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RESUMO

Objetivo: Analisar a incidéncia de colecistite em pacientes diabéticos, bem como seu diagnéstico e
tratamento. Revisdo bibliografica: A colecistite aguda constitui um processo patolégico inflamatério da
vesicula biliar consequente a obstrucao aguda do ducto cistico. Ademais, apresenta-se como uma urgéncia
cirirgica que requer hospitalizagcao para tratamento. Dentre os fatores de risco para colecistite, a Diabetes
Mellitus (DM) é um dos principais. Afinal, € uma sindrome metabdlica de origem mudiltipla, decorrente da falta
daincapacidade de a insulina exercer adequadamente seus efeitos, causando hiperglicemia. Atualmente, nao
ha diretrizes amplamente aceitas sobre o tratamento da colecistite em diabéticos, possivelmente devido a
grande variabilidade nas apresentagdes clinicas e na resposta ao tratamento por esses pacientes. Portanto,
o tratamento da DM e o da colecistite s&o feitos de formas independentes, sendo o desta cirurgico e o da DM
clinico. Ainda, durante o p0s-cirargico, por possuirem inflamacdo crdnica no organismo, 0s pacientes
diabéticos estdo mais propensos a complicacdes infecciosas. Consideragdes finais: A DM tipo 2 constitui
um importante fator de risco para a ocorréncia de colecistite, uma vez que essa sindrome metabdlica provoca
inimeras alteragdes no metabolismo, culminando em uma sobrecarga da vesicula biliar.

Palavras-chave: Colecistite Aguda, Diabetes Mellitus, Epidemiologia Clinica.

ABSTRACT

Objective: To analyze the incidence of cholecystitis in diabetic patients, as well as its diagnosis and treatment.
Bibliographic Review: Acute cholecystitis is an inflammatory pathological process of the gallbladder resulting
from acute obstruction of the cystic duct. Furthermore, it presents itself as a surgical emergency that requires
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hospitalization for treatment. Among the risk factors for cholecystitis, Diabetes Mellitus (DM) is one of the main
ones. After all, it is a metabolic syndrome of multiple origin, resulting from the lack of insulin's inability to
adequately exert its effects, causing hyperglycemia. Currently, there are no widely accepted guidelines on the
management of cholecystitis in diabetics, possibly due to the wide variability in clinical presentations and
response to treatment by these patients. Therefore, the treatment of DM and cholecystitis are carried out
independently, the latter being surgical and the clinical DM. Also, during the postoperative period, because
they have chronic inflammation in the body, diabetic patients are more prone to infectious complications. Final
considerations: Type 2 DM is an important risk factor for the occurrence of cholecystitis, since this metabolic
syndrome causes numerous changes in metabolism, culminating in an overload of the gallbladder.

Keywords: Cholecystitis, Acute, Diabetes Mellitus; Clinical Epidemiology.

RESUMEN

Objetivo: Analizar la incidencia de colecistitis en pacientes diabéticos, asi como su diagnéstico y tratamiento.
Revision Bibliografica: La colecistitis aguda es un proceso patolégico inflamatorio de la vesicula biliar
resultante de la obstruccion aguda del conducto cistico. Ademas, se presenta como una emergencia
quirargica que requiere hospitalizacion para su tratamiento. Dentro de los factores de riesgo para la colecistitis,
la Diabetes Mellitus (DM) es uno de los principales. Al fin y al cabo, se trata de un sindrome metabdlico de
origen multiple, resultante de la falta de capacidad de la insulina para ejercer adecuadamente sus efectos,
provocando hiperglucemia. Actualmente, no existen guias ampliamente aceptadas sobre el manejo de la
colecistitis en diabéticos, posiblemente debido a la gran variabilidad en las presentaciones clinicas y la
respuesta al tratamiento de estos pacientes. Por tanto, el tratamiento de la DM y la colecistitis se realizan de
forma independiente, siendo esta Ultima quirargica y la clinica de la DM. Ademas, durante el postoperatorio,
debido a que tienen una inflamacidn crénica en el cuerpo, los pacientes diabéticos son més propensos a
complicaciones infecciosas. Consideraciones Finales: La DM tipo 2 es un importante factor de riesgo para
la aparicion de colecistitis, ya que este sindrome metabdlico provoca numerosas alteraciones en el
metabolismo, culminando en una sobrecarga de la vesicula biliar.

Palabras clave: Colecistitis Aguda, Diabetes Mellitus, Epidemiologia Clinica.

INTRODUCAO

A colecistite aguda se trata de um processo inflamatorio da vesicula biliar advinda da obstrugéo do ducto
cistico. A etiologia mais frequente é a litiase biliar, responsavel pela grande maioria dos casos (ARAUJO PC,
2022). O Brasil possui alto indice de internagfes por colecistite, com incidéncia de cerca de 125 internacdes
para cada 100 mil habitantes no ano de 2017. Ainda, ha predominio da doenga nos pacientes que possuem
obesidade ou sobrepeso, no sexo feminino, na faixa etaria maior que 40 anos e quando ha histéria familiar
de 1° grau (FLORA H, et al., 2022).

A diabetes mellitus (DM) consiste em distdrbio metabdlico onde a produgéo ou a efetividade da insulina é
afetada, assim, a glicose ndo é movida para o espaco intracelular e permanece em altos niveis na corrente
sanguinea. A DM tipo 1 (DM1) possui origem autoimune e tem alta prevaléncia desde a populacéo pediétrica,
consistindo primariamente na falha de secrecéo da insulina (GUYTON AC e HALL JE, 2017). J4 a DM tipo 2
(DM2) origina-se na resisténcia periférica a insulina. E imperativo o entendimento das caracteristicas desta
enfermidade, visto que é muito comum em todo o mundo e o Brasil € o quarto pais com maior niumero de
portadores de DM, totalizando 12,5 milh6es de doentes (VINAY K, et al, 2020; SBD, 2019).

A colecistite aguda possui estreita relagdo com a DM2, devido as consequéncias metabolicas que
impulsionam o seu agravamento. Comumente, observa-se hipercolesterolemia nesses pacientes, o que
aumenta a excrec¢do biliar de colesterol e impulsiona a formacgéo de calculos biliares. Além disso, ocorre déficit
da motilidade da vesicula biliar, 0 que aumenta a propenséo a litiase e pode piorar eventos inflamatérios

REAMed | Vol. 23(1) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAMed.e11928.2023 Pagina 2 de 7


https://doi.org/10.25248/REAMed.e11928.2023

7%jacervo+ | . »
A index base Revista Eletronica Acervo Médico | ISSN 2764-0485

(SOUZAY, et al, 2022; SERBAN D, et al., 2021). Ademais, a escolha do tratamento clinico da DM2 deve ser
singular, pois algumas classes aumentam o risco de desenvolvimento de colecistite (HE L, et al., 2022).

Por fim, devido a evidente relacdo entre a colecistite aguda e o DM2, este estudo possui como objetivo
analisar e explicar a maior incidéncia de colecistite aguda em pacientes previamente diagnosticados com
diabetes mellitus tipo 2.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Definicdo e Epidemiologia da Colecistite

A colecistite aguda constitui um processo patolégico inflamatdrio da vesicula biliar consequente a
obstrucao aguda do ducto cistico. Embora seja mais frequente no sexo feminino, o nimero de pacientes do
género masculino aumenta com o avanco das faixas etérias, chegando a 30% dos casos acima dos 65 anos.
Essa patologia se trata de urgéncia cirdrgica e geralmente requer hospitalizagdo. A etiologia mais frequente
é a litiase biliar, responséavel por 90% dos casos (ARAUJO PC, 2022).

A colecistite apresenta alta incidéncia, variando entre 6 e 22%. Nos Ultimos anos, observou-se um aumento
devido & crescente prevaléncia da obesidade, especialmente na populagéo infanto-juvenil (HJALTADOTTIR
K, et al., 2020).

Sua etiologia molecular é controversa, mas a estase, a isquemia, a injdria por reperfuséo e os efeitos dos
mediadores proé-inflamatérios eicosandides sdo apontados como principais causas. Pode apresentar evolugéo
mais rapida e evoluir para complicacdes mais graves, como perfuracdo, gangrena ou empiema. Essas
ocorrem mais frequentemente em pessoas idosas, diabéticos, vitimas de politrauma ou queimaduras,
pacientes em nutricdo parenteral de longa data, ap0s cirurgias extensas e durante quadros sépticos (IBRAHIM
M, et al., 2018; HIALTADOTTIR K, et al., 2020).

Defini¢cdo e Epidemiologia da DM2

A DM é uma sindrome metabdlica de origem multipla, decorrente da falta de insulina e/ou da incapacidade
de a insulina exercer adequadamente seus efeitos. Esta é caracterizada principalmente por hiperglicemia e é
dividida em tipo 1 e tipo 2 (BRASIL, 2020). A DM1, ou idiopética, ocorre mais comumente durante a infancia,
é caracterizada pela destruicdo autoimune das células 3 das llhotas de Langerhans e resulta na incapacidade
de produzir insulina (GUYTON AC e HALL JE, 2017).

Por outro lado, a DM2 é causada pela reducdo da sensibilidade dos tecidos-alvo ao efeito da insulina,
conhecida como resisténcia a insulina. Para superar a resisténcia a insulina e evitar o acimulo de glicose no
sangue, deve haver um aumento na quantidade de insulina secretada. Embora a etiologia da DM2 seja
multifatorial, sabe-se que o fator hereditario tem uma grande importancia. Existe também correlagao
significativa entre a sindrome metabdlica, obesidade, maus habitos de vida e a DM2 (VINAY K, et al, 2020).

A DM2 é considerada uma das principais ameacas a salde no Século 21, sendo a 72 causa de morte
globalmente. Estimativas globais indicam que 415 milhdes de pessoas vivem com DM e esse nimero podera
chegar a 640 milhdes em 2040 (GUARIGUATAL, et al, 2014; COZMA MA, et al., 2022).

O Brasil ocupa o0 4° lugar no ranking mundial de paises com o maior nimero de pessoas diabéticas,
contabilizando 12,5 milhGes de pessoas (SBD, 2019; MALTA, et al, 2019). Ainda, a DM2 esté relacionada a
complicag8es neuroldgicas, vasculares e maiores riscos de infecgbes (COZMA MA, et al. 2022). No Brasil, a
prevaléncia de DM2 é aproximadamente 7,4% em adultos com idade entre 30 e 69 anos (COSTA AF, et al.,
2017; FLORA HS, et al., 2022).

Relagdes da Colecistite Aguda com a DM

O principal fator de risco para o desenvolvimento da colecistite é a presenca de litiase biliar. Ainda, os
principais fatores de risco que estdo associados ao aumento da incidéncia de colelitiase e,
consequentemente, da colecistite aguda, sdo: sindrome metabdlica, envelhecimento e histéria familiar
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(FLORA H., et al., 2022). Maiores circunferéncias abdominais também estdo diretamente associadas ao
desenvolvimento da DM2, pois provocam hiperinsulinemia, resisténcia insulinica, hiperleptinemia,
hiperlipidemia e disfungdo da vesicula biliar (CAMILLERI M, et al., 2017).

Desde a década passada, Ikard RW (1991) contribuiu com os estudos que relacionavam o maior indice de
desenvolvimento de litiase biliar em pacientes diabéticos. O autor descreveu que, em pacientes diabéticos,
ocorre um déficit funcional da vesicula biliar causado por etiologias até entdo desconhecidas. Essa fungao
reduzida cria um 6rgéo flacido e com o esvaziamento de bile prejudicado, mecanismos que estao intimamente
ligados a formacao de litiase biliar (IKARD RW, 1991).

Atualmente, ja foram descritos mecanismos patol6égicos que indicam relacbes entre diabetes, obesidade
e tabagismo com o maior desenvolvimento da colelitiase. Além disso, estudos descreveram que individuos
com predisposicdo genética para DM2, alto IMC e obesidade possuem maiores riscos de adquirir litiase biliar.
A fisiopatologia esté associada principalmente a dislipidemia que a DM2 gera. Altos indices de triglicerideos
e de lipoproteinas de muito baixo peso, e baixo niveis de lipoproteinas de alto peso, estdo mais presentes
nos pacientes com DM2 do que em popula¢cdes sem comorbidades cardiovasculares (COZMA MA, et al.
2022).

A dislipidemia, associada a alteracdes metabdlicas, originam secrecao hepética de bile hipersaturada de
gordura e elevam o risco de colelitiase. Ainda, a DM2 causa hipomotilidade da vesicula, diminuicdo da
secrecao de acidos da bile e maior precipitagdo e cristalizacéo do colesterol (YUAN S, et al., 2022; COZMA
MA, et al. 2022). Além disso, a literatura descreve que a litiase de pacientes com DM2 possuem maiores
exotoxinas de bactérias, DNA e proteinas, quando comparadas a pacientes ndo diabéticos (COZMA MA, et
al. 2022).

Outra relagédo fisiopatologica € a neuropatia diabética, que pode causar disfuncdo no esfincter de Oddi,
resultando em estase biliar e colestase. Outrossim, a DM2 leva a discinesia do gastrointestinal, a qual eleva
o pH e os niveis de bactérias anaerdbicas. Essa elevacdo acelera a producdo de &cido desoxicélico, o
elevando, o que aumenta a cristalizacdo do colesterol e aumenta a incidéncia de colelitiase (COZMA MA, et
al. 2022).

A DM possui estreita relagdo com o mau progndstico da colecistite aguda, pois esta associada a maiores
indices de complicagbes, como a colecistite enfisematosa (LEMOS LN, et al., 2019). Ainda, a DM2 esta ligada
a maior suscetibilidade a infecgdes, a fisiopatologia desta predisposicao € explicada por: redugdo da resposta
de células T e neutrdfilos; e diminuicdo da funcdo de migracdo, fagocitose e morte intracelular nestes
pacientes (COZMA MA, et al. 2022). Por fim, a DM2 possui impacto na fisiopatologia da colelitiase e na maior
suscetibilidade a infec¢des, portanto, maiores indices de colecistite sdo encontrados nesses pacientes.

Diagnéstico da Colecistite Aguda

N&o hé diferencas no diagndéstico entre os pacientes diabéticos, sendo os critérios usuais aplicados. Dentre
estes, 0 sintoma mais frequente durante a evolugcdo natural da doenca € a dor em hipocéndrio direito
(HD), a qual pode irradiar para o epigastro e para a regido escapular direita. Além disso, o paciente costuma
relatar um fator desencadeante importante do episddio algico, como a ingestao de alimentos ricos em lipideos.
Ainda, frequentemente relata nduseas, vomitos e febre alta. O diagndstico deve ser suspeitado clinicamente
e, durante o exame fisico, é possivel observar a presenca do sinal de Murphy e defesa muscular (JUNIOR
ES, etal., 2021).

Entretanto, pacientes diabéticos podem ter sintomatologia diferente do usual, demandando alto nivel de
suspeicdo pelo médico (SERBAND D, et al., 2021). A ecografia abdominal € comumente utilizada para o
diagnoéstico devido a sua alta disponibilidade e boa sensibilidade, mas é exame operador dependente e podem
ser necessarios outros estudos de imagem. Achados ecogréficos importantes para o diagnéstico incluem
distenséo da vesicula biliar, espessamento da parede maior que 4 mm, auséncia de contratilidade da vesicula
biliar, imagem de duplo halo, gas intramural, colecBes perivesiculares e sinal de Murphy ecogréfico
(GONZALES GR e ALDECO AEC, 2020).
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Tratamento Clinico da DM e seus Riscos para Colecistite

O tratamento da DM2 deve ser multiprofissional e a escolha do medicamento hipoglicemiante deve ser
individualizado, pois ha uma larga quantidade de classes medicamentosas que podem auxiliar no controle
glicémico. Entretanto a classe dos Inibidores da Dipeptidil-Peptidase-4 (iDPP4), os quais sdo amplamente
utilizados atualmente, podem afetar a motilidade da vesicula biliar pés-prandial. Portanto, varios estudos ja
foram realizados para descrever a relagédo entre essa classe e o desenvolvimento da colelitiase e, portanto,
da colecistite.

He L, et al. (2022) realizaram uma metanalise com 82 estudos clinicos com 104.833 pacientes
diagnosticados com DM2, para relacionar varias classes hipoglicemiantes com o desenvolvimento da
colecistite. Foi encontrada uma associacdo importante entre a classe de iDPP4 e maior risco de doencas
biliares quando comparada ao placebo ou drogas néo incretinomiméticas. Ainda, foi descrita relacdo com a
duracao do tratamento clinico: quanto maior a duragao (= 26 semanas), maior também o risco de litiase biliar
e colecistite. Quando avaliado periodos menores (< 26 semanas), essa relacdo néo foi estabelecida. Ademais,
na comparagdo com a classe de inibidores do cotransportador de sédio-glicose-2 (SGLT2), ndo houve
aumento do risco de colecistite. Portanto, uma melhor opcao de tratamento da DM2 em pacientes que ja
possuem litiase biliar e outros fatores de risco para a colecistite, seria a utilizagéo de inibidores da SGLT2.

Tratamento Cirargico da Colecistite Aguda

A colecistectomia é o procedimento cirdrgico com maior volume global e passou por uma grande evolugao
a partir de 1985, quando foi introduzida a técnica laparoscopica. Esta foi amplamente utilizada a partir de 1990
(TOWNSEND C, et al, 2019). No Brasil, no intervalo de 2011 a 2021, foram realizadas 62.623
colecistectomias abertas e 53.103 colecistectomias laparoscopicas, totalizando 115.726 cirurgias (BRASIL,
2020). Quando comparada a técnica aberta, diversas vantagens se tornam claras: resultado esteticamente
agradavel, feridas operatérias reduzidas, menor tempo de internagcdo e menor chance de contaminagéo
(FENG J, et al., 2019).

A colecistectomia videolaparoscépica é o padrdo-ouro para tratamento da colecistite aguda, por ser menos
invasiva e mais segura que a cirurgia por laparotomia (GONZALES GR e ALDECO AEC, 2020; TOWNSEND,
C. et al., 2019; SILVA VHV, et al., 2022). A DM, por outro lado, deve ser tratada de forma ambulatorial,
demandando abordagem multidisciplinar. Entretanto, é imperativo o controle adequado da glicemia durante a
internacéo hospitalar, o pré-operatério e o pos-operatorio, sendo a insulinoterapia uma opcgao viavel para tal
(FENG J, et al., 2019).

A colecistectomia laparoscoépica é indicada para pacientes com colecistite, litiase biliar sintomatica e
demais agravos hepatobiliares que resultem em beneficios clinicos com esse procedimento (HASSLER KR,
et al., 2022). O principal diferencial relativo as vantagens desta técnica fica evidenciado em duas pesquisas
brasileiras, as quais evidenciaram uma acentuada diferenca na taxa de mortalidade laparoscopica, na
magnitude de 10 vezes menor, em média. Um destaque importante para o contexto da saude publica brasileira
€ o custo.

Silva VHV, et al. (2022) demonstraram diferenca de R$78,54 entre a laparoscépica e a aberta, 0 que,
quando levado em conta o nimero de cirurgias realizadas pelo Sistema Unico de Saulde, se torna valor
expressivo.

Um aspecto importante a ser levado em conta é a conversdo para cirurgia aberta. Rodriguez LJV, et al.
(2017) evidenciaram que os principais motivos da conversao foram: aderéncias, ndo visualizacéo da vesicula
biliar, plastrdo vesicular e fistula do ducto cistico, porém, € importante ressaltar que quaisquer situacdes de
dificil resolucéo laparoscépica podem requerer conversao.

Ainda, Martins VCM (2018) prop6s uma analise de critérios clinico-epidemioldgicos para prever a
conversdo, e 0s seguintes fatores foram correlacionados: sexo masculino, escore ASA, historia prévia de
colecistite, neutréfilos > 10.000 células/mm?3 e niveis aumentados de TGO e TGP séo correlacionados com
maior risco de converséo, além disso, foi corroborado por Carrizo SP, et al. (2020).
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Por fim, varios estudos relataram que pacientes diabéticos sdo mais predispostos a formas graves de
colecistite aguda, sugerindo que mesmo a litiase biliar assintomatica deva ser tratada. Embora evidéncias
empiricas relatadas por cirurgides sugiram que cuidados especiais devam ser tomados no manejo de
pacientes diabéticos com condigbes biliares, ndo ha diretrizes amplamente aceitas sobre o assunto
(SERBAND D, et al., 2021).

Complicacdes da Colecistite em Pacientes Diabéticos

Para o desenvolvimento da colecistite, a obstru¢cdo do ducto cistico é fundamental. S6 assim, associado a
proliferacéo bacteriana, sera desenvolvida a patologia. A causa mais comum dessa obstrucédo é a litiase biliar,
ja discutida anteriormente. Ja a colonizacao bacteriana, normalmente é um fator predisponente, pois a bile e
o trato biliar sdo geralmente estéreis. A DM2, por meio de neuropatia e angiopatia, resulta em maior estase
biliar e aumenta o risco de infeccdes biliares. Entretanto, ndo havera repercusséo clinica se o fluxo de bile
estiver normalizado. Por outro lado, quando ha o aumento da pressao da vesicula, a partir da obstrugao do
ducto, hd aumento da proliferagdo bacteriana, o que pode levar a translocac¢fes do foco infeccioso, causando
colangite ou até mesmo infec¢des sistémicas. Quando ocorre colangite, a literatura descreve maiores indices
de mortalidade e de recorréncia nos pacientes com DM2 (COZMA MA, et al., 2022; KAPLAN U, et al., 2021).

Pacientes diabéticos estdo mais propensos a complica¢gbes infecciosas, devido a resposta imunoldgica
deficitaria e aos danos da microvasculatura (HAINAROSIE R, et al., 2018). Entre elas, destaca-se a colecistite
enfisematosa, um tipo de inflamag&o aguda da vesicula na qual hd necrose do érgéo e sua colonizagéo por
microrganismos produtores de gés, que configura emergéncia cirtrgica (ARAUJO PC, 2022). Ligado a isso,
também existe maior risco para colecistite gangrenosa, que consiste em necrose com perfuragdo da vesicula
biliar (LACKA M, et al., 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

A DM é um fator de risco importante para o mau prognostico da colecistite aguda, devido as diversas
alteragc6es metabolicas observadas nestes pacientes. Por isso, seu diagndéstico precoce torna-se ainda mais
importante nesta populagdo, possibilitando a realizacdo da colecistectomia laparoscopica de urgéncia
precoce, em busca de reduzir a morbimortalidade associada.
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