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RESUMO

O diabetes mellitus (DM) é uma doenca de alta prevaléncia nas
sociedades modernas, na maioria das vezes com tratamento inadequado
ou ausente. Apesar de geralmente considerado como fator de risco inde-
pendente para ocorréncia e gravidade de infecgcdes em geral, o DM ndo
apresenta evidéncia clinica forte de sua relacdo com infecgcdo. Observa-
se, porém, uma maior ocorréncia de certas infeccdes em pacientes com
DM, com curso menos favordvel para algumas delas. Ha tamibém tipos de
infeccdo quase exclusivos de pacientes com DM. Experimentalimente,
observa-se depressdo da atividade dos neutrdfilos, menor eficiéncia da
imunidade celular, alteracdo dos sistemas antioxidantes e menor pro-
ducdo de interleucinas. Com relacdo as infeccdes comuns, as que
envolvem o frato respiratério ndo tém comprovadamente maior gravi-
dade em pacientes com DM, excecdo feita ao pneumococo - por isso a
recomendacdo para sua vacinagcdo contra S. pneumoniae e influenza.
Quanto ao frato urindrio, hd maior ocorréncia de bacteriria assinfomati-
ca em mulheres com DM, com maiores indices de pieloneftite, necrose
papilar, abscesso perinéfrico, pielonefrite xantogranulomatosa, e cistite e
pielonefrite gangrenosas. Periodontite e infeccdes de partes moles sdo
também mais comuns no DM. Cada fipo de infecgdo é associado a ger-
mes tipicos, e seu conhecimento é fundamental para um tratamento ini-
cial adequado. As infeccdes quase exclusivas de pacientes com DM
incluem oftite externa maligna, mucormicose rinocerebral, colecistite gan-
grenosa e o somatdrio de alteracdes que caracterizam o pé diabético. O
conhecimento destas infeccdes assume maior importdncia por reque-
rerem freqUentemente uma abordagem mulfidisciplinar, envolvendo
endocrinologistas, infectologistas, cirurgides vasculares e nefrologistas,
dentre outros. (Arq Bras Endocrinol Metab 2002;46/3:221-229)

Descritores: Diabetes mellitus; Infeccdo; Anfibidticos; P& diabético;
Infecgdes do frato urindrio; Infecgdes de partes moles

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 freated 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-
frophil 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 tfreatment. The nearly exclusively DM-relat-
ed infections include malignant external ofitis,
rhinocerebral mucormycosis, gangrenous cholecystitis,
and the sum of alferations 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 fooft;
Urinary fract infections; Antibiotics; Soft fissue infections

ODIABETES MELLITUS (DM) é uma doenga muito
prevalente nas sociedades modernas, cabendo
principalmente ao endocrinologista e ao clinico geral o
seu diagnostico e correto manejo. Vale lembrar que o
DM acomete cerca de 7,6% da populagio brasileira
entre 30 ¢ 69 anos de idade. Aproximadamente
metade dos pacientes desconhece o diagnéstico e 1,/4
dos reconhecidamente portadores de DM nio faz
qualquer tipo de tratamento (1).

Considerando-se a sua alta prevaléncia e desca-
so0, os médicos devem estar preparados ndo apenas para
lidar com as intercorréncias mais simples ¢ cotidianas
da doen¢a, mas também com as mais graves, como
algumas infecgoes. Este assunto ¢ constante ponto de
debate e pesquisa (2).

Ao contrario do que se pensa, ndo sio fortes as
evidéncias clinicas que sustentam a associagio entre
DM e infecgdo (3). O que estd bem definido é uma
maior incidéncia de infecgoes especificas, muitas vezes
com maiores taxas de complicagdes e maior severidade.
Além disso, hi também alguns quadros infecciosos
quase exclusivos do diabético.

A outra face desta situa¢io que nio pode deixar
de ser mencionada sdo as freqiientes descompensagoes
do préprio DM (como cetoacidose e coma hiperos-
molar) frente aos quadros infecciosos.

ALTERACOES IMUNOLOGICAS

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

1) depressio da atividade dos polimorfonucleares
neutro6filos, diretamente relacionada aos niveis
de hiperglicemia (principalmente na presenga
de acidose). Os neutréfilos apresentam-se com
menor capacidade de fagocitose;

222

2) alteragdo na aderéncia, quimiotaxia ¢ opsoniza-
¢3o leucocitaria. O sistema imune celular apre-
senta uma resposta ineficiente e retardada aos
agentes nocivos;

3) alteragio dos sistemas antioxidantes ¢ menor
produgio de interleucinas (IL-2), pontos-chave
no processo inflamatério necessirio a uma
resposta imunolégica eficaz.

A fung¢ao humoral, por outro lado, parece estar
preservada, o que pode ser comprovado pela resposta
adequada que existe a vacina antipneumococica, por
exemplo.

E sempre muito dificil estabelecer ¢ documen-
tar um vinculo direto, em estudos clinicos, entre um
bom controle glicémico ¢ uma melhor resposta
imunolégica. Isso se deve a existéncia de muitos ou-
tros fatores implicados na génese de quadros infec-

ciosos (7).
INFECCOES COMUNS

Trato respiratério. Nao estd bem definido se DM ¢ um
fator de risco independente na incidéncia e severidade
destas infec¢des. 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 associa¢do nio foi confirmada em ou-
tros estudos. O que se evidencia ¢ uma maior incidén-
cia de certos microorganismos em DM, como Staphy-
lococcus aumrens, 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 evidéncias semelhantes na li-
teratura, a experiéncia ainda nio publicada do nosso
servico tem mostrado que, no caso das pneumonias
por BGN, muitas vezes ocorre uma rapida e progressi-
va lesao pulmonar, levando muitos doentes ao 6bito
em curto espago de tempo.

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

Trato urinirio. Siao varios os estudos que
demonstram uma maior taxa de bacteritiria assin-
tomdtica (BA) em mulheres diabéticas (2 a 4 vezes
mais freqiiente do que em nao-diabéticas) (2,12,13).
Para fins de estudo, define-se uma paciente como por-
tadora de BA quando ela apresenta duas ou mais uro-

Arqg Bras Endocrinol Metab vol 46 n° 3 Junho 2002



Diabetes Mellitus ¢ Infecedo
Rocha et al.

culturas positivas com um mesmo germe, com con-
tagem de coldnias maior ou igual a 10°ufc/ml, obti-
das a partir do jato urindrio intermedidrio, na auséncia
de qualquer sintoma urinario (14). Na pratica, uma
urocultura positiva é o suficiente.

A maioria dos estudos que associam DM e BA
foi realizada antes da década de 70, e ndo deixa claro
um motivo para esta associagao (14-16). Glicosuria,
qualidade do controle glicémico ¢ dura¢io do DM nio
parecem ser fatores importantes (12-14,17). Por sua
vez, a presenga de neuropatia diabética com bexiga
neurogénica ¢ apontada como o principal fator de
risco para desenvolvimento de bacteritria e infec¢io
devido a urina residual (17). Postula-se ainda um papel
as alteracdes leucocitirias ¢ a uma maior facilidade de
adesdo bacteriana ao epitélio vesical (14).

O papel de outros fatores, como instrumen-
tagdes freqiientes ¢ a existéncia de nefropatia, nio
parece estar bem estabelecido (13,14,17). Observa-se
que pacientes com doenga vascular diabética avangada,
na forma de retinopatia, cardiopatia ou doenga vascu-
lar periférica, tém também maiores taxas de bacteritria
(13,14,17,18). O mais provavel é que a maior fre-
quiéncia de colonizag¢do urindria em pacientes diabéti-
cas seja resultado do somatorio destas alteragdes, e nao
conseqiiéncia de um tnico fator isolado.

Um estudo publicado por Geerlings e cols. (12)
encontrou uma prevaléncia de bacteritria assintomadti-
ca de 26% em mulheres diabéticas contra 6% em mu-
lheres ndo-diabéticas. Interessantemente, as taxas de
BA em homens nao parecem ser afetadas pela presenga
de DM (13,14,18).

De acordo com um estudo publicado por
Hooton ¢ cols. (19), 8% das mulheres desenvolvem
sintomas até 1 semana apods detecgdo de bacteridria
assintomdtica, sendo esta o principal fator de risco para
infec¢@o do trato urindrio (ITU) em mulheres com
DM tipo 2 (20). Nos casos em que ja se desenvolveu
ITU, o quadro clinico é semelhante entre pacientes
diabéticos e nio-diabéticos, exceto pelo fato bem do-
cumentado de um acometimento do trato urindrio
superior em até 80% das ITU naqueles com DM
(13,14,17). Além disso, ha uma maior incidéncia de
bilateralidade nos casos de pielonefrite ¢ uma maior
taxa de complicagdes nestes pacientes (13). Também
se percebe uma maior taxa de infec¢des fungicas, espe-
cialmente por espécies de Candida (2).

Entre as principais complicagdes se destacam a
necrose papilar, cujo diagnoéstico é estabelecido pela
pielografia retrograda; abscesso renal ou perinéfrico;
pielonefrite xantogranulomatosa, e cistite e pielone-
frite gangrenosas. Cerca de 1/3 dos abscessos pe-
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rinéfricos ocorrem em diabéticos (13,21), devendo o
médico suspeitar deste diagnoéstico, bem como da pos-
sibilidade de pielonefrite gangrenosa, quando houver
persisténcia da febre por mais de quatro dias ap6s o
inicio do tratamento com o antibidtico adequado
(baseado em antibiograma).

Um campo ainda aberto para muitas pesquisas é
o tratamento da bacteritria assintomatica em DM. Sera
que devemos fazer exames de rotina? Devemos tratar?
Qual é a melhor forma de tratamento? Por enquanto nio
se realizaram estudos clinicos de dimensoes suficiente-
mente grandes para responder a estas questdes. Devido
ao maior risco de complicagdes potencialmente graves
decorrentes de infec¢oes do trato urinirio alto, muitas
autoridades recomendam que se realize antibioticote-
rapia para pacientes diabéticas com BA (13,18), e essa é
a conduta adotada pelo nosso servigo. Pela alta prevalén-
cia de acometimento do parénquima renal, advoga-se a
terapia por 7 a 14 dias (13). Mesmo com tratamento,
70% dos pacientes tém recorréncia da bacteritiria em até
34 meses (13), em 75% dos casos por novos germes
(13,14). Pacientes com alteragoes estruturais como cis-
tocele, retocele ou urina residual devem ser tratadas ape-
nas se desenvolverem sintomas (13,17).

DPeriodontite. Esta infecgdo ocorre com grande
freqiiéncia em pacientes com DM, sendo até 4 vezes
mais comum nestes pacientes do que na populagio
geral (22). Caracterizada por infecg¢do bacteriana
cronica das estruturas periodontais, tem como possivel
complica¢io a perda do dente afetado. Os pacientes
diabéticos tém mais freqiientemente doenga agressiva
do que os nio-diabéticos (23). O risco parece ser
semelhante entre diabéticos com bom controle
glicémico ¢ nio-diabéticos, ¢ ¢ maior em pacientes
com DM de longa duragao (24).

De especial interesse médico é a comprovagio
de que a periodontite favorece uma piora nos niveis
glicémicos nos diabéticos (22,23,25). E recomenda-
vel, portanto, estar sempre alerta aos sinais desta
infec¢do ao examinar um paciente com DM.

Infec¢oes de partes moles. As infec¢des envol-
vendo os pés sao as mais freqiientes em pacientes dia-

béticos (2). Além destas, abscessos, celulites, erisipelas,
fasceite necrotizante e piomiosite também ocorrem
mais comumente no diabetes (26,27). Sinert e cols.
recomendam screening para DM em todos os pacientes
com infec¢oes de partes moles devido a sua alta
prevaléncia nesta subpopulagio (26).

A fasceite necrotizante ¢ a mais importante
delas devido ao risco de ripida evolugdao para sepse,
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até faléncia de multiplos 6rgios e sistemas (2,27).
Deve ser suspeitada sempre que o paciente se apre-
sentar com febre e dor local intensa, geralmente com
poucos sinais inflamatdrios na pele suprajacente,
acompanhado por sinais de toxicidade sistémica
(2,27,28). Na maioria das vezes ocorre formagio de
gds, palpdvel em cerca de 50% dos casos mas melhor
identificada através da radiografia simples (2). Para se
fazer o diagnoéstico definitivo é necessario demonstrar
uma reduzida resisténcia da fiscia a dissec¢do romba
durante a explorag¢io cirtrgica (27,28). Os locais mais
afetados sio as extremidades, perineo e parede
abdominal, mas pode acometer qualquer parte do
corpo (27,28). No diabetes esta infec¢do é tipica-
mente polimicrobiana, contando com um germe
anaerébio € um ou mais aerdbios (2,28). O tratamen-
to exige inicio precoce de antimicrobianos e debrida-
mento cirargico agressivo, além de medidas suporti-
vas ¢, eventualmente, oxigénio hiperbérico (2,27,28).
Devido a baixa velocidade de multiplicagiao do estrep-
tococo na fasceite, a penicilina isolada é pouco efeti-
va. Recomenda-se esquema associado com clindami-
cina (com ou sem adi¢io de aminoglicosideos, de
acordo com o resultado das culturas) (2,27,28).

A gangrena de Fournier é um tipo especifico
de fasceite necrotizante que ocorre na genitalia mas-
culina (2). Exige um alto grau de suspei¢io devido a
escassez de achados ectoscopicos precoces. Nao ha
evidéncias contundentes de sua maior freqiiéncia em
pacientes com DM (28).

Outra infec¢io comprovadamente mais fre-
quiente em diabéticos é a piomiosite (28,29), uma
infec¢do purulenta primaria da musculatura estriada
esquelética, acompanhada freqiientemente por um
ou mais abscessos intramusculares (29). Tem ocor-
réncia comum em paises tropicais, mas ¢ rara em
outras regides (29). O Staphylococcus anrveus é o
agente causador na maioria dos casos (30). Inicial-
mente, o paciente se apresenta com dor leve, edema
¢ induragio local, com ou sem febre. Cerca de 10 a
21 dias apods, a dor ja é mais intensa, o paciente se
encontra febril, e a pungio ja se pode obter secre¢ao
purulenta. Apés esta fase se iniciam as manifestagoes
de sepse, e a lesdo inicial se torna extremamente
dolorosa ¢ eritematosa (30). O tratamento consiste
na drenagem cirargica de todos os abscessos e anti-
bioticoterapia sistémica com penicilinas resistentes a
penicilinase (como a oxacilina), ou cefalosporinas de
primeira gera¢do (e.g., cefazolina). Persisténcia da
febre apds inicio de antimicrobianos baseados em
antibiograma devem levantar a suspeita de persistén-
cia de abscesso ndo drenado (30).
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INFECCOES “EXCLUSIVAS” DO DM

Diversas infec¢des sao peculiares ou muito mais preva-
lentes nos pacientes com DM (tabela 1). Dentre as
principais, devemos fazer algumas consideragoes sobre
as seguintes:

Otite Externa Invasiva (“Maligna”). A otite
externa maligna (OEM) tornou-se muito menos
comum nas ultimas décadas, porém permanece uma
complicagio com alta morbidade e potencialmente
fatal (31). A menor incidéncia deve-se principalmente
ao melhor controle metabdlico dos pacientes diabéti-
cos. Esta doenga acomete principalmente pacientes
idosos com DM (mais de 90% dos pacientes com
OEM apresentam alguma forma de intolerincia a gli-
cose) (32). O agente causador ¢é a Psendomonas neru-
ginose em mais de 95% dos casos (32).

Com relagido ao seu diagnéstico, ¢ imprescindivel
que, na presen¢a de otalgia constante, otorréia e perda
auditiva sem febre, seja aventada a possibilidade de
OEM. A dor é geralmente intensa, nao responsiva as
medicagdes topicas usadas na otite externa aguda. Com
a progressio da infec¢do e ocorréncia de osteomielite da
base do cranio, pode ocorrer comprometimento de ner-
vos cranianos, em especial do sétimo par (ocorre paralisia
facial em até 50% dos casos) (32,33). Este achado ¢ su-
gestivo de um pior prognéstico (32,33). Outros nervos,
como glossofaringeo, vago ¢ hipoglosso podem ser afe-
tados nos seus forames correspondentes. O acometimen-
to do nervo abducente e do trigémeo ocorre raramente;
neurite optica foi relatada (34). Os nervos olfatério, ocu-
lomotor e troclear aparentemente sio poupados (32,33).

Apesar de ser inespecifica, uma velocidade de
hemossedimentag¢io bastante elevada é o achado labo-
ratorial mais caracteristico da OEM (32). O “padrio
ouro” para diagnéstico parece ser a ressonincia
nuclear magnética (RNM) com gadolinio.

O tratamento se baseia na antibioticoterapia
sistémica prolongada (4-6 semanas), nio havendo uti-
lidade no uso de antimicrobianos tépicos (tabela 1). O
paciente deve ser acompanhado de perto por especia-
listas da drea otorrinolaringolégica.

Mucormicose rinocerebral. Diferentes espécies
de Rhbizopus, Rhbizomucor ¢ Cunninghamella sio os
principais responsdveis por esta infec¢io (menos
comumente outras espécies podem estar associadas -
Mucor, Absidin etc.). Esta entidade incomum acomete
apenas individuos com alguma doenca de base grave,
sendo que 50% dos casos ocorrem em DM, principal-
mente na vigéncia de cetoacidose (35).
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Tabela 1. Tratamento das infecc¢des tipicamente associadas ao DM.

Infeccdo Clinica Tratamento Observacoes
Abscesso Febre apds 4 dias 1. Associado com estafilococcia Geralmente é necessaria
perinéfrico de ATB, dor & - Oxacilina 2g EV g4h; ou drenagem cirlrgica ou per-
manobra de Gior- - Cefazolina 2g EV g8h; ou cutdnea
dano - Vancomicina 15mg/Kg EV géh (alergia a penicilina)
2. Associado com pielonefrite Afastar fatores obstrutivos
- FQ (Ciprofloxacina 400mg EV g12h); ou
- Ceftrioxona 2g/d; ou
- Piperacilina/tazobactam 4,5g EV g8h
Pielonefrite Febre apds 4 dias 1. FQ (Ciprofloxacina 400mg EV g12h) + Metronidazol Infervir cirurgicamente o
enfisematosa de ATB, Giordano + 7,5mg/kg EV géh; ou quanto antes
2. Ceftrioxona 2g/d; ou
3. Piperacilina/tazobactam 4,5g EV g8h; ou Muitas vezes necessita de
4. Carbapenémicos (Imipenem/cilastatina 0,5 g EV gbh nefrectomia de urgéncia
ou Meropenem 1g EV g8h)
OEM Oftalgia, otorréia, 1. Ceftazidima, 2g EV g8h; ou 3 Avalia¢cdo otorrinolaringolégi-
hipoacusia e 2. FQ (Ciprofloxacina 400mg EV q12h) + Acido acético ca imediata
celulite topico; ou

3. Cefalosporinas de 4° geracdo (Cefepime 1-2g EV

ql2h); ou

Debridamento cirdrgico

4. Carbapenémico (Imipenem/cilastatina 0,5g EV gbéh

ou Meropenem 1g EV g8h)
Anfotericina B 1,0-1,6mg/Kg EV ao dia. Dose total 2,6-3,0g.

Mucormicose Dor facial ou ocu-

rinocerebral  lar, febre, letargia
e lesdes nasais
enegrecidas
Colecistite Semelhante a
enfisematosa colecistite aguda 2. Ampicilina/sulbactam, 3g EV gbéh; ou

1. Ceftriaxona 2g/d + Metronidazol 7,5mg/kg EV gbh; ou

Cirurgia de emergéncia
(repetida sempre que houver
necrose)

Alta associacdo com
cetoacidose

Colecistectomia de
emergéncia

3. Ampicilina 2g EV 6/6h, + Gentamicina 5mg/Kg dose

Unica diéria + Metronidazol 7,5mg/kg géh; ou

Alta mortalidade

4. Carbapenémico: Imipenem/cilastatina 0,5g EV géh

ou Meropenem 1g EV g8h).

ATB: antibidtico; FQ: fluoroquinolonas; OEM: otite externa maligna; EV: endovenoso; VO: via oral.
Obs.: Ajustar a dose conforme a fungdo renal e hepdtica 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.

As manifestagdes clinicas iniciais se caracterizam
por um quadro de sinusite, com dor facial ou ocular e
obstru¢io nasal, com ou sem secre¢io purulenta.
Nesta fase ja podem ser encontradas lesdes necréticas
enegrecidas nas conchas nasais. A evolu¢io do quadro
¢ rapida, com disseminag¢do a partir dos seios parana-
sais as estruturas adjacentes, como palato, Orbita e
cérebro, surgindo muitas vezes a triade classica: prop-
tose unilateral com celulite, sinusite paranasal e oftal-
moplegia com cegueira.

A confirmagio diagnodstica deve ser imediata,
com cultura e bidpsia, pois a mortalidade ultrapassa
50%. Os principais fatores associados a mortalidade sao
o diagnéstico tardio, presenga de hemiparesia ou
hemiplegia, doenca sinusal bilateral, doenga renal,
leucemia e uso prévio de desferroxamina (36).

O tratamento ¢ sempre muito dificil e prolon-
gado, consistindo de uma abordagem multidisciplinar

Arqg Bras Endocrinol Metab vol 46 n° 3 Junho 2002

entre cirurgia de cabega e pescogo, infectologia e
endocrinologia (tabela 1).

Colecistite gangrenosa (enfisematosa). A colecis-
tite gangrenosa ¢ uma infecgio intra-abdominal grave e
incomum, caracterizada pela forma¢io de gis dentro da
vesicula biliar, com uma maior taxa de mortalidade
quando comparada aos quadros de colecistite aguda em
pacientes nio-diabéticos (15% contra 1 a 4%).

Cerca de 1/3 dos casos ocorre em DM e em
mais da metade das vezes ndo se detecta a presenga de
cilculos. Nestes casos nio estio sempre presentes
sinais de irrita¢io peritoneal, mas pode haver crepi-
tagdo durante a palpagio abdominal, um sinal patog-
nomonico (37). Nestes casos se deve suspeitar da pre-
senga de enterobactérias e germes anaerdbios.

E fundamental um répido diagnéstico para que
se proceda com colecistectomia de emergéncia e
antibioticoterapia de amplo espectro (tabela 1).
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Diclonefrite gangrenosa (enfisematosa). Uma
possivel e cada vez menos freqiiente complicagio das
ITU ¢ a formagdo de gds no parénquima renal, tecido
perinéfrico ou sistema coletor urinrio, 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 etioldégicos sio a
Escherichia coli (50-75% dos casos) e/ou anaerdbios.
Muitas vezes o paciente acaba necessitando de nefrec-
tomia total para resolver esta complicagio (37).

O diagnoéstico baseia-se principalmente na sus-
peita clinica (persisténcia da febre apds 4 dias de
antibioticoterapia adequada) e na tomografia abdomi-
nal. Apesar de a radiografia simples demonstrar a pre-
seng¢a de ar em menos de 1/3 dos casos de pielonefrite
gangrenosa, alguns autores recomendam a sua realiza-
¢3o em todos os pacientes diabéticos com pielonefrite
devido a gravidade dessa infec¢io (13,17).

D¢ diabético (tabela 2). Infecgdes acometendo
os pés sao as principais infec¢des de partes moles em
diabéticos (2). Além disso, sio também a principal
causa de amputagio acarretando altos custos a
sociedade. E importante citar que amputagdes nao
traumaticas ocorrem 100 vezes mais freqlientemente
em pacientes diabéticos (38).

Cerca de 51% dos pacientes internados em
enfermarias endocrinolégicas de hospitais univer-
sitarios apresentam alguma forma de pé diabético. O
Hospital de Clinicas de Porto Alegre relatou um gasto
aproximado do equivalente a cerca de 4.100 doélares
para 21 dias de tratamento de dlceras em pé diabético.

Tabela 2. Manejo do pé diabético infectado.

O Centro de Pé Diabético da Fundagio Hospitalar do
Distrito Federal apresentava em 1999 um gasto
trimestral do equivalente a 18.450 délares apenas com
distribui¢io ambulatorial de antimicrobianos (39,40).

Os principais fatores de risco para o desenvolvi-
mento de dlceras nos pés sio a neuropatia diabética
periférica (diminui¢io da sensibilidade), desinfor-
magio, doenga vascular periférica, historia de ulceras
prévias e dermatoses comuns (40).

E consenso geral entre endocrinologistas e
infectologistas que a principal medida no tratamento
do pé diabético ¢ a detecgio precoce, alcangando-se
mais de 90% de sucesso para as tlceras que recebem
manejo adequado, incluindo alivio da pressiao local,
tratamento das infec¢des e revascularizagio quando
indicada (41). Uma causa comum de falha no trata-
mento é o constante apoio de peso sobre a lesao. Para
evitar este problema, hd diversas formas de palmilhas
anatOmicas, sapatos especiais ¢ imobiliza¢oes (e.g.,
bota gessada, Scotcheast boot, imobilizagao de Caville)
(41). Outro ponto importante é o adequado debrida-
mento de calosidades, pois estas aumentam em até
30% a pressio exercida sobre determinado ponto.
Ainda com relagao as medidas preventivas é impres-
cindivel um adequado controle glicémico para que se
possa evitar o principal fator predisponente das lesoes
no pé diabético que é a neuropatia periférica.

Ao contririo do que se poderia pensar, o diag-
nostico de infec¢do na presenga de uma tlcera nem
sempre é uma tarefa facil. 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

Infecgdo Clinica Tratamento Germe Observagdo
Leve Ulcera rasc; 1. Cefalosporina 1¢ geracdo; ou CGP ATB VO ambu-
menos de 2cm de celulite; 2. Clindamicina 300mg VO gbéh; ou Staphylococ- |atorial
sem fasceite, abscesso ou 3. Amoxicilina/clavulanato 500mg VO g8h ou  cus aureus e (geramente
osteomielite; 875mg VO g12h. Streptococci  por 2 semanas)
sem isquemia;
bom controle glicémico Cuidados
locais
Potencial- Ulcera profunda; 1. Clindamicina, 600mg EV g8h + FQ ou Polimicro- Tratamento
mente fatal  mais de 2cm de celulite; Cefalosporina de terceira geracdo; ou biana: CGP  hospitalar
ou mutilante  suspeita de infec¢cdo pro- 2. b-lact@mico + inibidor de b-lactamase Angerdbios  (tempo varié-
(amputacgdo) funda; (Ampicilina/sulbactam; Amoxicilina/clavulana-  (Bacteroides  vel)
isquemiaq; to; Piperacilina/ tazobactam); ou fragilis) e
mau confrole glicémico 3. Vancomicina + Iminepen/ cilastatina (reser- BGN (E. coli)  Avaliagdo
vado para infec¢cdes que ameacam a vida do cirdrgica espe-
paciente). cializada
ATB: antibidticos; BGN: bacilos Gram-negativos; CGP: cocos Gram-positivos; EV: endovenoso; FQ: fluoroquinolonas; VO:
via oral.
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sinal comum, e ndo apenas aos sinais cldssicos
(secre¢ido purulenta, crepita¢do, sinais inflamatorios e
flogisticos).

E mandatério que todo paciente tenha extremo
cuidado com seus pés e seja submetido a avaliagio
anual da sensibilidade com monofilamento de nylon
de 10 gramas — conforme o consenso da Sociedade
Brasileira de Diabetes para detec¢io e tratamento das
complica¢oes cronicas do DM (40) —, ou de ntimero
5.07 — de acordo com Caputo ¢ cols. (41) em artigo
de revisio sobre o assunto.

Ainda em relagdo aos quadros infecciosos é pre-
ciso ter sempre em mente a possibilidade da presenga
de osteomielite. Este diagnodstico, entretanto, é sempre
um desafio, sendo fundamental associar a avalia¢io
clinica com métodos de imagem. Na andlise clinica,
pode ser de grande utilidade o simples exame da regido
ulcerada com uma pinga estéril de ponta romba. O
valor preditivo positivo para osteomielite parece ser
alto se for possivel tocar estruturas Osseas, mas a
impossibilidade ndo permite afastar a existéncia desta
infec¢io (42,43). A presenga da deformidade tipo
“dedo em salsicha” com ulceragio adjacente parece ser
fortemente indicativa de osteomielite (44).

As provas de atividade inflamatéria como
velocidade de hemossedimenta¢io (VHS) e proteina
C-reativa complementam a avalia¢io clinica, mas tém
baixa sensibilidade. Uma VHS bastante eclevada,
aproximando-se de 100mm na primeira hora, associa-
da a tlcera em pé diabético ¢ altamente sugestiva de
ostecomielite subjacente (45).

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

Um interessante ¢ polémico estudo publicado
por Eckman e cols. sugere que para pacientes com DM
tipo 2, na suspeita de osteomielite, exames nio inva-
sivos sdo caros e podem nio trazer maior beneficio ao
tratamento, quando comparados com antibioticote-
rapia empirica (antibioticoterapia oral por 10 semanas,
baseado em antibiograma, depois de adequado debri-
damento e avaliagio vascular) (47). Esse estudo tam-
bém nos lembra de que, mesmo nos casos bem mane-
jados, a osteomielite em pé diabético dificilmente tem
indices de cura maiores que 80%.
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Nos casos de osteomielite, o melhor preditor de
um bom prognéstico ¢ a auséncia de necrose, gan-
grena ¢ edema. Também parece que tempo de DM,
hipertensio, febre, tabagismo e histéria de amputagoes
prévias nao estdo associados com o prognostico (48).

Os cuidados locais necessarios no tratamento
do pé diabético incluem o debridamento de éreas
desvitalizadas e calos, realiza¢do de curativos estéreis ¢
alivio da pressio sobre areas ulceradas. O debridamen-
to inicial deve ser realizado independente das
condi¢oes de perfusio local sempre que houver
envolvimento do tecido celular subcutdneo, necrose
ou drenagem purulenta, deixando-se qualquer plano
de revascularizagio para um segundo tempo (apds
tratamento de eventual sepse).

Além dos microorganismos citados na tabela 2,
varios outros podem estar envolvidos nas infec¢des do
pé diabético. Os germes anaerdbios sé receberam
maior aten¢do nos ultimos anos (49,50). Mais recen-
temente, tem sido preocupante o aumento do niimero
de casos de infecg¢des por patdégenos multirresistentes,
destacando-se dois grupos:

Bacilos Gram-negativos (BGN) produtores de
beta-lactamases cromossdmico-induziveis. Os géneros
mais importantes deste grupo sao Enterobacter, Sevratia,
Providencia, Citrobacter e Morganelln. Mesmo quando o
antibiograma aponta sensibilidade as cefalosporinas de
terceira geragdo, dé-se preferéncia ao uso das de quarta
geragio por induzirem 2 resisténcia em menor proporgio.
Fluoroquinolonas, aminoglicosideos ¢ carbapenémicos
podem ser também utilizados, dependendo do antibio-
grama ¢ da gravidade do caso (51).

BGN produtores de beta-lactamase de espectro
ampliado (ESBL). Destacam-se a E. coli e a Kliebsielln
pneumonine. Deve-se suspeitar de infec¢do por germes
produtores de ESBL quando o antibiograma acusa sensi-
bilidade as cefamicinas (cefoxitina) e resisténcia as
cefalosporinas de terceira geragio — em especial a cef-
tazidima — ¢ ao aztreonam. Deve ser realizada confirmacio
através de testes mais especificos, como o E-test. Os car-
bapenémicos sdo os antibiéticos de escolha (51,52).

OUTRAS CONSIDERACOES
Com relagdao a interagio entre DM e a terapia com
antimicrobianos, devem-se fazer algumas conside-
ragoes. As sulfonamidas e o cloranfenicol podem
potencializar os efeitos hipoglicemiantes das sulfoni-
luréias de primeira geragio. Outro fato muitas vezes
esquecido é que muitos antibidticos sao diluidos em
solug¢des com grande carga de glicose. Além disso,
pacientes com DM tém a absor¢io intramuscular
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diminuida (53). Certos antimicrobianos (cefalospori-
nas, cloranfenicol, acido nalidixico, isoniazida, nitrofu-
rantoina, tetraciclina e penicilina) podem induzir
resultados falso-positivos em determinados tipos de
testes de glicosuria (53).

No que diz respeito as drogas usadas para o
tratamento de infec¢des no pé diabético, deve-se
descartar a cefoxitina devido ao seu alto poder de
induzir a produ¢io de beta-lactamase. Como novi-
dade, o uso dos fatores estimulantes de colbnias de
granulécitos (G-CSF) parece promissor. Gough e cols.
(54) apresentaram o uso de G-CSF diminuindo o
tempo de antibioticoterapia, o nimero de interna-
mentos € o tempo de evolu¢io da doenga, resultado
atribuivel a uma melhor sintese de radicais superéxido
pelos neutréfilos. Seu uso ainda é experimental.

DM também parece ser fator predisponente
para outras infecgdes, como salmonelose (55). De
acordo com um estudo nio publicado apresentado por
Aleksic-Djordjevic e cols. no 9th International Con-
gress of Infectious Diseases (56), talvez seja uma
condi¢do ndo infecciosa predisponente a meningite
bacteriana comunitaria.

E imprescindivel destacar a importincia da
experiéncia clinica, da prevengdo, do diagnostico pre-
coce ¢ do acompanhamento multidisciplinar para a
obten¢io dos melhores resultados durante o tratamen-
to das infec¢des em pacientes diabéticos.
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