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RESUMO

O diabetes mellitus (DM) é uma doença de alta prevalência nas
sociedades modernas, na maioria das vezes com tratamento inadequado
ou ausente. Apesar de geralmente considerado como fator de risco inde-
pendente para ocorrência e gravidade de infecções em geral, o DM não
apresenta evidência clínica forte de sua relação com infecção. Observa-
se, porém, uma maior ocorrência de certas infecções em pacientes com
DM, com curso menos favorável para algumas delas. Há também tipos de
infecção quase exclusivos de pacientes com DM. Experimentalmente,
observa-se depressão da atividade dos neutrófilos, menor eficiência da
imunidade celular, alteração dos sistemas antioxidantes e menor pro-
dução de interleucinas. Com relação às infecções comuns, as que
envolvem o trato respiratório não têm comprovadamente maior gravi-
dade em pacientes com DM, exceção feita ao pneumococo – por isso a
recomendação para sua vacinação contra S. pneumoniae e influenza.
Quanto ao trato urinário, há maior ocorrência de bacteriúria assintomáti-
ca em mulheres com DM, com maiores índices de pielonefrite, necrose
papilar, abscesso perinéfrico, pielonefrite xantogranulomatosa, e cistite e
pielonefrite gangrenosas. Periodontite e infecções de partes moles são
também mais comuns no DM. Cada tipo de infecção é associado a ger-
mes típicos, e seu conhecimento é fundamental para um tratamento ini-
cial adequado. As infecções quase exclusivas de pacientes com DM
incluem otite externa maligna, mucormicose rinocerebral, colecistite gan-
grenosa e o somatório de alterações que caracterizam o pé diabético. O
conhecimento destas infecções assume maior importância por reque-
rerem freqüentemente uma abordagem multidisciplinar, envolvendo
endocrinologistas, infectologistas, cirurgiões vasculares e nefrologistas,
dentre outros. (Arq Bras Endocrinol Metab 2002;46/3:221-229)
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ABSTRACT 

Relevant Issues in the Interaction Between Diabetes Mellitus and Infection.
Diabetes mellitus (DM) is a highly prevalent disease in modern societies, most
of the times being either inappropriately treated or not treated at all. Though
generally considered to be an independent risk factor for the occurrence
and severity of infections in general, DM has not been clinically proven to
have any strong association with infection. There are, however, certain
infections that are more common in DM, sometimes with a less favorable
course than in non-diabetics. Other types of infection affect almost exclu-
sively patients with DM. Experimentally, DM patients have a depressed neu-
trophil activity, a less effective cell mediated immunity, altered antioxidant
systems and diminished interleukin synthesis. Regarding common infections,
those affecting the respiratory tract have not been proven to be more seri-
ous in DM patients, with the exception of S. pneumoniae infections – thus the
recommendation to vaccinate them against pneumococcus and influen-
za. As for urinary tract infections, bacteriuria takes place more commonly in
women with DM, more frequently complicated by pyelonephritis, papillary
necrosis, xanthogranulomatous pyelonephritis and gangrenous cystitis/
pyelonephritis. Periodontitis and soft-tissue infections are also more common
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in DM. Each specific infection is associated with typical
microbes, and their knowledge is essential for an appro-
priate initial treatment. The nearly exclusively DM-relat-
ed infections include malignant external otitis,
rhinocerebral mucormycosis, gangrenous cholecystitis,
and the sum of alterations referred to as “diabetic
foot”. The general knowledge of these infections
assumes great importance since they often require a
multidisciplinary approach, involving endocrinologists,
infectologists, nephrologists and vascular surgeons,
among others. (Arq Bras Endocrinol Metab
2002;46/3:221-229)

Keywords: Diabetes mellitus; Infection; Diabetic foot;
Urinary tract infections; Antibiotics; Soft tissue infections

ODIABETES MELLITUS (DM) é uma doença muito
prevalente nas sociedades modernas, cabendo

principalmente ao endocrinologista e ao clínico geral o
seu diagnóstico e correto manejo. Vale lembrar que o
DM acomete cerca de 7,6% da população brasileira
entre 30 e 69 anos de idade. Aproximadamente
metade dos pacientes desconhece o diagnóstico e 1/4
dos reconhecidamente portadores de DM não faz
qualquer tipo de tratamento (1).

Considerando-se a sua alta prevalência e desca-
so, os médicos devem estar preparados não apenas para
lidar com as intercorrências mais simples e cotidianas
da doença, mas também com as mais graves, como
algumas infecções. Este assunto é constante ponto de
debate e pesquisa (2).

Ao contrário do que se pensa, não são fortes as
evidências clínicas que sustentam a associação entre
DM e infecção (3). O que está bem definido é uma
maior incidência de infecções específicas, muitas vezes
com maiores taxas de complicações e maior severidade.
Além disso, há também alguns quadros infecciosos
quase exclusivos do diabético.

A outra face desta situação que não pode deixar
de ser mencionada são as freqüentes descompensações
do próprio DM (como cetoacidose e coma hiperos-
molar) frente aos quadros infecciosos.

ALTERAÇÕES IMUNOLÓGICAS

Diversos achados laboratoriais nos ajudam a com-
preender essa “parceria” entre DM e infecção (4-6).
Sabe-se que o paciente diabético apresenta:

1) depressão da atividade dos polimorfonucleares
neutrófilos, diretamente relacionada aos níveis
de hiperglicemia (principalmente na presença
de acidose). Os neutrófilos apresentam-se com
menor capacidade de fagocitose;

2) alteração na aderência, quimiotaxia e opsoniza-
ção leucocitária. O sistema imune celular apre-
senta uma resposta ineficiente e retardada aos
agentes nocivos;

3) alteração dos sistemas antioxidantes e menor
produção de interleucinas (IL-2), pontos-chave
no processo inflamatório necessário a uma
resposta imunológica eficaz.

A função humoral, por outro lado, parece estar
preservada, o que pode ser comprovado pela resposta
adequada que existe à vacina antipneumocócica, por
exemplo.

É sempre muito difícil estabelecer e documen-
tar um vínculo direto, em estudos clínicos, entre um
bom controle glicêmico e uma melhor resposta
imunológica. Isso se deve à existência de muitos ou-
tros fatores implicados na gênese de quadros infec-
ciosos (7).

INFECÇÕES COMUNS

Trato respiratório. Não está bem definido se DM é um
fator de risco independente na incidência e severidade
destas infecções. Em um dos maiores estudos sobre
pneumonias adquiridas na comunidade, estabeleceu-se
um odds ratio de 1,3 para morte em diabéticos (8).
Entretanto, esta associação não foi confirmada em ou-
tros estudos. O que se evidencia é uma maior incidên-
cia de certos microorganismos em DM, como Staphy-
lococcus aureus, bacilos Gram-negativos (BGN) e
Mycobacterium tuberculosis. Em estudos da primeira
metade do século XX, a tuberculose se apresentava 3-
4 vezes mais incidente em diabéticos (9).

Apesar da falta de evidências semelhantes na li-
teratura, a experiência ainda não publicada do nosso
serviço tem mostrado que, no caso das pneumonias
por BGN, muitas vezes ocorre uma rápida e progressi-
va lesão pulmonar, levando muitos doentes ao óbito
em curto espaço de tempo.

Uma vez estabelecido maior risco para bac-
teremia e maior mortalidade por pneumonia pneu-
mocócica, o American College of Physicians recomenda
que todos os pacientes diabéticos recebam vacinas
contra pneumococo e influenza (10,11).

Trato urinário. São vários os estudos que
demonstram uma maior taxa de bacteriúria assin-
tomática (BA) em mulheres diabéticas (2 a 4 vezes
mais freqüente do que em não-diabéticas) (2,12,13).
Para fins de estudo, define-se uma paciente como por-
tadora de BA quando ela apresenta duas ou mais uro-
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culturas positivas com um mesmo germe, com con-
tagem de colônias maior ou igual a 105ufc/ml, obti-
das a partir do jato urinário intermediário, na ausência
de qualquer sintoma urinário (14). Na prática, uma
urocultura positiva é o suficiente.

A maioria dos estudos que associam DM e BA
foi realizada antes da década de 70, e não deixa claro
um motivo para esta associação (14-16). Glicosúria,
qualidade do controle glicêmico e duração do DM não
parecem ser fatores importantes (12-14,17). Por sua
vez, a presença de neuropatia diabética com bexiga
neurogênica é apontada como o principal fator de
risco para desenvolvimento de bacteriúria e infecção
devido à urina residual (17). Postula-se ainda um papel
às alterações leucocitárias e a uma maior facilidade de
adesão bacteriana ao epitélio vesical (14).

O papel de outros fatores, como instrumen-
tações freqüentes e a existência de nefropatia, não
parece estar bem estabelecido (13,14,17). Observa-se
que pacientes com doença vascular diabética avançada,
na forma de retinopatia, cardiopatia ou doença vascu-
lar periférica, têm também maiores taxas de bacteriúria
(13,14,17,18). O mais provável é que a maior fre-
qüência de colonização urinária em pacientes diabéti-
cas seja resultado do somatório destas alterações, e não
conseqüência de um único fator isolado.

Um estudo publicado por Geerlings e cols. (12)
encontrou uma prevalência de bacteriúria assintomáti-
ca de 26% em mulheres diabéticas contra 6% em mu-
lheres não-diabéticas. Interessantemente, as taxas de
BA em homens não parecem ser afetadas pela presença
de DM (13,14,18).

De acordo com um estudo publicado por
Hooton e cols. (19), 8% das mulheres desenvolvem
sintomas até 1 semana após detecção de bacteriúria
assintomática, sendo esta o principal fator de risco para
infecção do trato urinário (ITU) em mulheres com
DM tipo 2 (20). Nos casos em que já se desenvolveu
ITU, o quadro clínico é semelhante entre pacientes
diabéticos e não-diabéticos, exceto pelo fato bem do-
cumentado de um acometimento do trato urinário
superior em até 80% das ITU naqueles com DM
(13,14,17). Além disso, há uma maior incidência de
bilateralidade nos casos de pielonefrite e uma maior
taxa de complicações nestes pacientes (13). Também
se percebe uma maior taxa de infecções fúngicas, espe-
cialmente por espécies de Candida (2).

Entre as principais complicações se destacam a
necrose papilar, cujo diagnóstico é estabelecido pela
pielografia retrógrada; abscesso renal ou perinéfrico;
pielonefrite xantogranulomatosa, e cistite e pielone-
frite gangrenosas. Cerca de 1/3 dos abscessos pe-

rinéfricos ocorrem em diabéticos (13,21), devendo o
médico suspeitar deste diagnóstico, bem como da pos-
sibilidade de pielonefrite gangrenosa, quando houver
persistência da febre por mais de quatro dias após o
início do tratamento com o antibiótico adequado
(baseado em antibiograma).

Um campo ainda aberto para muitas pesquisas é
o tratamento da bacteriúria assintomática em DM. Será
que devemos fazer exames de rotina? Devemos tratar?
Qual é a melhor forma de tratamento? Por enquanto não
se realizaram estudos clínicos de dimensões suficiente-
mente grandes para responder a estas questões. Devido
ao maior risco de complicações potencialmente graves
decorrentes de infecções do trato urinário alto, muitas
autoridades recomendam que se realize antibioticote-
rapia para pacientes diabéticas com BA (13,18), e essa é
a conduta adotada pelo nosso serviço. Pela alta prevalên-
cia de acometimento do parênquima renal, advoga-se a
terapia por 7 a 14 dias (13). Mesmo com tratamento,
70% dos pacientes têm recorrência da bacteriúria em até
34 meses (13), em 75% dos casos por novos germes
(13,14). Pacientes com alterações estruturais como cis-
tocele, retocele ou urina residual devem ser tratadas ape-
nas se desenvolverem sintomas (13,17).

Periodontite. Esta infecção ocorre com grande
freqüência em pacientes com DM, sendo até 4 vezes
mais comum nestes pacientes do que na população
geral (22). Caracterizada por infecção bacteriana
crônica das estruturas periodontais, tem como possível
complicação a perda do dente afetado. Os pacientes
diabéticos têm mais freqüentemente doença agressiva
do que os não-diabéticos (23). O risco parece ser
semelhante entre diabéticos com bom controle
glicêmico e não-diabéticos, e é maior em pacientes
com DM de longa duração (24).

De especial interesse médico é a comprovação
de que a periodontite favorece uma piora nos níveis
glicêmicos nos diabéticos (22,23,25). É recomendá-
vel, portanto, estar sempre alerta aos sinais desta
infecção ao examinar um paciente com DM.

Infecções de partes moles. As infecções envol-
vendo os pés são as mais freqüentes em pacientes dia-
béticos (2). Além destas, abscessos, celulites, erisipelas,
fasceíte necrotizante e piomiosite também ocorrem
mais comumente no diabetes (26,27). Sinert e cols.
recomendam screening para DM em todos os pacientes
com infecções de partes moles devido à sua alta
prevalência nesta subpopulação (26).

A fasceíte necrotizante é a mais importante
delas devido ao risco de rápida evolução para sepse,
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INFECÇÕES “EXCLUSIVAS” DO DM

Diversas infecções são peculiares ou muito mais preva-
lentes nos pacientes com DM (tabela 1). Dentre as
principais, devemos fazer algumas considerações sobre
as seguintes:

Otite Externa Invasiva (“Maligna”). A otite
externa maligna (OEM) tornou-se muito menos
comum nas últimas décadas, porém permanece uma
complicação com alta morbidade e potencialmente
fatal (31). A menor incidência deve-se principalmente
ao melhor controle metabólico dos pacientes diabéti-
cos. Esta doença acomete principalmente pacientes
idosos com DM (mais de 90% dos pacientes com
OEM apresentam alguma forma de intolerância à gli-
cose) (32). O agente causador é a Pseudomonas aeru-
ginosa em mais de 95% dos casos (32).

Com relação ao seu diagnóstico, é imprescindível
que, na presença de otalgia constante, otorréia e perda
auditiva sem febre, seja aventada a possibilidade de
OEM. A dor é geralmente intensa, não responsiva às
medicações tópicas usadas na otite externa aguda. Com
a progressão da infecção e ocorrência de osteomielite da
base do crânio, pode ocorrer comprometimento de ner-
vos cranianos, em especial do sétimo par (ocorre paralisia
facial em até 50% dos casos) (32,33). Este achado é su-
gestivo de um pior prognóstico (32,33). Outros nervos,
como glossofaríngeo, vago e hipoglosso podem ser afe-
tados nos seus forames correspondentes. O acometimen-
to do nervo abducente e do trigêmeo ocorre raramente;
neurite óptica foi relatada (34). Os nervos olfatório, ocu-
lomotor e troclear aparentemente são poupados (32,33).

Apesar de ser inespecífica, uma velocidade de
hemossedimentação bastante elevada é o achado labo-
ratorial mais característico da OEM (32). O “padrão
ouro” para diagnóstico parece ser a ressonância
nuclear magnética (RNM) com gadolínio.

O tratamento se baseia na antibioticoterapia
sistêmica prolongada (4-6 semanas), não havendo uti-
lidade no uso de antimicrobianos tópicos (tabela 1). O
paciente deve ser acompanhado de perto por especia-
listas da área otorrinolaringológica.

Mucormicose rinocerebral. Diferentes espécies
de Rhizopus, Rhizomucor e Cunninghamella são os
principais responsáveis por esta infecção (menos
comumente outras espécies podem estar associadas -
Mucor, Absidia etc.). Esta entidade incomum acomete
apenas indivíduos com alguma doença de base grave,
sendo que 50% dos casos ocorrem em DM, principal-
mente na vigência de cetoacidose (35).

até falência de múltiplos órgãos e sistemas (2,27).
Deve ser suspeitada sempre que o paciente se apre-
sentar com febre e dor local intensa, geralmente com
poucos sinais inflamatórios na pele suprajacente,
acompanhado por sinais de toxicidade sistêmica
(2,27,28). Na maioria das vezes ocorre formação de
gás, palpável em cerca de 50% dos casos mas melhor
identificada através da radiografia simples (2). Para se
fazer o diagnóstico definitivo é necessário demonstrar
uma reduzida resistência da fáscia à dissecção romba
durante a exploração cirúrgica (27,28). Os locais mais
afetados são as extremidades, períneo e parede
abdominal, mas pode acometer qualquer parte do
corpo (27,28). No diabetes esta infecção é tipica-
mente polimicrobiana, contando com um germe
anaeróbio e um ou mais aeróbios (2,28). O tratamen-
to exige início precoce de antimicrobianos e debrida-
mento cirúrgico agressivo, além de medidas suporti-
vas e, eventualmente, oxigênio hiperbárico (2,27,28).
Devido à baixa velocidade de multiplicação do estrep-
tococo na fasceíte, a penicilina isolada é pouco efeti-
va. Recomenda-se esquema associado com clindami-
cina (com ou sem adição de aminoglicosídeos, de
acordo com o resultado das culturas) (2,27,28).

A gangrena de Fournier é um tipo específico
de fasceíte necrotizante que ocorre na genitália mas-
culina (2). Exige um alto grau de suspeição devido à
escassez de achados ectoscópicos precoces. Não há
evidências contundentes de sua maior freqüência em
pacientes com DM (28).

Outra infecção comprovadamente mais fre-
qüente em diabéticos é a piomiosite (28,29), uma
infecção purulenta primária da musculatura estriada
esquelética, acompanhada freqüentemente por um
ou mais abscessos intramusculares (29). Tem ocor-
rência comum em países tropicais, mas é rara em
outras regiões (29). O Staphylococcus aureus é o
agente causador na maioria dos casos (30). Inicial-
mente, o paciente se apresenta com dor leve, edema
e induração local, com ou sem febre. Cerca de 10 a
21 dias após, a dor já é mais intensa, o paciente se
encontra febril, e à punção já se pode obter secreção
purulenta. Após esta fase se iniciam as manifestações
de sepse, e a lesão inicial se torna extremamente
dolorosa e eritematosa (30). O tratamento consiste
na drenagem cirúrgica de todos os abscessos e anti-
bioticoterapia sistêmica com penicilinas resistentes à
penicilinase (como a oxacilina), ou cefalosporinas de
primeira geração (e.g., cefazolina). Persistência da
febre após início de antimicrobianos baseados em
antibiograma devem levantar a suspeita de persistên-
cia de abscesso não drenado (30).
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Tabela 1. Tratamento das infecções tipicamente associadas ao DM.

Infecção

Abscesso
perinéfrico

Pielonefrite
enfisematosa

OEM

Mucormicose
rinocerebral

Colecistite
enfisematosa

Clínica

Febre após 4 dias
de ATB, dor à
manobra de Gior-
dano

Febre após 4 dias
de ATB, Giordano +

Otalgia, otorréia,
hipoacusia e
celulite

Dor facial ou ocu-
lar, febre, letargia
e lesões nasais
enegrecidas

Semelhante a
colecistite aguda

Tratamento

1. Associado com estafilococcia
- Oxacilina 2g EV q4h; ou
- Cefazolina 2g EV q8h; ou
- Vancomicina 15mg/Kg EV q6h (alergia a penicilina)
2. Associado com pielonefrite
- FQ (Ciprofloxacina 400mg EV q12h); ou
- Ceftriaxona 2g/d; ou
- Piperacilina/tazobactam 4,5g EV q8h

1. FQ (Ciprofloxacina 400mg EV q12h) + Metronidazol
7,5mg/kg EV q6h; ou
2. Ceftriaxona 2g/d; ou
3. Piperacilina/tazobactam 4,5g EV q8h; ou
4. Carbapenêmicos (Imipenem/cilastatina 0,5 g EV q6h
ou Meropenem 1g EV q8h)

1. Ceftazidima, 2g EV q8h; ou
2. FQ (Ciprofloxacina 400mg EV q12h) + Ácido acético
tópico; ou
3. Cefalosporinas de 4ª geração (Cefepime 1-2g EV
q12h); ou
4. Carbapenêmico (Imipenem/cilastatina 0,5g EV q6h
ou Meropenem 1g EV q8h)
Anfotericina B 1,0-1,5mg/Kg EV ao dia. Dose total 2,5-3,0g.

1. Ceftriaxona 2g/d + Metronidazol 7,5mg/kg EV q6h; ou
2. Ampicilina/sulbactam, 3g EV q6h; ou
3. Ampicilina 2g EV 6/6h, + Gentamicina 5mg/Kg dose
única diária + Metronidazol 7,5mg/kg q6h; ou
4. Carbapenêmico: Imipenem/cilastatina 0,5g EV q6h
ou Meropenem 1g EV q8h).

Observações

Geralmente é necessária
drenagem cirúrgica ou per-
cutânea

Afastar fatores obstrutivos

Intervir cirurgicamente o
quanto antes

Muitas vezes necessita de
nefrectomia de urgência

Avaliação otorrinolaringológi-
ca imediata

Debridamento cirúrgico

Cirurgia de emergência
(repetida sempre que houver
necrose)

Alta associação com
cetoacidose

Colecistectomia de
emergência

Alta mortalidade

As manifestações clínicas iniciais se caracterizam
por um quadro de sinusite, com dor facial ou ocular e
obstrução nasal, com ou sem secreção purulenta.
Nesta fase já podem ser encontradas lesões necróticas
enegrecidas nas conchas nasais. A evolução do quadro
é rápida, com disseminação a partir dos seios parana-
sais às estruturas adjacentes, como palato, órbita e
cérebro, surgindo muitas vezes a tríade clássica: prop-
tose unilateral com celulite, sinusite paranasal e oftal-
moplegia com cegueira.

A confirmação diagnóstica deve ser imediata,
com cultura e biópsia, pois a mortalidade ultrapassa
50%. Os principais fatores associados à mortalidade são
o diagnóstico tardio, presença de hemiparesia ou
hemiplegia, doença sinusal bilateral, doença renal,
leucemia e uso prévio de desferroxamina (36).

O tratamento é sempre muito difícil e prolon-
gado, consistindo de uma abordagem multidisciplinar

entre cirurgia de cabeça e pescoço, infectologia e
endocrinologia (tabela 1).

Colecistite gangrenosa (enfisematosa). A colecis-
tite gangrenosa é uma infecção intra-abdominal grave e
incomum, caracterizada pela formação de gás dentro da
vesícula biliar, com uma maior taxa de mortalidade
quando comparada aos quadros de colecistite aguda em
pacientes não-diabéticos (15% contra 1 a 4%).

Cerca de 1/3 dos casos ocorre em DM e em
mais da metade das vezes não se detecta a presença de
cálculos. Nestes casos não estão sempre presentes
sinais de irritação peritoneal, mas pode haver crepi-
tação durante a palpação abdominal, um sinal patog-
nomônico (37). Nestes casos se deve suspeitar da pre-
sença de enterobactérias e germes anaeróbios.

É fundamental um rápido diagnóstico para que
se proceda com colecistectomia de emergência e
antibioticoterapia de amplo espectro (tabela 1).

ATB: antibiótico; FQ: fluoroquinolonas; OEM: otite externa maligna; EV: endovenoso; VO: via oral.
Obs.: Ajustar a dose conforme a função renal e hepática do paciente; passar para ATB VO assim que o quadro apresen-
tar melhora; sempre basear a escolha do ATB nos conhecimentos da flora local e principalmente no antibiograma.
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Pielonefrite gangrenosa (enfisematosa). Uma
possível e cada vez menos freqüente complicação das
ITU é a formação de gás no parênquima renal, tecido
perinéfrico ou sistema coletor urinário, denominada de
pielonefrite gangrenosa. Setenta a 90% ou mais dos
casos ocorrem em DM (13,37). A necrose papilar
complica cerca de 20% casos (37).

Os principais agentes etiológicos são a
Escherichia coli (50-75% dos casos) e/ou anaeróbios.
Muitas vezes o paciente acaba necessitando de nefrec-
tomia total para resolver esta complicação (37).

O diagnóstico baseia-se principalmente na sus-
peita clínica (persistência da febre após 4 dias de
antibioticoterapia adequada) e na tomografia abdomi-
nal. Apesar de a radiografia simples demonstrar a pre-
sença de ar em menos de 1/3 dos casos de pielonefrite
gangrenosa, alguns autores recomendam a sua realiza-
ção em todos os pacientes diabéticos com pielonefrite
devido à gravidade dessa infecção (13,17).

Pé diabético (tabela 2). Infecções acometendo
os pés são as principais infecções de partes moles em
diabéticos (2). Além disso, são também a principal
causa de amputação acarretando altos custos à
sociedade. É importante citar que amputações não
traumáticas ocorrem 100 vezes mais freqüentemente
em pacientes diabéticos (38).

Cerca de 51% dos pacientes internados em
enfermarias endocrinológicas de hospitais univer-
sitários apresentam alguma forma de pé diabético. O
Hospital de Clínicas de Porto Alegre relatou um gasto
aproximado do equivalente a cerca de 4.100 dólares
para 21 dias de tratamento de úlceras em pé diabético.

O Centro de Pé Diabético da Fundação Hospitalar do
Distrito Federal apresentava em 1999 um gasto
trimestral do equivalente a 18.450 dólares apenas com
distribuição ambulatorial de antimicrobianos (39,40).

Os principais fatores de risco para o desenvolvi-
mento de úlceras nos pés são a neuropatia diabética
periférica (diminuição da sensibilidade), desinfor-
mação, doença vascular periférica, história de úlceras
prévias e dermatoses comuns (40).

É consenso geral entre endocrinologistas e
infectologistas que a principal medida no tratamento
do pé diabético é a detecção precoce, alcançando-se
mais de 90% de sucesso para as úlceras que recebem
manejo adequado, incluindo alívio da pressão local,
tratamento das infecções e revascularização quando
indicada (41). Uma causa comum de falha no trata-
mento é o constante apoio de peso sobre a lesão. Para
evitar este problema, há diversas formas de palmilhas
anatômicas, sapatos especiais e imobilizações (e.g.,
bota gessada, Scotchcast boot, imobilização de Caville)
(41). Outro ponto importante é o adequado debrida-
mento de calosidades, pois estas aumentam em até
30% a pressão exercida sobre determinado ponto.
Ainda com relação às medidas preventivas é impres-
cindível um adequado controle glicêmico para que se
possa evitar o principal fator predisponente das lesões
no pé diabético que é a neuropatia periférica.

Ao contrário do que se poderia pensar, o diag-
nóstico de infecção na presença de uma úlcera nem
sempre é uma tarefa fácil. Isto se deve ao fato de febre,
leucocitose e calafrios poderem estar ausentes em até
2/3 dos casos. Além disso, o médico deve estar aten-
to também a detalhes como a hiperglicemia, que é um

Tabela 2. Manejo do pé diabético infectado.

Infecção

Leve

Potencial-
mente fatal
ou mutilante
(amputação)

Clínica

Úlcera rasa;
menos de 2cm de celulite;
sem fasceíte, abscesso ou
osteomielite;
sem isquemia;
bom controle glicêmico

Úlcera profunda;
mais de 2cm de celulite;
suspeita de infecção pro-
funda;
isquemia;
mau controle glicêmico

Tratamento

1.  Cefalosporina 1ª geração; ou
2.  Clindamicina 300mg VO q6h; ou
3.  Amoxicilina/clavulanato 500mg VO q8h ou
875mg VO q12h.

1.  Clindamicina, 600mg EV q8h + FQ ou
Cefalosporina de terceira geração; ou
2.  b-lactâmico + inibidor de b-lactamase
(Ampicilina/sulbactam; Amoxicilina/clavulana-
to; Piperacilina/ tazobactam); ou
3.  Vancomicina + Iminepen/ cilastatina (reser-
vado para infecções que ameaçam a vida do
paciente).

Germe

CGP
Staphylococ-
cus aureus e
Streptococci

Polimicro-
biana: CGP
Anaeróbios
(Bacteroides
fragilis) e
BGN (E. coli)

Observação

ATB VO ambu-
latorial
(geralmente
por 2 semanas)

Cuidados
locais

Tratamento
hospitalar
(tempo variá-
vel)

Avaliação
cirúrgica espe-
cializada

ATB: antibióticos; BGN: bacilos Gram-negativos; CGP: cocos Gram-positivos; EV: endovenoso; FQ: fluoroquinolonas; VO:
via oral.
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sinal comum, e não apenas aos sinais clássicos
(secreção purulenta, crepitação, sinais inflamatórios e
flogísticos).

É mandatório que todo paciente tenha extremo
cuidado com seus pés e seja submetido a avaliação
anual da sensibilidade com monofilamento de nylon
de 10 gramas – conforme o consenso da Sociedade
Brasileira de Diabetes para detecção e tratamento das
complicações crônicas do DM (40) –, ou de número
5.07 – de acordo com Caputo e cols. (41) em artigo
de revisão sobre o assunto.

Ainda em relação aos quadros infecciosos é pre-
ciso ter sempre em mente a possibilidade da presença
de osteomielite. Este diagnóstico, entretanto, é sempre
um desafio, sendo fundamental associar a avaliação
clínica com métodos de imagem. Na análise clínica,
pode ser de grande utilidade o simples exame da região
ulcerada com uma pinça estéril de ponta romba. O
valor preditivo positivo para osteomielite parece ser
alto se for possível tocar estruturas ósseas, mas a
impossibilidade não permite afastar a existência desta
infecção (42,43). A presença da deformidade tipo
“dedo em salsicha” com ulceração adjacente parece ser
fortemente indicativa de osteomielite (44).

As provas de atividade inflamatória como
velocidade de hemossedimentação (VHS) e proteína
C-reativa complementam a avaliação clínica, mas têm
baixa sensibilidade. Uma VHS bastante elevada,
aproximando-se de 100mm na primeira hora, associa-
da a úlcera em pé diabético é altamente sugestiva de
osteomielite subjacente (45).

Com relação aos métodos de imagem, alguns
dados devem ser considerados. Nos casos de osteo-
mielite, os sinais radiológicos levam em média 2 semanas
para se tornar evidentes (sensibilidade de 60%). A
existência de osteoartropatia de Charcot pode levar a
falso-positivos no exame radiológico simples. Cintilo-
grafia (3 fases com Tecnécio e leucócitos marcados) e
ressonância nuclear magnética são exames com alta sen-
sibilidade (acima de 85%, aparentemente equivalentes),
porém de alto custo e com baixa especificidade (46).

Um interessante e polêmico estudo publicado
por Eckman e cols. sugere que para pacientes com DM
tipo 2, na suspeita de osteomielite, exames não inva-
sivos são caros e podem não trazer maior benefício ao
tratamento, quando comparados com antibioticote-
rapia empírica (antibioticoterapia oral por 10 semanas,
baseado em antibiograma, depois de adequado debri-
damento e avaliação vascular) (47). Esse estudo tam-
bém nos lembra de que, mesmo nos casos bem mane-
jados, a osteomielite em pé diabético dificilmente tem
índices de cura maiores que 80%.

Nos casos de osteomielite, o melhor preditor de
um bom prognóstico é a ausência de necrose, gan-
grena e edema. Também parece que tempo de DM,
hipertensão, febre, tabagismo e história de amputações
prévias não estão associados com o prognóstico (48).

Os cuidados locais necessários no tratamento
do pé diabético incluem o debridamento de áreas
desvitalizadas e calos, realização de curativos estéreis e
alívio da pressão sobre áreas ulceradas. O debridamen-
to inicial deve ser realizado independente das
condições de perfusão local sempre que houver
envolvimento do tecido celular subcutâneo, necrose
ou drenagem purulenta, deixando-se qualquer plano
de revascularização para um segundo tempo (após
tratamento de eventual sepse).

Além dos microorganismos citados na tabela 2,
vários outros podem estar envolvidos nas infecções do
pé diabético. Os germes anaeróbios só receberam
maior atenção nos últimos anos (49,50). Mais recen-
temente, tem sido preocupante o aumento do número
de casos de infecções por patógenos multirresistentes,
destacando-se dois grupos:

Bacilos Gram-negativos (BGN) produtores de
beta-lactamases cromossômico-induzíveis. Os gêneros
mais importantes deste grupo são Enterobacter, Serratia,
Providencia, Citrobacter e Morganella. Mesmo quando o
antibiograma aponta sensibilidade às cefalosporinas de
terceira geração, dá-se preferência ao uso das de quarta
geração por induzirem à resistência em menor proporção.
Fluoroquinolonas, aminoglicosídeos e carbapenêmicos
podem ser também utilizados, dependendo do antibio-
grama e da gravidade do caso (51).

BGN produtores de beta-lactamase de espectro
ampliado (ESBL). Destacam-se a E. coli e a Klebsiella
pneumoniae. Deve-se suspeitar de infecção por germes
produtores de ESBL quando o antibiograma acusa sensi-
bilidade às cefamicinas (cefoxitina) e resistência às
cefalosporinas de terceira geração – em especial à cef-
tazidima – e ao aztreonam. Deve ser realizada confirmação
através de testes mais específicos, como o E-test. Os car-
bapenêmicos são os antibióticos de escolha (51,52).

OUTRAS CONSIDERAÇÕES

Com relação à interação entre DM e a terapia com
antimicrobianos, devem-se fazer algumas conside-
rações. As sulfonamidas e o cloranfenicol podem
potencializar os efeitos hipoglicemiantes das sulfoni-
luréias de primeira geração. Outro fato muitas vezes
esquecido é que muitos antibióticos são diluídos em
soluções com grande carga de glicose. Além disso,
pacientes com DM têm a absorção intramuscular
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diminuída (53). Certos antimicrobianos (cefalospori-
nas, cloranfenicol, ácido nalidíxico, isoniazida, nitrofu-
rantoína, tetraciclina e penicilina) podem induzir
resultados falso-positivos em determinados tipos de
testes de glicosúria (53).

No que diz respeito às drogas usadas para o
tratamento de infecções no pé diabético, deve-se
descartar a cefoxitina devido ao seu alto poder de
induzir a produção de beta-lactamase. Como novi-
dade, o uso dos fatores estimulantes de colônias de
granulócitos (G-CSF) parece promissor. Gough e cols.
(54) apresentaram o uso de G-CSF diminuindo o
tempo de antibioticoterapia, o número de interna-
mentos e o tempo de evolução da doença, resultado
atribuível a uma melhor síntese de radicais superóxido
pelos neutrófilos. Seu uso ainda é experimental.

DM também parece ser fator predisponente
para outras infecções, como salmonelose (55). De
acordo com um estudo não publicado apresentado por
Aleksic-Djordjevic e cols. no 9th International Con-
gress of Infectious Diseases (56), talvez seja uma
condição não infecciosa predisponente à meningite
bacteriana comunitária.

É imprescindível destacar a importância da
experiência clínica, da prevenção, do diagnóstico pre-
coce e do acompanhamento multidisciplinar para a
obtenção dos melhores resultados durante o tratamen-
to das infecções em pacientes diabéticos.
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