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RESUMO:

A doenga de Crohn ¢ uma doenga inflamatoria cronica transmural e autoimune do trato digestivo
de etiologia desconhecida, influenciada por fatores genéticos e ambientais. A epigenética, ou
seja, alteracdes na expressao génica sem modificar o DNA, desempenha um papel fundamental,
ja& que a inflamacao cronica altera a metilacio do DNA, causando alteragcdes proinflamatdrias
persistentes nas células-tronco e tecidos. Ha pontos-chave sobre epigenética e doencga de Crohn.
A inflamacdo continua no trato digestivo altera as marcas epigenéticas, contribuindo para a
cronicidade e gravidade da doenga. Os efeitos anti-inflamatorios, juntamente com a estimulagao
da cicatrizagdo e reparagdo dos tecidos produzidos pelo tratamento de oxigenagdo hiperbarica
(TOHB), sdo muito benéficos para pacientes com essa doenga e/ou colite ulcerativa. Evidéncias
desses resultados clinicos levaram a introducdo cada vez maior da medicina hiperbarica nos
protocolos de tratamento para doengas inflamatorias intestinais.

Palavras-chave: Transmural, doenga de Crohn, epigenética, metilagdo, oxigenagdo hiperbérica

(OHB).

'Cirurgido Maxilar - Mestre em Medicina Hiperbarica, Epigenética.

2Cirurgid Maxilar - Mestre em Medicina Hiperbérica, Epigenética.



ABSTRACT

Crohn's disease is a chronic transmural and autoimmune inflammatory disease of the digestive
tract of unknown etiology, influenced by genetic and environmental factors. Epigenetics — that
is, changes in gene expression without modifying DNA — plays a fundamental role, as chronic
inflammation alters DNA methylation, causing persistent pro-inflammatory changes in stem cells
and tissues. There are key points regarding epigenetics and Crohn's disease. Continuous
inflammation in the digestive tract alters epigenetic marks, contributing to the chronicity and
severity of the disease. The anti-inflammatory effects, together with the stimulation of healing
and tissue repair produced by hyperbaric oxygen therapy (HBOT), are highly beneficial for
patients with this disease and/or ulcerative colitis. Evidence of these clinical outcomes has led to
the increasing introduction of hyperbaric medicine into treatment protocols for inflammatory
bowel diseases.
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1 OXIGENOTERAPIA E EPIGENETICA NA SINDROME DE CROHN.

A doenga de Crohn é uma doenca inflamatoria cronica transmural e autoimune do trato
digestivo de etiologia desconhecida, influenciada por fatores genéticos e ambientais. Estudos
mostraram que a inflamagdo cronica modifica células-tronco mesenquimal do tecido adiposo do
paciente. Essas células mantém o comportamento pro-inflamatério mesmo durante a remissao
clinica. Diferentes padrdoes de metilagdo do DNA também foram identificados em pessoas com a
doenga em comparacdo com pessoas saudaveis, sugerindo que a epigenética ajuda a explicar a
variabilidade na gravidade e progressao da doenca. Existe uma interacio GENE-Ambiente, ou
seja, ela atua como uma ponte entre a predisposicao genética e fatores ambientais (dieta, estresse,
microbiota), sendo responsaveis pela resposta imune anormal. A pesquisa nessa area busca
entender essas modificagdes para desenvolver tratamentos mais personalizados e melhorar o
manejo da inflamacdo. A doenga de Crohn ¢ epigenética? "A genética e o sistema imunoldgico
provavelmente influenciam a doenca de Crohn, mas esses fatores sozinhos ndo explicam a
grande variabilidade no inicio, gravidade e progressao da doenga", disse o Dr. Peter W Laird.
"Ha algo mais que afeta o risco de sofrer com a doenca e temos evidéncias que sugerem que

pode ser epigenética. Ela desempenha um papel fundamental na doenga de Crohn (DC), atuando



como a ponte entre a predisposi¢do genética do individuo e fatores ambientais (dieta, tabagismo,
microbiota, sono, estresse), que desencadeiam ou perpetuam essa doenga inflamatoéria intestinal.
Ao contrario das mudancas genéticas, as modificagdes epigenéticas sdo reversiveis e regulam a
expressdao génica sem alterar a sequéncia do DNA, sendo fundamentais para entender a alta
variabilidade e o desenvolvimento da doenga. O teste de Otimiza¢cdo Epigenética nos fornece
dados sobre deficiéncias nutricionais que nos permitiriam fazer mudangas em nossa dieta
aumentando a qualidade de vida desses pacientes, além de fornecer dados sobre poluigcdo
ambiental, estresse ¢ qualidade do sono. Tudo isso impacta a qualidade de vida do paciente com
S.Crohn. Isso reduziria a diarreia ao eliminar refeicdes pro-inflamatdrias, alivio sintomas,
melhorando a absor¢do Intestinais dos elementos nutricionais e enriquecendo os probidticos e
prebioticos que se perdem com as fezes cronicas que essa doenga implica. Geralmente afeta o
ileo distal e o colon e ndo possui tratamento especifico. E caracterizada por inflamagdo irregular
que afeta varios segmentos do trato gastrointestinal, como o ileo terminal, ceco e colon, mas
pode se manifestar com inflamacao irregular que afeta qualquer regido do trato gastrointestinal
em um padrdo ndo continuo. Um terco dos pacientes apresenta envolvimento perianal,
caracterizado por fissuras, fistulas, abscessos, dor e induracao perineal, anal, bexiga e/ou vaginal,
conhecida como doenga de Crohn perianal (DBS). A DBS frequentemente ¢ refrataria aos
tratamentos médicos convencionais (antibidticos, corticosteroides, imunossupressores) e
cirtirgicos (ressecgdes) e afeta significativamente a qualidade de vida do paciente. Isquemia e
infeccdo anaerobica secundaria parecem desempenhar um papel importante em sua patogénese.
Seus principais sintomas incluem dor abdominal, diarreia, febre, perda de peso, sangramento
retal, etc. Portanto, uma dieta equilibrada ¢ um elemento-chave no curso e evolugdo da doenga,

para ndo agravar ainda mais os sintomas no nivel intestinal, Fig. 1.

Fig. 1: Dieta equilibrada.



Essa doenca pode afetar da boca até o anus, assim como manifestagcdes fora do ap.
digestivo ,assim como nas articulagdes, pele, figado, olhos, etc. Os sintomas dependem da
localizagdo anatomica e da gravidade da inflamagdo. O progndstico geralmente esta relacionado
ao periodo de evolucdo da doenca desde o diagnodstico, a extensdo da doenga, a gravidade das
crises, a existéncia ou auséncia de complicacdes e ao historico de tratamento cirtirgico. A boca ¢
um dos locais onde essa doenga pode afetar, sendo frequentemente o primeiro sinal de problemas
intestinais visiveis antes de apresentarem, manifestando-se inicialmente como estomatite aftosa.

No nivel perianal, fistulas e abscessos sdo observados em 25-33% dos casos.

Fig. 2: Comunicacdo oral-nasal.

2 CASO CLINICO:
Uma paciente de 39 anos diagnosticada com doenca de Crohn desde os 23 anos, apresenta
comunicagdo oral e nasal, restos radiculares com focos infecciosos e habitos de fumo. No nivel

perianal, ele possui multiplas fistulas. Quanto ao envolvimento da cavidade oral, deve-se notar



que, quando a comunicagdo oral-nasal ¢ estabelecida, isso afeta seriamente a fonagdo como
camara de ressonancia, o que torna muito dificil de entender. A degluticdo de alimentos que
escapam para a cavidade nasal também ¢ afetada; e devido a falta de dentes, isso também afeta a
formacdo correta do bolus alimentar, assim como a estética. A alteragdo dessas fungdes
importantes do sistema digestivo e fonatorio sumado a las fistulas agravam ainda mais o caso do
ponto de vista psicoldgico do paciente, limitando profundamente a relagdo com sua vida social.
Isquemia e infeccdo anaerdbica secundaria resultam na consequente fistulizagdo observada nas

Figuras 3 e no diagrama da fistula perianal na Figura.4.

Fig. 3: Fistula perianal cronica.

Fig. 4: Esquema da fistula perianal.
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3 EFEITOS DA MEDICINA HIPERBARICA EM PACIENTES COM E.
CROHN.

Os efeitos anti-inflamatorios, juntamente com a estimulagdo da cicatrizagdo ¢ a reparacao

tecidual produzidos pelo tratamento em camara hiperbarica, sdo muito benéficos para pacientes



com essa doenca e/ou colite ulcerativa. As evidéncias desses resultados clinicos levaram a
introducdo cada vez mais frequente da medicina hiperbarica nos protocolos de tratamento de

doencas inflamatorias intestinales Fig. 5.

Fig. 5: Camara Hiperbarica de assento unico.

O resultado ¢ a melhora dos sintomas dos pacientes e da qualidade de vida deles, ja que
isso até ajuda na cicatrizag@o das fistulas.

A oxigenagao hiperbarica (HBO) é um método terapéutico que envolve a respiragdo de
oxigénio a pressoes superiores a da atmosférica dentro de uma camara hermeticamente selada.
Os efeitos terapéuticos da HBO s@o dados por fendmenos fisicos (mudancgas de pressdo as quais
0 sujeito ¢ exposto na camara hiperbarica) e fenomenos fisiolégicos (mudangas na pressao do
oxigénio respirado). Portanto, a TOHB possui a maior acdo antihipdxica conhecida e pode
aumentar a proliferacdo de fibroblastos, formacao de fibras de colageno, neovascularizacao ativa
e defesas antimicrobianas, antifingicas e antivirais. Dependendo da dose de pressdo, a TOBH
pode exercer um efeito imunomodulador ou imunossupressor. Todo esse efeito aprimorado se
deve ao maior transporte de oxigénio, alcangado ndo apenas pelo hematdcrito, mas também pelo
plasma sanguineo, transportando assim 100% do oxigénio para as células dos tecidos. O uso da
medicina  hiperbarica  juntamente com tratamentos farmacoldgicos convencionais
(corticosteroides, antibidticos, etc.) ¢ um bom adjuvante no tratamento da CD (doenga de

Crohn).

4 REABILITACAO E FECHAMENTO COMUNICACAO MECANICA
ORAL-NASAL DO CASO CLINICO.



Devido a impossibilidade de realizar fechamento cirtirgico devido a grande perda dssea
na abobada palatina e no seio maxilar, decidiu-se reabilitar o paciente por meio de um sistema
protético obturador. Consiste em uma protese que fecha a comunicacdo entre o palato e a
cavidade nasal, reabilitando assim o aparelho masticatorio e retornando os dentes para esmagar
os alimentos. Quanto a fonacao, o fechamento mecanico da comunicagdo com a cavidade nasal ¢
alcangado e evita a passagem de alimento para as vias aéreas, alcangando assim a emissdo
correta dos fonemas. Por ultimo, mas ndo menos importante, foram alcancados a degluticdo e a

melhoria estética.

Fig. 6: Prévia da cavidade oral antes da reabilitagdo.

Fig. 7: Protese obturadora palatal para fechamento mecanico de comunicagao oral e nasal.

Fig.8: Reabilitagdo oral protética das fungdes masticatorias, fonatorias, de degluti¢ao e estéticas.
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