade de alimentos adicionalmente
permitidos e respetivas quantidades durante a segunda fase da DEDC
(8, 10). A terceira fase da dieta deve ser continuada por um minimo
de 9 meses e, idealmente, ser a dieta a continuar a seguir apos
estes 9 meses, podendo ser ingeridos, em quantidades especificas,

Tabela 1

Alimentos permitidos durante a primeira fase da Dieta de Excluséo
da Doenca de Crohn

Cereais e derivados, .
. ! Arroz branco, farinha de arroz e batata
tubérculos

Carne, Peixe e ovos Ovos, peito de frango e peixe branco magro (1 vez/semana)

2 tomates ou 6 tomates cherry, 2 pepinos descascados,

Horticolas 1 cenoura, 3 folhas de alface, 1 chavena de espinafres, 1
abacate, cebola e alho
Frutas Banana, Maga, 1 fatia de melao e morangos
Gorduras Azeite
Acucares Mel (3 colheres de ché /dia) e agucar (4 colheres de cha/dia)
- Cha de ervas frescas, sumo de limao espremido e sumo de
Liquidos

laranja espremida

DEDC: Dieta de Excluséao da Doenga de Crohn

Tabela 2

Alimentos adicionalmente permitidos na segunda fase da Dieta de
Excluséo da Doenga de Crohn

Quinoa, batata-doce (1/2 para substituir 1 batata, 1 vez/
dia), 1 chavena de aveia (1 a 2 vez/semana) e 1 fatia de
péo integral (sem fermento quimico)

Carnes magras frescas (1 vez/semana) e atum em azeite

(1 vez/semana)

Introdugéo gradual de novos horticolas:

- Inicialmente s&o introduzidos aqueles que contém menor quan-
tidade de fibra (por exemplo abdbora, brocolos e couve-flor)

- A partir da semana 10, podem ser introduzidos outros
vegetais (exceto couve, espargos, alcachofra, aipo, alho-
francés, beringela e pastinaca)

Introducéo gradual de novas frutas:

- Na semana 7 a 9: 1 pera, péssego ou kiwi/dia — em vez de
uma porcéo de morangos e 10 mirtilos podem ser consumidos
- A partir da semana 10, podem ser introduzidas outras
frutas (exceto maracuja, rom3, figo-da-india e didspiro)

1 chavena de leguminosas secas/dia (lentilhas, grao, feijao
e ervilhas)

8 améndoas/dia ou 8 nozes/dia (sem sal, ndo torrados e
ndo processados)

2 colheres/dia de tahine (sem agentes emulsionantes e sulfitos)

Cereais e derivados,
tubérculos

Carne, Peixe e ovos

Horticolas

Frutas

Outros alimentos

DEDC: Dieta de Excluséo da Doenga de Crohn
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e de forma intermitente, alguns alimentos ndo permitidos durante
as duas fases anteriores (1, 6, 8). Nesta fase, durante 5 dias por
semana consecutivos, as refeicoes devem ser compostas apenas por
alimentos permitidos na segunda fase e alguns alimentos adicionais
aos permitidos nas duas fases anteriores, tais como: iogurte natural
(sem aditivos), outras partes do frango sem pele (para além do peito)
€ as visceras, marisco fresco, salméo (1 vez por semana), 2 fatias
de pao integral (sem fermento quimico) ou 1 porcao de massa € 1
chavena de café (8, 10). Durante estes 5 dias é importante manter
a NEP. Relativamente aos restantes dias, é possivel fazer duas
refeicbes compostas por alimentos que n&o se recomendam consumir
diariamente (por exemplo carnes processadas, alimentos congelados
prontos a consumir, bebidas agucaradas e produtos lacteos) (8).

Mecanismos de Ac¢éao das Terapias Nutricionais na Inducéao e
Manutencao da Remissao da Doenca de Crohn

Os mecanismos pelos quais as terapias nutricionais induzem e
sustentam a remissao permanecem inconclusivos. No entanto, foram
sugeridos como possiveis mecanismos potenciais, tanto em criangas
como em adultos: a melhoria do estado nutricional, a diminui¢céo da
translocacgao bacteriana, a diminuicdo da inflamagéo, o aumento da
producgéo de proteinas de defesa inata (imunidade inata), a restricao
da exposicao luminal a antigenios, a diminuicao da permeabilidade
intestinal e melhoria do perfil da microbiota intestinal (2, 5, 9, 10).

A DEDC demonstrou reduzir a inflamacao intestinal tanto na DC
pediatrica como em adultos, refletida pela diminuicdo de marcadores
inflamatérios como a proteina c-reativa (PCR) e o marcador de
calprotectina fecal, o que nos fornece evidéncias sobre a cicatrizagao
damucosa intestinal (2, 11). Para além disto, mudangas na composicao
microbiana fecal, induzidas pela DEDC, foram associadas a indugéo e
manutencao da remissao em pessoas com DC (2, 3).

Evidéncia em Criancas e Adolescentes

Com base nas pesquisas efetuadas na base de dados Pubmed foram
encontrados 6 estudos cujo objetivo foi testar a DEDC em criangas
e adolescentes. A incidéncia de DC em criancas e adolescentes
tém vindo a aumentar significativamente nas ultimas décadas (2) e
aproximadamente 10% dos individuos sao diagnosticados antes dos
17 anos de idade (11).

A DEDC tem mostrado um potencial terapéutico promissor na DC
pediatrica, ndo apenas para inducdo de remissdo, mas também
como terapia de manutencao da remisséo (2). Em 2021, Scarallo
e colaboradores testaram a DEDC em 5 criangas, tendo esta sido
combinada a NEP. Estes 5 casos focaram-se na terapéutica nutricional
da DC pediatrica usando a DEDC como monoterapia (sem recurso
a farmacos) e coterapia (com recurso a farmacos), de maneira a
perceber o impacto da dieta, a longo prazo, na entrada e manutencéo
da remisséo da DC. A crianga que adotou a dieta como monoterapia
obteve uma indugdo bem-sucedida e manutencao da remissao. Esta
apresentava DC leve e logo apos o inicio da dieta desenvolveu doenca
perianal tendo sido submetida a cirurgia. No entanto, apesar da
cirurgia, transitou com sucesso para outras fases da dieta, mantendo a
adesao por um periodo relativamente longo (9 meses). Este caso ilustra
como DEDC combinado com NEP, pode ser oferecido como op¢ao
de primeira linha com impacto positivo na progresséo da doencga a
longo prazo. O segundo € o terceiro casos mostraram como a DEDC
combinado com NEP pode ser oferecida como tratamento de primeira
linha em pacientes com DC leve e moderada, resultando em remissao
clinica e melhoria da inflamag¢éo da mucosa. O quarto e o quinto
casos demonstraram como a DEDC pode ser usada como terapia

em pacientes refratarios, com a vantagem de reduzir a exposi¢ao
a farmacos, evitando a cirurgia, enquanto atua na inflamacao,
nomeadamente na PCR, na velocidade de sedimentacéo das hemacias
(VSH) e na calprotectina fecal. Embora os casos referidos suportem a
eficacia da DEDC no tratamento da DC em criangas e adolescentes,
estudos comparativos (observacionais e intervencionais) com uma
amostra maior s&o necessarios para confirmar os beneficios do DEDC
e permitir generalizagdes. Além disso, uma melhor compreensao e
caracterizacao da disbiose intestinal permitira identificar os pacientes
que beneficiardao mais com o DEDC (5).

Num ensaio clinico controlado aleatorizado Levine e colaboradores,
compararam a tolerancia e eficacia da DEDC combinada com NEP
(grupo 1, n = 40) com Nutricdo Entérica Exclusiva (NEE) (grupo 2,
n= 38), na indugéo e manuteng¢ao da remissdo em crian¢cas com DC
leve a moderada. O grupo 1 recebeu DEDC combinada com NEP e o
grupo 2 recebeu tratamento padrao NEE por 6 semanas seguido com
25% NEP da semana 6 a 12, com reintrodugao gradual de alimentos
entre a 6.2 e 9.2 semanas. Na semana 6, 30/40 criancas (75%)
com DEDC combinada com NEP estavam em remissao vs. 20/34
criangas (59%) que receberam NEE. Na semana 12, 28/37 (75,6%)
criangas que receberam DEDC mais NEP estavam em remissao em
comparagao com 14/31 (45,1%) receberam NEE e depois NEP. Em
criangas que receberam DEDC mais NEP, a remisséo foi associada a
redugdes na inflamacgao (com base numa diminui¢ao no nivel sérico
de PCR e no nivel fecal de calprotectina) e da diminuigéo da presenca
das Proteobacterias a nivel fecal. A combinagao da DEDC com NEP
induziu remissé@o sustentada numa propor¢ao significativamente
maior de doentes do que a NEE (12).

Num outro ensaio clinico controlado e aleatorizado foi avaliada a taxa
de resposta precoce (diminuicao do indice de atividade da DC ou
remissao) e remisséo alcangada (indice de atividade da DC < 10 ) na
3.2 semana através de 2 terapias dietéticas e avaliada se a resposta
ou remissao na 3.2 semana era preditiva de remissdo na 6.2 semana.
Neste estudo foram analisados dados de 73 criangas com diagndstico
recente de DC leve a moderada distribuidas aleatoriamente em 2
grupos. Um dos grupos seguiu a DEDC combinada com NEP (n = 39),
enguanto o outro grupo recebeu NEE (n = 34). Na 3.2 semana 46/73
(63%) criangas encontravam-se em remisséo, das quais 24/39 (61,5%)
criangas que seguiram a DEDC combinada com NEP e 22/34 (64,7 %)
criangas que seguiram a NEE. Ja na 6.2 semana 49/73 (67 %) criangas
estavam em remissao, entre as quais mais de 80% ja estavam em
remissao na 3.2 semana. Outros dados presentes neste ensaio clinico
demostraram que no grupo que as criangas que seguiram a DEDC
20/39 (51%) estavam em remisséo na 6.2 semana e que 30/39 (76%)
criangas estavam em remissao na 12.2 semana (13).

Num estudo de coorte retrospetivo foi avaliado o efeito da DEDC
combinada com NEP no nivel de calprotectina fecal em 48 criangas
com DC, 19/48 criangas estavam em remissao clinica (indice de
atividade da DC < 10) no inicio do estudo e 29/48 criangas nao
estavam em remissao clinica no inicio do estudo. Das 29 criangas que
nao estavam em remisséo clinica no inicio do estudo, 16/29 (55,2%)
alcancaram remisséo clinica apds 12 semanas de terapia nutricional.
Nestas ocorreu a diminuigcdo da calprotectina fecal e no indice de
atividade da DC pediatrica. Relativamente ao grupo de criangas em
remissao no inicio do estudo estas continuaram em remissao durante
0 estudo e ocorreu diminuicdo da calprotectina fecal (6).

Sigall e colaboradores elaboraram um estudo retrospetivo onde
se verificou a eficiéncia da DEDC na inducéo da remissao em 34
criangas com DC. Todas as criangas que seguiram a dieta tomavam
um imunomodulador. A remiss&o foi obtida em 18/24 (75%) das
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criangas com doenga leve, 5/7 (71%) com doenca moderada e 1/3
(83,3%) com doenga grave na semana 6. A remissao foi obtida em
24/34 (70,1%) das criangas. Nas crian¢cas com DC recentemente
diagnosticada a remisséo foi obtida em 6/10 (60%) criangas e entre
0s pacientes com recidivas foi obtida em 18/24 (75%) criancas.
A remissao clinica foi acompanhada por uma queda significativa
do indice de atividade da DC pediatrica e marcadores inflamatérios
(PCR e VSH), o que foi associado a cicatrizagdo da mucosa
(avaliada por imagiologia) entre os pacientes que alcangaram
remissao (9). Resultados similares foram encontrados por Boneh
e colaboradores em 10 criangas que tinham perdido resposta a
terapia farmacoldgica. Deste estudo foram excluidas as criangas que
tivessem recebido qualquer novo medicamento ou ajuste de dose
da terapia concomitante para inducdo de remissdo. Deste modo,

Tabela 3

foram incluidos pacientes a tomar imunomoduladores desde que
estivessem em terapia por pelo menos 12 semanas sem nenhuma
mudanc¢a na dose. A DEDC foi combinada com NEP em 8 das
criangas e foi utilizada a DEDC sem ser combinada com NEP em 2
criangas. Neste estudo 7/10 criangas entraram em remisséo clinica.
Nas quais estao presentes as 2 criangas onde nao foi utilizada NEP.
Nas criancas que entraram em remissao ocorreu uma queda dos
marcadores inflamatdrios. Pelo que se suspeita que a dieta pode ter
atuado diretamente na remissao ou reduzindo a exposi¢ao a fatores
que desencadeiam a inflamag¢&o, gerando assim um ambiente mais
propicio para a eficacia dos imunomoduladores (14).

Na Tabela 3, podera ser consultada uma visdo geral dos artigos
incluidos nesta revisdo narrativa sobre a evidéncia em criangas e
adolescentes.

Vis&o geral dos artigos incluidos na Revisao Narrativa sobre a Evidéncia em Criancas e Adolescentes

Boneh et al. Estudo Criancas

2014 (9) retrospetivo ¢

Boneh et al. 2017  Estudo de coorte )
Criangas

(14) retrospetivo

Ensaio clinico
controlado e
aleatorizado

Boneh et al. 2021

(13) diagnoéstico

Ensaio clinico

Levine et al. 2019
controlado e

Criangas

(2 aleatorizado

Matuszczyk et al. Estudo de coorte Criancas
2022 (6) retrospetivo ¢
Scarallo et . Estudos de caso Criancas

2021 (5)

DC: Doenca de Crohn
DEDC: Dieta de Excluséo da Doenga de Crohn
NEE: Nutricao Entérica Exclusiva

Criangas com

recente de DC

34 criancas com DC

10 criangas, as quais
tinham perdido resposta a
terapéutica farmacolégica
Nota: As criangas estavam
a tomar imunomoduladores

DEDC + NEP: n = 39
NEE: n =34

Grupo 1 (DEDC + NEP):
n =40

Grupo 2 (NEE):

n =38

48 criangas

- 19/48 em remissao

clinica no inicio do estudo

- 29/48 ndo estavam em
remissao clinica no inicio do
estudo)

5 criangas com DC

Verificar a eficiéncia da
DEDC + NEP na indugao
da remissdo com DC

Testar a DEDC + NEP
na indugdo da remissdo
daDC

Comparou a eficacia da
DEDC + NEP com NEE na
indugdo e manutengéo da
remissd@o em criangas com
DC leve a moderada

Comparou a tolerancia e
eficacia da DEDC + NEP
com NEE, na inducéo e
manutengao da remissédo
em criangas com DC

Avaliar o efeito da DEDC
combinada com NEP no nivel
de calprotectina fecal em
criangas com DC

Perceber o impacto da DEDC
+ NEP guando usada como
monoterapia e coterapia na
entrada e manutencdo da
remissao da DC

NEP: Nutricdo Entérica Parcial
PCR: Proteina c-reativa
VSH: Velocidade de Sedimentacao das Hemécias

A remissao foi obtida em:

18/24 (75%) criangas com doenca leve

5/7 (71%) criangas com doenga moderada

1/3 (33,3%) criangas com doenga grave na
semana 6

A remissao foi obtida em 24/34 (70,1%) das
criangas e ocorreu queda significativa do indice
de atividade da DC pediatrica e marcadores
inflamatérios (PCR E VSH), o que foi associado a
cicatrizagdo da mucosa

7/10 criangas entraram em remissao clinica

2/7 entraram em remiss&o s6 com DEDC

Nas criangas que entraram em remisséo ocorreu
uma diminuigdo dos marcadores inflamatérios
Suspeita-se que a dieta possa ter gerado

um ambiente propicio a eficacia dos
imunomodeladores

Semana 3

24/39 (61,5%) criangas em remissao que seguiram
a DEDC + NEP

22/34 (64,5%) criancas em remissdo que seguiram
a NEE

Semana 6

20/39 (51%) criancas que seguiram a DEDC + NEP
estavam em remissao

Semana 12

30/39 (76%) criancas que seguiram a DEDC + NEP
estavam em remissao

Semana 6

Grupo 1 - 30/40 (75%) criangas em remissao
Grupo 2 - 20/34 (59%) criangas em remissao
Semana 12

Grupo 1 - 28/37 (75,6%) criangas em remissao
Grupo 2 - 14/31 (59%) criangas em remissao

A remissdo do grupo 1 foi associado a redugdes da
inflamagao (diminuicdo da PCR e no nivel fecal de
calprotectina) e diminuicdo da Proteobacteria fecal
Das 29 criangas que ndo estavam em remiss@o
clinica no inicio do estudo, 20/29 (68,97 %)
alcangaram remisséo clinica ap6s 12 semanas
(diminuicao da calprotectina fecal)

Grupo de criangas em remiss&o — continuaram em
remissdo durante o estudo e ocorreu diminuigao da
calprotectina fecal

Caso 1 - Indugdo e manutencéo da remissao da
DC leve através da DEDC usada como monoterapia
Caso 2 e 3 - A DEDC mostrou ser uma opgéo de
tratamento de primeira linha com impacto positivo
a longo prazo (remissao clinica e melhoria na
inflamagao da mucosa) na DC leve e moderada
Caso 4 e 5 - A DEDC induziu a remissdo em
pacientes refratarios (diminuiu a inflamagao,
nomeadamente, a PCR, VSH e a calprotectina
fecal)
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Evidéncia em Adultos

Com base nas pesquisas efetuadas foram encontrados 3 estudos
cujo objetivo foi testar a DEDC em adultos com DC. Nos adultos,
com o passar dos anos, a DC tende a resultar em complicagdes,
no entanto, apesar destas complicacdes, interessantes taxas de
resposta as terapéuticas dietéticas também tém sido observadas
(15). Szczubelek e colaboradores realizaram um estudo observacional
sem grupo de controlo que avaliou a DEDC combinada com NEP na
inducao da remisséo clinica em 32 adultos com DC leve a grave. Este
estudo incluiu apenas adultos em tratamento farmacoldgico superior
a 8 semanas, em doses fixas, e pacientes em tratamento biolégico
na fase de manuteng&o que perderam a resposta ao tratamento, de
maneira, a excluir o efeito da modificagao do tratamento farmacoldgico
no desfecho obtido com a DECD. A remisséao clinica foi obtida em
76,7% dos participantes apds 6 semanas e 82,1% dos participantes
apods 12 semanas. Quatro participantes sofriam de DC grave, nos quais
3/4 alcangaram remissao clinica apds 12 semanas de tratamento com
DEDC. Este estudo apresenta algumas limitagcdes entre elas o facto
de ser um estudo observacional sem grupo controlo. Outra limitagao
€ que nao foi avaliada diretamente a cicatrizacdo da mucosa por
endoscopia, tendo sido a remissao apoiada pelo indice de atividade
da DC e pelos resultados de biomarcadores, como a calprotectina,
PCR e leucdcitos (15).

Na mesma linha, Sigall e colaboradores elaboraram um estudo
retrospetivo, no qual foi aplicada a DEDC em 13 adultos com DC leve
a moderada. Nenhum dos participantes incluidos no estudo tinham
obtido resultados com tratamentos anteriores. Durante o estudo todos
0s participantes que seguiram a DEDC tomaram um imunomodulador.
A remissao foi obtida em 9/13 (69%) apds 6 semanas. Nos participantes
com DC recente a remissao foi obtida em 2/2 adultos e entre os
participantes com recidivas foi obtida em 7/11 adultos. A remissao
clinica foi acompanhada por uma queda significativa do indice de
atividade da DC e nos marcadores inflamatérios (PCR e VSH), o que
foi associado a cicatrizagdo da mucosa (avaliada por imagiologia) entre
0s participantes que alcangaram remissao (9).

Boneh e colaboradores elaboraram um estudo de coorte retrospetivo
onde averiguaram o potencial papel da DEDC na indu¢ao da remisséo
da DC. A dieta foi aplicada em 11 adultos, os quais tinham recebido
anteriormente, sem sucesso, terapéutica farmacoldgica. Deste
estudo foram excluidos os adultos que tivessem recebido qualquer
novo medicamento ou ajuste de dose da terapia concomitante para

Tabela 4

inducao de remissao. Deste modo, foram incluidos pacientes a tomar
imunomoduladores desde que estivessem em terapia ha pelo menos
12 semanas sem nenhuma mudanga na dose. A DEDC foi combinada
com NEP em 8 dos adultos e foi utilizada a DEDC sem ser combinada
com NEP em 3 adultos. Neste estudo 7/11 adultos entraram em
remissao clinica, nos quais estéo presentes 2 adultos onde nao foi
utilizada a NEP. Nos adultos que entraram remissao ocorreu uma
queda dos marcadores inflamatérios. Pelo que se suspeita que a dieta
pode ter atuado diretamente na remissao ou reduzindo a exposi¢ao a
fatores que desencadeiam a inflamag&o, gerando assim um ambiente
mais propicio para a eficacia dos imunomoduladores (14).

Na Tabela 4, podera ser consultada uma visdo geral dos artigos
incluidos nesta revisao narrativa sobre a evidéncia em adultos.

ANALISE CRITICA E CONSIDERACOES FINAIS

Esta revisdo narrativa da literatura teve como objetivo compilar as
evidéncias relativas a eficacia da DEDC na indugao e manutencao da
remissao em pessoas com DC. Uma limitag&o desta revisdo esta no
facto de s6 terem sido utilizados artigos da base de dados Pubmed,
pelo que podem nao ter sido incluidos alguns estudos relevantes
nesta por ndo estarem indexados nesta base de dados. Efetivamente,
a evidéncia mostra-nos que a DEDC pode ser aplicada a criangas
e adultos apresentando alguma eficacia tanto na indugéao como na
manutencao da remissdo na DC leve até a mais grave, podendo ser
uma alternativa de primeira linha em pacientes com DC diagnosticada
recentemente ou uma alternativa terapéutica em doentes com perda
de resposta a terapéutica farmacoldgica. Para além disto, suspeita-se
que em criancas e adultos com DC ao reduzir-se a exposicao a fatores
que desencadeiam a inflamacao através da DEDC, pode ser gerado
um ambiente mais propicio para a eficacia dos imunomoduladores.
Em doentes pediatricos a DEDC quando comparada a outra terapia
nutricional, ou seja, a NEE demonstrou induzir a remisséo sustentada
numa propor¢ao significativamente maior que a NEE, bem como a
diminuicdo de marcadores inflamatorios (PCR e calprotectina).

Qutro resultado interessante foi que a remissao pode ser obtida apenas
com recurso a alimentos incluidos na DEDC e sem NEP. Pelo que
o efeito da dieta pareceu independente da quantidade de férmula
entérica consumida, pois individuos que se recusaram a consumir
qualquer férmula entérica entraram em remisséo com a dieta. Isso
também apoia o conceito de que a exclusdo de componentes da dieta
€ a forga motriz para a diminui¢ao da inflamagao (9).

Visdo geral dos artigos incluidos na Revisdo Narrativa sobre a Evidéncia em Adultos

13 adultos com DC
leve a moderada sem

Remiss&o foi obtida em 9/13 (69%) adultos

Avaliou a DEDC + NEP .
apos 6 semanas

Boneh et al. 2014 (9, Estudo reti ti Adult indugéo d issa I P -
onen et & © studo retrospetivo uitos resposta a tratamentos na} |.n Lgao ca remissdo Diminuigao do Indice de atividade da DC e
A clinica
anteriores PCR
11 adultos, os quais 7/11 adultos entraram em remiss&o clinica
tinham recebido Testar a DEDC + NEP 2/7 adultos entraram em remissao sem
Estudo de coorte ) - R = i ox .
Boneh et al. 2017 (14) . Adultos terapia farmacoldgica na indugdo da remissdo utilizaram NEP
retrospetivo X . -
anteriormente sem daDC Queda nos marcadores inflamatérios nos
sucesso adultos que entraram em remissao
76,7% dos adultos entraram em remissdo apos
6 semanas
o — .
Szczubetek et al. Estudo observacional Avaliou a DEDC + NEP ?i;e/;g:zsadunos erivaram em remissao apos
: Adultos 32 adultos com DC na indugao da remissédo

2021 (15) sem grupo controlo

DC: Doenca de Crohn
DEDC: Dieta de Exclusao da Doenga de Crohn

3/4 dos adultos DC grave alcangaram remissao
apods 12 semanas

Verificou-se diminuigdo de biomarcadores,
como a calprotectina, PCR e leucécitos

clinica

NEP: Nutricdo Entérica Parcial
PCR: Proteina c-reativa
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Os estudos revelaram que a DEDC combinada com NEP apresenta
uma boa adeséo tanto por parte das criangas como dos adultos, o
que faz desta uma boa op¢éao terapéutica. No entanto, individuos
mais seletivos e com gostos especificos no que toca alimentagéo,
podem apresentar dificuldades na adesao a este tipo de dieta na qual
€ necessario garantir a adeséo alimentar desde a primeira fase para
aumentar a probabilidade de alcangar a remissao (1). No caso das
criangas e adolescentes, um fator que influéncia a adeséo a DEDC,
senao 0 mais importante, é o entendimento por parte dos familiares
e cuidadores no que toca a importancia da dieta. Deste modo, é
fundamental conhecer a situacao e estrutura familiar, certificar-se de
que os pais, cuidadores e todas as pessoas envolvidas na alimentagcao
do paciente estéo dispostas a colaborar.

Com a avaliagao da evidéncia de maior qualidade disponivel na base
de dados Pubmed sobre a aplicagao DEDC na DC conseguimos
constatar que esta dieta pode auxiliar na inducdo da remissao clinica
acompanhada com a diminui¢do de marcadores inflamatérios (PCR e
a calprotectina) associados a cicatrizagao da mucosa (9). Deste modo,
seria pertinente desenvolver ensaios clinicos controlados e aleatorizados
mais robustos para confirmar os resultados até agora disponiveis, bem
como, desvendar os mecanismos de acao através dos quais a DEDC
desencadeia a remissao da DC, bem como a manutencéo da fase de
remissao. Para além disto, a melhor compreensao e caracterizacao da
disbiose intestinal na DC permitira eventualmente identificar os pacientes
que mais beneficiarao com a DEDC (2).
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