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Resumo

Objetivo

Ainda é desconhecida a relagao do diabetes com fatores determinantes ou precipitantes
de lesdes dermatoldgicas em pacientes diabéticos. Assim, o objetivo do estudo foi
investigar a presenca de lesfes cutaneas, ndo referidas pelo paciente diabético e sua
relacdo com o controle metabdlico da doenca.

Métodos

Foram examinados 403 pacientes, dos quais 31% eram diabéticos do tipo 1 e 69% do
tipo 2. Em ambulatério de um hospital universitario, os pacientes foram atendidos por
endocrinologista para a avaliagdo endécrino-metabdlica e por dermatologista para a
avaliagdo dermatoldgica. O grau de controle metabdlico foi documentado em 136
pacientes por meio da dosagem de hemoglobina glicada.

Resultados

Houve predominio de dermatofitoses (82,6%), seguido de grupo de dermatoses
como acne e degeneracdo actinica (66,7%), piodermites (5%), tumores cutaneos (3%)
e necrobiose lipoidica (1%). Entre as dermatoses mais comuns em diabéticos, foram
confirmados com exame histoldgico: dois diagnosticos de necrobiose (0,4%), cinco
de dermopatia diabética (1,2%) e trés casos de mal perfurante plantar (0,7%). Os
valores da hemoglobina glicada foram: 7,2% em pacientes com controle metabolico
adequado nos dois tipos de diabetes e de 11,9% e 12,7% nos tipos 1 e 2, respectivamente,
com controle inadequado. Nos pacientes com controle metabdlico inadequado foi
observada freqliéncia maior de dermatofitoses, em ambos os tipos de diabetes.
Conclusoes

Os dados revelaram fregiiéncia elevada de lesao dermatolégica nos pacientes diabéticos,
especialmente dermatofitoses. Dessa forma, o descontrole metabdlico do diabético
propicia maior suscetibilidade a infec¢bes cutaneas.

Abstract

Objective

It is yet unknown the relationship between diabetes and determinants or triggering
factors of skin lesions in diabetic patients. The purpose of the present study was to
investigate the presence of unreported skin lesions in diabetic patients and their
relationship with metabolic control of diabetes.
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Methods

Atotal of 403 diabetic patients, 31% type 1 and 69% type 2, underwent dermatological
examination in an outpatient clinic of a university hospital. The endocrine-metabolic
evaluation was carried out by an endocrinologist followed by the dermatological
evaluation by a dermatologist. The metabolic control of 136 patients was evaluated
using glycated hemoglobin.

Results

High number of dermophytosis (82.6%) followed by different types of skin lesions
such as acne and actinic degeneration (66.7%), pyoderma (5%), cutaneous tumors
(3%) and necrobiosis lipoidic (1%) were found. Among the most common skin lesions
in diabetic patients, confirmed by histopathology, there were seen necrobiosis lipoidic
(2 cases, 0.4%), diabetic dermopathy (5 cases, 1.2%) and foot ulcerations (3 cases,
0.7%). Glycated hemoglobin was 7.2% in both type 1 and 2 patients with adequate
metabolic control and 11.9% and 12.7% in type 1 and 2 diabetic patients, respectively,
with inadequate metabolic controls. A higher prevalence of dermatophytoses was
seen in the both groups with inadequate metabolic control.

Conclusions

The results showed a high prevalence of skin lesions in diabetic patients, especially
dermatophytoses. Thus, poor metabolic control of diabetes increases patient’s

susceptibility to skin infections.

INTRODUCAO

Diabetes mellitus (DM) caracteriza-se por uma sin-
drome clinica de evolugdo cronica e degenerativa,
dada por disturbio na secrecdo e/ou agdo da insulina
no organismo, que determina um conjunto de altera-
¢Bes metabdlicas, caracterizadas principalmente pela
hiperglicemia.’? E dividido, com base nos mecanis-
mos etiopatogénicos e fisiopatolégicos em diabetes
do tipo 1 e do tipo 2.

O DM tipo 1 é, geralmente, um distdrbio auto-
imune, com producdo de auto-anticorpos contra as
células B das ilhotas de Langerhans, e conseqliente-
mente, leva a diminuigdo na produgdo de insulina.
Desenvolve-se em individuos geneticamente susce-
tiveis e pode estar associado a variados fatores am-
bientais.® Por outro lado, no DM tipo 2 0 mecanismo
patogénico é diferente, pois a hiperglicemia croni-
ca é causada, predominantemente, por resisténcia
da célula alvo (muscular, adiposa e hepatica) a agdo
da insulina circulante. A DM tipo 2 é freqiientemen-
te associada a deficiéncia quantitativa e qualitativa
da secrecédo de insulina para o controle dos niveis
glicémicos normais.*

Em ambas as formas da doenca ha descricoes de
aumento da incidéncia de infecces, que em diabéti-
cos apresentam curso clinico mais grave e constitu-
em uma das complica¢des cronicas freqlientes na evo-
lucdo da doenga.’® As causas dessa maior suscetibili-
dade as infeccGes em diabéticos ndo sdo esclareci-
das. Estudos anteriores sugerem que poderia estar as-
sociada a presenca de defeito imunoldgico caracte-

ristico do diabético,® mas também, a micro/macro
angiopatia e/ou neuropatia diabética.®

A elucidacdo dos mecanismos fisiopatoldgicos que
envolvem as complicages cronicas dos diabéticos é
de fundamental importancia, pois constituem fatores
que comprometem a qualidade de vida dos pacientes
com aumento significante da morbidade e mortali-
dade. Estudos multicéntricos como o DCCT (Diabe-
tes Control and Complication Trial)® e UKPDS
(United Kingdom Prospective Diabetes Study)*% tém
mostrado que o controle metabdlico parece ser fator
importante na evolucdo das complicacdes cronicas.

E conhecido que a hiperglicemia cronica tem in-
fluéncia no aparecimento das complica¢des crbnicas
por inducdo da glicacdo ndo-enzimatica de protei-
nas.? Tais produtos sdo inicialmente reversiveis, po-
rém, devido a hiperglicemia crénica, algumas prote-
inas sofrem alteracdes significantes nas paredes dos
vasos, levando ao comprometimento do tecido lo-
cal.” Isso pode ocorrer com as proteinas do endotélio
e do colageno, por exemplo, acarretando em maior
suscetibilidade as infecgGes. Quanto maior a glice-
mia, maior o acimulo do metabolito glicosilado.

Além da situacdo metabolica descrita, devem ser
mencionados outros fatores que favorecem o aumen-
to de infeccOes em diabéticos. Sao eles: as complica-
¢Oes cronicas vasculares ou neuroldgicas, as altera-
¢Oes da resposta imunoldgica, especialmente redu-
¢do da quimiotaxia e da fagocitose de neutrofilos de
diabéticos em relagdo aos normais. Outro aspecto que
tem sido descrito é que células epiteliais e de mucosa
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de diabéticos apresentam aumento da aderéncia para
alguns patdgenos como a Candida albicans na mu-
cosa bucal e vaginal e Escherichia coli nas células
do epitélio urinario.'’

Assim, considerando essa vulnerabilidade dos dia-
béticos as infecgdes, o presente estudo tem como
objetivo principal investigar a presenca de lesdes
cutaneas em pacientes diabéticos, ainda que sem quei-
xas especificas de lesdes dermatoldgicas.

METODOS

Foram examinados 403 pacientes atendidos em am-
bulatério de um hospital universitario localizado no
municipio de Ribeirdo Preto, SP, durante o ano de 2000.
Desses, 31% eram diabéticos do tipo 1 e 69% do tipo
2, idade média de 19,9+2,3 anos e 63,1+3,4 anos (res-
pectivamente), maioria do sexo feminino (65,3%) e
cor branca (70,3%). Os pacientes foram atendidos por
endocrinologista para a avaliacdo metabolica e, en-
tdo, por dermatologista para a avaliacéo dermatoldgica.
O grau de controle metabélico do DM foi documenta-
do em 136 desses pacientes por meio de dosagem de
hemoglobina glicada pelo método de cromatografia
de troca ibnica.’® Foi considerado controle adequado
hemoglobina glicada menor que 8% e superior a esse
valor, controle inadequado.

A analise estatistica utilizou o teste paramétrico t de
Student e foi adotado o nivel de significancia de 5%.°

RESULTADOS

Os resultados do exame dermatolégico mostraram que
amaioria deles apresentava lesfes cutaneas, embora ndo
houvessem sido referidas durante as consultas médicas.
Foram detectadas 1.198 manifestaces cutaneas, corres-
pondendo de trés a quatro (média=3,7) manifestacdes
dermatoldgicas por paciente. Houve predominio da pre-
senca de dermatofitoses (82,6%), seguido de grupo de
dermatoses como acne (4,7%), degeneragdo actinica,
que englobava casos de ceratoses actinica, solar e
seborreica, melanose solar e poiquilodermia (62,0%),
piodermites (5%), tumores cutaneos de caracteristica
maligna (3%) e necrobiose lipoidica (0,4%). Apenas 19%
dos pacientes nao apresentavam qualquer leséo cuta-
nea, como se observa na Tabela 1.

Entre as dematofitoses, encontrou-se onicomicose
em 42,6% (n=172) e tinea pedis em 29,2% (n=118)
dos pacientes diabéticos. A associacdo de tinea
(pedis e cruris ou pedis, corporis e cruris) foi obser-
vada em 30 pacientes correspondendo a 9% dos ca-
sos de dermatofitoses. A candidiase interdigital foi
observada em 13% (n=52) dos doentes e pitiriase
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versicolor em 5,2% (n=21) dos diabéticos examina-
dos. Foram observados 19 casos (5%) de piodermites,
sem referéncia prévia dos pacientes, entre elas
foliculites, furunculoses, ectima e até dois casos de
erisipela, sendo um deles em fase inicial de evolu-
¢do, sem tratamento.

Tanto os diabéticos tipo 1 quanto dos tipo 2 apre-
sentaram lesdes cutineas de etiologia infecciosa,
como piodermites e micoses superficiais. Os casos de
acne foram encontrados exclusivamente em tipo 1.
Tumores cutaneos, como epitelioma basocelular, fo-
ram observados apenas em pacientes tipo 2, associa-
dos ou ndo a elastose.

Acantose nigricante foi encontrada em 6% (n=24)
constituindo achado interessante, pois a maioria dos
doentes ndo havia notado as lesdes. Entretanto, foi
observado que doengas como dermopatia diabética e
necrobiose lipoidica diabeticorum, mais freqlientes
em diabéticos, foram raras nos doentes examinados.
Foram confirmados com exame histolégico apenas
dois (0,4%) diagndsticos de necrobiose, cinco (1,2%)
de dermopatia diabética e ainda, trés (0,7%) casos de
mal perfurante plantar. Outro aspecto relevante é que
xerose cutdnea foi encontrada na maioria dos diabeé-
ticos. Nos pacientes que apresentaram concomitan-
cia de lesBes, as associa¢des mais freqiientes foram:
xerose cutdnea e dermatofitose; ceratose seborreica,
onicomicose e xerose; acne juvenil e tinea pedis.

Tabela 1 - Percentagem de manifestagcdes cutdneas em
pacientes diabéticos do atendidos em hospital universitario.
Ribeirdo Preto, SP, 2000.

Dermatoses Casos (N=403) %
Acne 19 4,7
Acantose nigricans 24 59
Alpecia 11 2,7
Candidiase 52 12,9
Ceratose folicular 12 2,9
Cicatriz 51 12,6
Cisto epidérmico 7 1,7
Degeneragdo actinica 250 62,0
Dermatite atépica 27 6,6
Dermatofitose 333 82,6
Dermopatia diabética 5 1,2
Eczema 24 5,9
Escabiose 5 1,2
Hiperceratose 35 8,6
Leucodermia grutata 5 1,2
LesBes vasculares 17 4,2
Lesbes secundarias a doencas metabdlicas 11 2,7
Mal perfurante plantar 3 0,7
Hanseniase 5 1,2
Necrobiose lipoidica 2 0,4
Pele xerotica 84 20,8
Prurigos 25 6,2
Piodermite 19 4,7
Ptiriase versicolor 21 5,2
Tumores benignos 95 23,5
Tumores malignos 11 2,7
Verruga vulgar 20 4,9
Outros 25 6,2
Total 1.198
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Tabela 2 - Caracteristicas clinicas dos pacientes diabéticos segundo controle metabodlico. Ribeirdo Preto, SP, 2000.

Controle metabdlico Diabéticos tipo 1

Diabéticos tipo 2

N de pacientes (%) 4 (14%) 24 (86%) 20 (17,6%) 88 (82,4%)
Idade (anos) 23,7 58,5 58,3
Sexo 3F/1IM 14F/10M 16F/AM 60F/28M
Duragéo (anos) 12,7 11,9 13
Hemoglobina glicada (%) 7,2 7,2 12,7

F: Feminino; M: Masculino; A: Adequado; NA: Inadequado

Dos 136 diabéticos com avaliagdo metabdlica por
meio da dosagem de hemoglobina glicada, 28
(20,6%) eram tipo 1 e 108 (79,4%) do tipo 2. Entre
os diabéticos tipo 1, 14% apresentavam controle
metabdlico adequado, enquanto que 17% dos dia-
béticos tipo 2 apresentou hemoglobina glicada me-
nor que 8% (Tabela 2).

A idade foi em média de 23,7 anos no grupo de
tipo 1 com controle adequado e 20,3 anos naqueles
com controle metabélico inadequado, j& entre os
diabéticos tipo 2 a idade média foi aproximadamente
de 58 anos, para todos os doentes independente-
mente do controle metabélico. A hemoglobina
glicada foi em média de 7,2% nos grupos de contro-
le metabdlico adequado nos dois tipos de diabetes
(tipo 1 e 2) e 11,9% nos tipo 1 e 12,7% nos diabéti-
cos tipo 2 com controle inadequado (Tabela 2). Ndo
houve diferengas estatisticas significantes entre as
idades e duracdo do DM nos dois grupos de contro-
le metabdlico adequado e inadequado tanto entre
os diabéticos tipo 1 e tipo 2.

Entretanto, quando os pacientes foram agrupados
segundo o controle metabdlico, observou-se que dia-
béticos com controle adequado apresentavam xerose
(25%), ceratose seborréica (20,8%), elastose solar
(20,8%), dermatofitose (12,5%), dermatite seborréica
(12,5%) e acantose nigricante (4,2%) enquanto que
entre os pacientes com controle metabdlico inade-
quado 55,3% apresentavam dermatofitose, 12,5%
candidiase, 7,2% acne, 6,2% ceratose seborréica,
5,4% acantose nigricante, 5,4 % elastose solar, 4,4%
dermatite seborréica e 3,6% xerose (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo das dermatoses em pacientes
diabéticos conforme controle metabdlico adequado e
inadequado. Ribeirdo Preto, SP, 2000.

Dermatoses Controle metabdlico
Adequado Inadequado
% %
Dermatofitose 12,5 55,3
Candidiase 4,2 12,5
Xerose 25 3,6
Elastose solar 20,8 54
Ceratose seborréica 20,8 6,2
Dermatite seborréica 12,5 4,4
Acantose nigricans 4,2 5,4
Acne juvenil ND 7,2
Total 100,0 (N=24) 100,0 (N=112)

ND: Nao detectado

DISCUSSAO

Os resultados mostraram que foi elevada a deteccdo
de lesbes cutaneas em diabéticos, pois 81% dos paci-
entes apresentaram variados tipos de dermatoses. Al-
gumas dessas lesGes eram bem definidas e em fase cr6-
nica de evolucdo e embora ndo referidas pelo pacien-
te, foram detectadas apenas ao exame dermatolégico.
A observacdo de mais de uma lesdo na maioria dos
diabéticos examinados concorda com Bub & Olerud,®
de que quase todos pacientes com DM apresentam le-
sOes cutdneas. Dessa maneira, prop8e-se que a pele
dos diabéticos seja cuidadosamente examinada.

Verificou-se também, que 82,6% das dermatoses
encontradas referem-se as dermatofitoses, sendo 42,6%
delas onicopatias por fungos. Cerca de 10% das lesdes
fingicas eram de tineas corporis e cruris, ambas assin-
tomaticas, dados semelhantes aos observados por
Lugo-Somolinos & Sanches.™* Essas micoses superfi-
ciais (tinea) sdo geralmente pruriginosas,’ o que pode
sugerir que a manifestagdo de prurido esta prejudicada
no diabético. Isso talvez ocorra pelo comprometimen-
to da inervacdo superficial causada pela neuropatia
diabética, condicdo que predispde ao aparecimento
de infec¢Bes e traumatismos.t

Outro fator que contribui para a instalacéo de le-
sOes cutaneas € a presenga de macro e microangiopa-
tias do paciente diabético. Elas geram alterages vas-
culares, como aumento da permeabilidade e dimi-
nuicdo da resposta dos vasos a inervagdo simpatica,
com consequente queda da capacidade de reacdo ao
estresse térmico e/ou hipdxia local.®

Adicionalmente, é conhecido que a colonizagéo da
pele queratinizada por fungo requer que esse fungo atra-
vesse a barreira natural da camada c6rnea. Isso inclui,
entre varios fatores, a presenca de acidos graxos
fungistaticos produzidos pelos queratindcitos.* Desse
modo, a penetragdo dos esporos na epiderme depende
da integridade dessa barreira e também da defesa contra
a infeccdo, presente nas camadas mais profundas da
epiderme, e relacionada a ativacéo da resposta imuno-
I6gica, ambas comprometidas na pele do diabético.

Além da relevante freqliéncia de dermatofitoses,
observou-se ainda que a deteccdo de pele seca, es-
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pessada e descamante, caracterizando o quadro de
Xerose cutanea, foi o achado mais frequiente nos paci-
entes examinados. A xerose estava associada a outras
dermatoses (64%) ou como manifestacdo isolada
(21%), provavelmente, relacionada a maior formagéao
e acUmulo de radicais livres ou produtos finais da
glicosilacdo (advanced glycosylation end products -
AGE). Tal processo é acentuado na pele de pacientes
com DM.? De fato, a hiperglicemia ou elevacéo dos
niveis de outras hexoses, pentoses ou seus derivados
fosforilados observado no DM, leva ao aumento na
formacéo de produtos de Amadori que agem como
percussores da producdo de AGE.? A presenca de
xerose cutdnea pode ser relacionada as alteragdes me-
tabdlicas que resultam na formagéo de AGE, e ainda
ao controle metabdlico. A hiperglicemia leva a
glicosilagdo néo enzimatica destes produtos glicados,
diretamente correlacionados com o grau de controle
metabolico do DM.

Esses resultados foram observados entre os diabé-
ticos tipo 1 em controle metabolico adequado, onde
41% dos pacientes examinados ndo apresentavam
lesdes cutaneas. Enquanto que no grupo de diabéti-
cos tipo 1 em controle metabdlico inadequado, com
faixas etarias e duracdo do DM semelhantes, obser-
vou-se a presenca freqiiente de lesdes cutaneas infec-
ciosas e acantose nigricante. Nesse grupo em contro-
le metabdlico inadequado, apenas 6% dos pacientes
ndo apresentavam lesdes cutaneas.

Destaca-se também, nos diabéticos tipo 1, a pre-
senca de ceratose seborreica (13%), dermatose mais
frequentemente observada em pacientes de outra fai-
Xa etaria (acima de 50 anos de idade). Isso sugere
gue a evolugdo da doenca associada a liberacéo de
produtos glicados facilitaria o desenvolvimento
dessas lesdes.”

No grupo de diabéticos tipo 2, foi observado pre-
dominio de dermatoses infecciosas, como a
dermatofitose e a candidiase, em relacdo as lesdes de
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