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DIABETUL ZAHARAT - PREDICTORUL SEVERITA'[II
iN PNEUMONIA COMUNITARA

DIABETES MELLITUS: INDEPENDENT PROGNOSTIC FACTORS
FOR SEVERE COURSE IN COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA

Rezumat
Pneumonia este traditional
descrisa ca si cauza majora de
morbiditate si mortalitate la
pacientii cu diabet zaharat.
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Summary

Pneumonia has traditionally been
described as a major cause of
morbidity and mortality among
patients with diabetes. The

Studiul prospectiv a fost realizat
pe 275 pacienti non-
imunocompromisi, spitalizati
consecutiv. cu pneumonie
comunitara. DZ a fost inregistrat la 16% (43) bolnavi. Printre
predictorii evolutiei severe a PC, confirmati prin analiza multivariata,
a fost semnalat si nivelul glicemiei peste 11 mmol/l (inregistrat la
spitalizare). Contributia independentd a DZ la evolutia nefasta a
PC nu a fost confirmata in prezentul studiu.
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present study prospectively stud-
ied 275 consecutive non-
immunocompromised patients
admitted to the hospital for com-
munity-acquired pneumonia. Diabetes mellitus was prezent in 16%
(43) patients. Diabetes Mellitus was an independent factors re-
lated to severity of community-acquired pneumonia and was not
confirmed as independent prognostic factors for adverse outcome
in community-acquired pneumonia.

Introducere

Diabetul zaharat (DZ) este o boala foarte raspandita, care
afecteaza majoritatea sistemelor de organe. Conform datelor
OMS actualmente in lume sunt peste 120 milioane diabetici
[4]. Tehnologiile moderne de tratament au permis cresterea
sperantei la viatd a diabeticilor, astfel in managementul bolii
importanta majora revenindu-i diagnosticarii, prevenirii i
tratamentului complicatiilor tardive ale DZ.

Infectiile respiratorii sunt printre bolile cele mai raspandite
la persoanele cu DZ: fiecare al doilea dintre diabetici se
adreseaza (in legatura cu infectia respiratorie) la medic cel putin
o data pe an [19,22].

Desi importanta DZ ca si factor independent de risc pentru
incidenta sporita a infectiilor timp Indelungat a fost controversata,
actualmente este recunoscut ca diabeticii sunt predispusi citre
infectii, care decurg mai sever si cu risc sporit pentru complicatii.

Mecanismele predispunerii catre infectii la diabetici nu sunt
complet elucidate, insad este demonstrat ca in DZ necontrolat
sunt afectate mai multe verigi ale imunitatii: sunt dereglate
numadrul si functia limfocitelor, este scdzuta functia
polimorfonuclearelor - chemotaxismul, efectul bactericid,
adezivitatea si fagocitoza. Disfunctia neutrofilelor pare sa fie
direct proportionald cu nivelul concentratiei glicemiei. La
niveluri exagerate ale glicemiei apar perturbari si in cascada
complementului cu dereglarea opsonizarii bacteriilor [1,5,17].

Controlul rau al DZ mai determind disfunctia endoteliala si
dehidratarea secundara diurezei osmotice sporite. lar angiopatia
macro- i microvasculara sunt cauza alimentérii si oxigenarii
anormale a tesuturilor §i alterdrii barierelor mecanice ale
organelor. Nivelurile crescute de glucoza 1n tesuturi promoveaza
multiplicarea bacteriilor [1,17].

Un sir dintre infectii sunt bine cunoscute ca si complicatii
specifice ale DZ (unele decurg exclusiv la diabetici):
mucormicoza, infectiile urinare, pneumonia, infectiile
tesuturilor moi a membrelor inferioare, colecistita
emfizematoasa, otita externd maligna [ 12]. La diabetici se atesta
si o incidenta sporitd a tuberculozei (de 3-4 ori fata de populatia
generald), care mai des decurge cu distructii pulmonare [1,12].

Pneumonia este descrisa ca si cauza majora de morbiditate
si mortalitate printre pacientii cu DZ [1,18]. Corelatiile clinico-
evolutive ale acestor doud boli este in continuare obiectul
studiilor, 1n prezent DZ fiind evidentiat ca unul din predictorii
severitdtii si pronosticului nefavorabil ale PC in ghidurile
actuale de management al pneumoniei comunitare (PC)
[2,3,11,14,22]. Aceste boli se influenteaza reciproc, astfel si
PC agravand evolutia DZ.

Indicii mortalitatii $i morbiditatii prin PC sunt majore la
pacientii diabetici spitalizati, ei reprezentand cel mai des
obiectul studiilor, care au drept scop elaborarea unor criterii
de ameliorare a managementului bolii §i de reducere a
cheltuielilor de resurse medicale [3,11].

Prin urmare si obiectivul studiului nostru a fost sa elucidam
contributia DZ la severitatea si pronosticul nefavorabil ale PC
la pacientii spitalizati.

Material si metode

Studiul a fost realizat pe 275 pacienti cu varsta medie de
51,3£17,7 ani (intre 16 si 101 ani) spitalizati pentru PC. DZ a
fost asociat in 16% (43/275) cazuri de PC. Diagnosticul de DZ
a fost stabilit pentru prima daté la 12 (28%) bolnavi, ceilalti 31
bolnavi au prezentat in anamneza DZ cu o durata de 1-20
(6,7+5,7) ani. Tratament antidiabetic urmau 9/43 bolnavi: 3 cu
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insulind si 6 cu antidiabetice perorale. DZ a fost considerat
controlat (valori normale ale glicemiei si ale hemoglobinei
glicate) doar la 3 pacienti. Majoritatea pacientilor cu DZ aveau
manifestari de micro- si/sau macroangiopatie: 7 (16%) pacienti
cu retinopatie, 2 (5%) bolnavi cu “picior diabetic”, 23 (53%)
pacienti cu cardiopatie ischemicd, 11 (26%) bolnavi cu
nefropatie diabeticd, inclusiv 5 cu insuficientd renald cronica
si 0 pacienta cu sindrom nefrotic.

Pentru elucidarea factorilor contribuabili la evolutia severa
abolii lotul general a fost divizat in doua subgrupe: 129 pacienti
cu PC severe si 146 pacienti cu PC de gravitate medie (lot de
comparatie). Variabilele presupuse a fi factori contribuabili la
evolutia severd a PC - vérsta, sexul, tabagismul, abuzul de
alcool, prezenta comorbiditatilor (bolile pulmonare cronice, DZ
si in special glicemiile peste 11 mmo/I, ca si ecivalent al DZ
decompensat, insuficienta cardiacad congestiva, insuficienta
renald cronica, ciroza hepatica), greselile antibioterapiei initiate
la domiciliu - au fost supusi intial analizei univariate.
Confruntarea statisticd a datelor obtinute am efectuat-o prin
intermediul: testului (t) Student pentru compararea valorilor
medii (variabelele cu distributia normald) si testului
nonparametric Mann-Whitney U (variabelele fara distributie
normald); testului x? sau testul exact (U) al lui Fisher (atunci
cand in tabelul de contingenta 2x2 avem intr-una din casute o
valoare asteptata mai mica de 5) pentru compararea proportiilor.
Corelatia parametrilor a fost determinata prin aprecierea
coeficientilor de corelatie: coeficientul de corelatie al lui
Pearson pentru variabilele cantitative cu o distributie normala,
iar pentru cele fara distributie normald, precum si pentru
variabilele ordinale - coeficientul de corelatie Spearman.
Contributia independenta a fiecédrui dintre factori, care au
prezentat o asociere cu evolutia severa a PC la analiza
univariata, a fost apreciata ulterior in analiza multivariata prin
modelul logistic. in mod similar, prin comparatia a doua loturi
- 28 pacienti decedati si 247 pacienti vindecati, au fost elucidati
predictorii decesului in PC.

Pentru a considera diferentele semnificative statistic am ales
pragul de semnificatie a cuprins intre 1% si 5% (valorile p <0,05).

Rezultate

In rezultatul analizei univariate nu a fost confirmata
asocierea DZ si severitatea PC: DZ fiind inregistrat la 24 (19%)
pacienti cu PC severa fatd de 19 (13%) cu PC de gravitate
medie, p>0,05. La pacientii cu PC severe semnificativ insd mai
des a fost remarcatd ponderea sporita a DZ decompensat -
glicemii peste 11 mmol/l: in 12% (16/129) cazuri vs 3% (4/
146) cazuri in lotul de pacienti cu PC de gravitate medie. Astfel
analiza univariatd a demonstrat corelatia pozitiva a severitatii
PC cu glicemia peste 11 mmo/l, de rand cu varsta, tabagismul,
abuzul de alcool, insuficienta cardiaca cronica, insuficienta
renald cronica, ciroza hepatica, prezenta comorbiditatilor
multiple (boli pulmonare cronice, insuficienta cardiaca cronica,
insuficienta renald cronica, ciroza hepaticd, diabetul zaharat,
alcoolismul).

In rezultatul analizei multivariata am identificat glicemia
peste 11 mmol/l printre predictorii evolutiei severe a PC, de
rand cu abuzul de alcool, insuficienta renald, insuficienta
cardiaca si incorectitudinea antibioterapiei initiate la domiciliu
(tabelul 1).

Desi DZ decompensat a fost evidentiat mai des la persoanele
cu PC severe, in rezultatul analizei statistice diabetul nu a fost

Tabelul 1.
Rezultatele analizei multivariate in evidentierea
predictorilor evolutiei severe a PC

Factorul OR 95%CI Rangul
Abuzul de alcool 17,7 12,4 - 23,0 |
Boli renale (IRC) 9,5 3,8-152 I
Glicemia > 11 mmol/ 1,5 1,2-3,8 \
ABT_ir_K_:orect initiata la 6.1 3.05-912 Y,
domiciliu
BCV 2,2 1,4-4,0 1]

Nota: OR (odd ratio) - raportul sanselor, 95% CI - intervalul de
confidenta de 95%

confirmat in studiul curent printre predictorii evolutiei
nefavorabile in PC.

Discutii

Modificarile la nivelul plamanilor diabeticilor sunt
determinate de neuropatia vegetativa diabetica, asociata cu
dereglarea respiratiei in timpul somnului si riscul sporit de
aspiratie. lar producerea sporitd de elastind si colagen in
pulmoni se asociaza cu Ingrosarea barierei alveolo-capilare,
care de rand cu diminuarea clearance-lui mucociliar si a functiei
macrofagelor alveolare, contribuie la predispozitia ,,pulmonului
diabetic” catre infectii. DZ sever, necontrolat poate initia si
detresa respiratorie acuta a adultului [9].

In literatura de specialitate este contradictorie legatura intre
DZ si mortalitatea in infectii. Doar unele studii demonstreaza
riscul sporit de mortalitate generala prin infectii [15,16]. Astfel,
intr-un studiu retrospectiv de cohorta, realizat de Houston si
colegii (anul 1997) DZ nu a fost identificat ca si factor
independent de risc de deces la pacientii in varstd cu pneumonie
[8]. Liebovici si colegii (anul 1996), care au comunicat despre
prevalenta sporita a DZ la persoanele spitalizate pentru infectii,
au semnalat indicii mortalitatii prin infectii similari la diabetici
si non-diabetici [13].

Actualmente de catre diferiti cercetatori DZ este recunoscut
ca si predictor al mortalitatii in infectii, fiind un factor
independent de risc sau coexistent deseori cu ICC [2-3,11,14].

Intr-o metaanaliza de amploare axata pe factorii prognostici
in pneumonii contributia independentd a DZ la evolutia
pneumoniei (mortalitatea in urmatoarele 30 zile de la includere
in studiu) nu trezea dubii, insa cu un risc relativ mic - 1,3 (95%
CI 1,1-1,5) [10]. Fine si colegii printre cei 20 predictori ai
evolutiei nefavorabile a PC (inclusi in scorul PSI - Preumonia
Severity Index) au identificat ca si predictor al evolutiei
nefavorabile a PC nivelul glicemiei peste 14 mmol/l [6]. Rolul
hiperglicemiilor mai mici raiméanea neclar.

Un studiu mai recent ( realizat pe 2471 pacienti din 6 clinici
canadiene) a demonstrat ca deja glicemia peste 11 mmol/l la
un pacient cu pneumonie este un factor de pronostic nefavorabil
(independent de anamnesticul de diabet si alti factori de risc
recunoscuti) — de mortalitate si morbiditate crescuta, precum
si de o perioadd de spitalizare mai indelungata, riscul relativ
fiind proportional cu nivelul glicemiei (care este un factor
prognostic mai important decat anamnesticul de DZ) [7]. In
studiul nostru la fel am identificat glicemia peste 11 mmol/l
printre predicorii evolutiei severe a PC.
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La fel acest grup de autori au determinat ca aproximativ 1/
3 din pacientii cu hiperglicemii la spitalizare nu au prezentat
anamnestic de DZ [7], fapt relatat si de Umpierrez si colegii
[20]. In studiul nostru DZ primar depistat a constituit 28%.

In timpul infectiilor de regula se agraveaza si evolutia DZ.
Diabetul latent deseori devine manifest in timpul infectiilor
severe, fapt explicat si prin eliberarea antagonistilor insulinei.
Acest fapt impune necesitatea determinarii glicemiei la toti
pacientii cu infectii, inclusiv cu PC. Consideram ca efectuarea
testului de toleranta la glucoza (in special la pacientii care in
timpul infectiilor au demonstrat hiperglicemii tranzitorii) este
recomandat pentru confirmarea acestui diagnostic [21].

Este cert si faptul cd ameliorarea controlului glicemic
imbunatateste raspunsul imun (pare mai evident la bolnavii cu
tratament insulinic), in special functia neutrofilelor si evolutia
pneumoniei. Putine sunt trialurile care sa examineze legatura
intre controlul strict al glicemiei si ameliorarea prognosticului
bolii, insa este imperativa necesitatea controlului glicemic
foarte atent la diabeticii cu infectii [13].

Concluzii

Diabetul zaharat este un factor favorizant pentru
contractarea pneumoniei comunitare, care a fost inregistrat in
16% pacienti inclusi in studiu.

La pacientii cu diabet zaharat decompensat evolutia
pneumoniei mai des este grava, nivelul glicemiei peste 11 mmol/
1 fiind confirmat ca si predictor al severitatii pneumoniei
comunitare. Contributia independentd a DZ la evolutia nefasta
a PC nu a fost confirmata in studiul prezent.
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