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RESUMO

A infeccio necrotizante ¢ a forma mais grave de infecgao da pele e dos tecidos moles, rapidamente progressiva e frequentemente letal
se ndo for diagnosticada e tratada precocemente. No entanto, num estadio inicial, a clinica é semelhante as outras infec¢des da pele e
tecidos moles graves, e o diagndstico baseia-se essencialmente num elevado nivel de suspeicao. O indice de LRINEC (Laboratory Risk
Indicator for Necrotizing Fasciitis) foi elaborado para avaliar o risco de um doente estar a desenvolver uma infec¢io necrotizante, e deste
modo ser um instrumento Util nesta fase inicial. Os autores propuseram-se a realizar um estudo retrospectivo de todas as infec¢oes da
pele e tecidos moles complicadas admitidas em internamento entre Outubro de 2004 ¢ Outubro de 2009. Neste periodo foram ad-
mitidos 327 doentes com infec¢des complicadas, dos quais 313 apresentavam infecgbes complicadas ndo necrotizantes e 14 infecgoes
necrotizantes. O {ndice de LRINEC foi aplicado a 282 doentes mostrando, nesta série, que este seria um instrumento valido e com
elevada sensibilidade (92,8%) para o diagndstico das infeccoes necrotizantes.

Palavras Chave: Fusceite necrotizante, LRINEC, infeccio da pele e tecidos moles.

ABSTRACT

Necrotizing infection is the most severe type of skin and soft tissue infection. Due to its rapidly progressing feature and to its non-ear-
lier diagnostic and treatment is a life-threatening emergency. However, in an initial stage, clinical manifestations are similar to others
skin and soft tissue infections and, the diagnosis is mainly based on high level of suspicion. The LRINEC (Laboratory Risk Indicator for
Necrotizing Fasciitis) score was created to evaluate the eventual risk that a patient have to develop a necrotizing infection and so to be an
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useful tool to apply in the early stages of the disease. A retrospective review was performed on patients admitted in our unit, between
October 2004 and October 2009, with skin and soft tissue infections. During that period, a total of 327 patients were hospitalized
with complicated infections, which 313 had complicated non-necrotizing infections and the remaining 14 had necrotizing type. The

LRINEC score was applied to 282 patients. A high sensitivity, around 92,8%, is presented, which allows to demonstrate that this is a

valid tool in our series of patients for the diagnosis of necrotizing infections.

Key words: Necrotizing fasciitis, LRINEC, skin and soft tissue infection.

INTRODUCAO

As infecgoes da pele e tecidos moles (IPTM) sao

frequentes, 2

no entanto o grupo que mais preocupa
o clinico é o das infeccoes necrotizantes (INec) dado
serem raras, de progressao fulminante e com elevada
taxa de morbimortalidade.>*

Existem na literatura intimeras classificacoes. Den-
tre elas, a classificagao da Food and Drug Administra-
tion , segundo a qual as infecges sdo estratificadas de
acordo com o grau de gravidade e localiza¢io. Sendo
assim, as infecgoes podem ser divididas em dois gran-
des grupos, as infeccoes da pele e tecidos moles nao
complicadas e as complicadas.?>©

As infecgoes complicadas (IC) constituem um dos
motivos mais frequentes de internamento hospitalar.
A este grupo pertencem as infecgdes necrotizantes que
se destacam pela sua fisiopatologia e viruléncia. Por
este motivo alguns autores dividem as infec¢des com-
plicadas da pele e tecidos moles em nao necrotizantes
(INN) e necrotizantes (INec).?>% Num estadio ini-
cial ¢ dificil distinguir clinicamente a infec¢io necro-
tizante das restantes, exigindo um elevado indice de
suspeita diagndstica.

Wong et al’ publicaram em 2004 um indice de
risco de infec¢io necrotizante (LRINEC). (quadro I)
Este indice apoia-se em resultados laboratoriais do
doente na admissao, e mostrou ser util na distingao
entre infeccoes nio necrotizantes, que respondem
bem ao tratamento médico, das infec¢oes necrotizan-
tes que, para além do tratamento médico, necessitam
também de desbridamentos cirdrgicos agressivos e

imediatos.” 12

Quabro I — Indice de LRINEC (Laboratory Risk Indicator for Ne-

crotizing Fasciitis)

Dados laboratoriais Pontuagao

PCR 2 150 mg/ml 4
Leucdcitos

1525/ mm? 1
> 25/ mm?3 2
Hemoglobina

*11.0-13.5 g/dL 1
°<1lg/dL 2
Sédio sérico < 135 mEq/L 2
Creatinina sérica> 1.6 mg/dL (141 mmol/L) 2
Glicose sérica> 180 mg/dL (10 mmol/L) 1

Total < 5 pontos indica baixo risco (< 50% de probabilidade) de INec;
6 -7 pontos risco intermédio (50%-75% de probabilidade) de INec; 28
elevado risco (75% de probabilidade) de INec.

Dados de Wonget al®, Anayaand Dellinger(lo) and Puvanendran et al®3

OBJECTIVOS E METODOS

Os autores pretenderam aplicar o indice de LRI-
NEC ao risco de INec, com a finalidade de se avaliar
se este pode ser usado como instrumento que permita
melhorar a acuidade diagndstica das infecgdes necro-
tizantes na admissao no Servigo de Urgéncia. Assim
sendo, avaliaram-se retrospectivamente os processos
clinicos de todos os doentes internados, no periodo
compreendido entre Outubro de 2004 e Outubro de
2010, com o diagndstico de infeccao da pele e tecidos
moles no Servigo de Cirurgia 1 do Centro Hospitalar
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Tondela- Viseu. Seguindo a classificagio da Food and

3,5,6

Drug Administration, os dados recolhidos foram

agrupados em dois grupos:

— infecgoes ndo complicadas: abcessos simples, furin-
culo, impetigo e celulite superficial

— infecgoes complicadas: infecgbes que envolvem
os tecidos mais profundos, que necessitam de
intervencio cirtrgica (Glceras infectadas, quei-
maduras infectadas, abcessos profundos) ou com
co-morbilidades que complica o tratamento da
infec¢ao (diabetes mellitus, doenca arterial peri-

férica, insuficiéncia renal crénica, etc.).>>8

Foram excluidos da nossa série os doentes com
infec¢do da ferida operatéria, abcesso perianal e quisto
pilonidal infectado.

Foi realizada uma anélise descritiva ao grupo de
dados das infec¢des complicadas o qual foi ainda
subdividido em infeccoes nao necrotizantes (INN) e
necrotizantes (INec). A andlise comparativa dos dados
nao foi efectuada por nio contemplar um ndmero de
casos estatisticamente significativo para as infeccoes
necrotizantes. As varidaveis estudadas foram: sexo,
idade, patologias associadas, dias de internamento,
febre na avaliagao inicial, antibioterapia oral prévia,
estudo microbioldgico, tratamento e mortalidade.
Calculou-se o LRINEC com os dados laboratoriais
obtidos dos processos, com posterior avaliagio de
teste diagnostico.

RESULTADOS

Entre Outubro de 2004 ¢ Outubro de 2009 foram
internados 365 doentes com o diagnéstico de infec-
¢oes da pele e tecidos moles. Este nimero representa
3,94% dos internamentos neste periodo. Diagnosti-
caram-se 38 infec¢oes nao complicadas, 313 infecgoes
complicadas nao necrotizantes (INN) e 14 infecgoes
necrotizantes (INec). As infec¢oes nao complicadas
eram maioritariamente celulites superficiais. A distri-
buigao de cada grupo porano estd descrita no quadro II.

@

Quabro II — Doentes internados por infecgoes da pele e tecidos moles

complicadas
Ano INC INN INec
Out/Dez 2004 3 19 0
2005 7 52 1
2006 12 70 0
2007 10 66 2
2008 4 59 6
Jan/Out 2009 2 47 5
Total (%) 38(10%) 313(86%) 14(4%)

INN (infec¢bes nao necrotizantes); INec ( infec¢bes necrotizantes)

Procedeu-se a anélise entre os dois grupos de infec-
¢oes complicadas, num total de 327 doentes (qua-
dro III). Verificaram-se vdrias semelhangas entre
ambos: média de idade (63-65 anos), predominancia
do sexo masculino e cerca de 28-29% dos casos jd
haviam sido medicados com antibiético oral no domi-
cilio, sem melhoria ou mesmo agravamento clinico.
Entre 36 244% dos doentes tinham a admissao tempe-
ratura igual ou superior a 37,5°C. A porta de entrada
da infecgio apenas foi identificada em 169 casos, dos
quais 7 desenvolveram infecgao necrotizante.

Os doentes internados com infecgoes complicadas
nio necrotizantes apresentavam como patologia asso-
ciada: diabetes mellitus (38%), hipertensao arterial
(35%), insuficiéncia venosa (20%), patologia cardiaca
(9%). No entanto no grupo dos doentes internados
por infec¢do necrotizante constatou-se que o alcoo-
lismo era a patologia predominante (20%), seguido da
patologia cardiaca (16%), hipertensao arterial (16%),
e por fim, diabetes mellitus (8%). Neste grupo quatro
doentes nio apresentavam co-morbilidades.

Apenas se conseguiram obter dados sobre exame
microbioldégico em 42 dos 327 doentes, pelo que nio
podemos inferir sobre os agentes bioldgicos patogé-
nicos. Em relagao a antibioterapia usada no interna-
mento, a terapéutica de largo espectro foi a preferida,
com o recurso a carbapenemes (76%), seguindo-se a
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Quabro III — Caracterizagao da amostra

Infecgdo complicada
(n total = 327)

Quabro IV — Tratamento cirtirgico

Infecgao complicada

(n total = 327)

INN ( infeccoes nio necrotizantes); [Nec (infec¢des necrotizantes)

amoxicilina-dcido clavulanico (12%) e a ciprofloxa-
cina (8%).

A média de dias de internamento foi de 8,61 dias
(INN) versus 44,5 dias (INec). De referir ainda que
metade dos doentes com INec estiveram internados
na Unidade de Cuidados Intensivos.

O tratamento cirdrgico (quadro IV), contemplou
a drenagem de abcessos, desbridamento de tecidos,
fasciotomias e amputacoes. Foi realizado em 79 dos
casos de INN (25,2%), a maioria procedimentos
simples ou amputagdes por infecgio dos membros
inferiores. No grupo das INec 12 doentes (85,7%)
necessitaram de tratamento cirtrgico, todos desbri-

INN INec INN INec
(n=313) (n=14) (n=313) (n=14)
Meédia de Idade (anos) 65.28 63.5 Clhuzhs (171\1917 2(151/;/:))/2)) (Illje/c 8(;1/70{)(2)
Sexo (n/%) ’ ’
d 175/55,9% 11/78,6% Drenagem de abcesso 23 0
Q 138/44,1% 3/21,4% Desbridamento de tecidos 14 9
Co-morbilidades (n/%) Fasciotomia 1 3
DM 120/38% 2/ 14% Amputagbes minor 25 1
HTA 109/35% 4/29% Amputagdes major 16 0
Insuf. Venosa 62/20% - Orquidectomia 0 2
Patologia Cardiaca 28/9% 4/29% Colostomia 0 1
Alcoolismo 15/4,8% 5/ 35,7% Cirurgia reconstrutiva 3 9
Trauma 19/6,1% 1/4% INN (Infeccbes ndo necrotizantes); INec (Infecgdes necrotizantes).
Sem co-morbilidades 0 4/ 29%
Outras 103/33% 51/35,7%
Febre a4 admissio (n/%) 139/44,4% 5/35,7%
Antibloterapia prévia (n/%) yp— p— damer%tos cirﬁrgico.s alargados. Nove .destes doentes
necessitaram de re-intervengdes cirurgicas, quer para

Média dias de internamento 8.6 44,5 novo desbridamento de tecidos necrosados, quer para

posterior cirurgia reconstrutiva. Os dois doentes deste
grupo que nao foram operados faleceram por choque
séptico no dia da admissao, e o diagndstico de infec-
¢ao necrotizante feito por bidpsia pés morte.

A mortalidade global (quadro V) foi de 9 doen-
tes (2,75%), sendo que quatro casos pertenciam ao
grupo INN (1,28%) e cinco ao grupo INec (35,71%)
(quadro IV). Neste ultimo grupo 3 doentes faleceram
nas primeiras 24 horas.

Os autores apenas obtiveram dados suficientes para
o cilculo do indice LRINEC em 282 doentes: infec-
¢oes necrotizantes (14 doentes) e infeccoes nao necro-
tizantes (268 doentes). Para a sua validac¢io avaliou-se
o risco a entrada para infec¢io necrotizante (score> 06).
Obteve-se uma sensibilidade elevada de 92,8% mas
uma especificidade baixa de 31,3%. O valor preditivo
positivo foi de 13,4%, o valor preditivo negativo de

99,5%. ¢ a acuidade de 69,9% (quadro VI).
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Quapro V — Mortalidade

Infecgao complicada

(n total = 327)

INN INec

(n=313) (n=14)
Mortalidade (total) (n/%) 4/1,3% 5/ 35,7%
Tratamento cirtirgico (n/%) 1/ 0,03% 3/21,4%
Tratamento médico (n/%) 3/0,09% 2/14,3%

Ao tratamento médico correspondem todos os doentes que nao foram
operados.
INN (infec¢bes nao necrotizantes); INec (infeccoes necrotizantes)

Quabro VI — Validagao do LRINEC

Pontuagao INN (268) INec (14) Total
>6 84 13 97
<5 184 1 185
Total 268 14 282

Sensibilidade = 92,8%

Especificidade = 31,3%

VPP= 13,4%

VPN=99,5%

Acuidade = 69,9 %

LRINEC (Laboratory Risk Indicator for Necrotizing Fasciitis); INN
(infec¢oes nao necrotizante); INec (infeccoes necrotizantes); VPP (valor
verdadeiro positivo); VPN (Valor verdadeiro negativo).

DISCUSSAO

As infecgdes da pele e tecidos moles englobam
vérias entidades. Podem localizar-se na epiderme,
derme, tecido subcutineo, fiscia ou musculo.®13 A
sua etiologia, as manifestagoes clinicas e a sua gravi-
dade podem ser muito diversas.>®%13

Tratam-se de infecgoes comuns sendo que a grande
maioria apresenta uma gravidade ligeira a modera-
da.! No entanto observou-se num estudo, sobre a

admissao hospitalar destas entidades nos EUA (entre

?

2000 e 2004), um aumento de 29% das infeccoes
graves.'1> As infecgbes necrotizantes ocorrem em
cerca de 0,04 casos por 1000 individuos/ano, com
aumento da sua incidéncia nas tltimas duas déca-
das.6:10,16-18

No nosso estudo verificamos que a taxa de inter-
namento desta entidade tem um peso de cerca de 4%
da globalidade dos internamentos, e que as infec¢oes
necrotizantes tém vindo a aumentar. O dogma de que
cada cirurgido tem contacto com apenas um destes
casos em toda a sua vida profissional parece estar a ser
refutado.!”

Existem vdrias classificages das infeccoes da pele
e tecidos moles baseadas na profundidade da infec-
a0, etiologia, localizacdo anatémica, fisiopatologia,
gravidade local e sistémica, etc, sendo a terminologia
muitas vezes confusa.!®!315 A classificacio ideal para
o cirurgiao, serd aquela que face aos dados da histéria
clinica, exame fisico e exames complementares o aju-
dem a estabelecer um diagnéstico e a melhor definir a
estratégia terapéutica.

A divisao em infecgoes complicadas e nido com-
plicadas da pele e tecidos moles é uma classificagao
descrita em 1998 pela Food and Drug Administration
(FDA) para o desenvolvimento de drogas antimi-
crobianas pela inddstria farmacéutica, e revista em
2010.3515) Os critérios de inclusio em cada grupo ja
foram referidos previamente. A escolha desta classi-
ficagao permitiu-nos agrupar os casos pela sua gra-
vidade. As infecgbes necrotizantes (fasceite necroti-
zante, miosite e gangrena) sio infec¢des complicadas
normalmente abordadas a parte, por serem raras e
com uma evolucio fulminante.>>815

Os critérios para internamento hospitalar das
infeccoes da pele e tecidos moles sao a vigilincia de
situagdes potencialmente graves, a presenca de sinais
de gravidade local e/ou sistémica, a administragao de
antibioterapia endovenosa e eventualmente necessi-
dade de desbridamentos, drenagens ou amputagoes
pelo cirurgiao.

A infec¢io necrotizante é um tipo de infecgao que
impoe um diagnédstico e tratamento precoce pois
em poucas horas pode ser fatal. O seu diagnéstico é
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essencialmente clinico, e, tal como j4 referido, a difi-
culdade estd em distinguir no estadio inicial as infec-
¢oes necrotizantes das nao necrotizantes, uma vez que
a clinica inicial é muito semelhante.

As infecgbes necrotizantes sio observadas mais
frequentemente no sexo masculino (2 a 3:1) e entre
os 38-44 anos. Baseando-nos no exame microbiolé-
gico podemos distinguir trés tipos de infec¢io necro-
tizante.> O tipo I é geralmente provocada por uma
infec¢do polimicrobiana (aerdbios e anaerébios),
como o Clostridium e o Bacteroides, que agem siner-
gicamente na propagac¢ao da infecgao. Neste tipo de
infec¢do, as localizages mais frequentemente impli-
cadas s30 o tronco e o perineo e estd associada a facto-
res de risco como imunodepressao, diabetes mellitus,
doenga vascular periférica, obesidade, insuficiéncia
renal crénica e alcoolismo. O tipo II estd associado
ao Streptococcus B-hemolitico do grupo A (podendo
ou nao estar presente o S. aureus) que produzem exo-
toxinas A,B,C, estreptolisina O e superantigénios que
propiciam a necrose dos tecidos. As estirpes associa-
das a proteina M-1 e M-3 sio as mais virulentas.!”-2!
Este tipo de infec¢ao atinge mais os membros e o
tronco. Habitualmente verificam-se em doentes mais
jovens, muitas vezes saudiveise imunocompetentes.(zz)
A porta de entrada pode nio ser identificada, ou
ainda haver uma histéria de trauma minor ou cirur-
gia recente.??

O tipo III é causado por bactérias gram-negativas
de origem marinha, habitualmente V. vulnificus.?

O diagnoéstico assenta essencialmente num elevado
grau de suspeicdo clinica. Apés a invasdo dos tecidos
pelos agentes patoldgicos sio produzidas toxinas e
enzimas, como a hialuronidase, colagenase, estrep-
toquinase e lipase que levam a necrose dos tecidos e
trombose de vasos. Isto impede os habituais mecanis-
mos de destrui¢ao oxidativa e a chegada do antibi6-
tico, levando a uma rdpida propagagao da infecgio
através da fascia. A necrose do tecido subcutineo e
pele surge mais tarde, isto ¢, a presenga de sinais cuta-
neos de infecgio. 2324
Foram descritos localmente 3 estadios, conforme a

progressdo da doenga. No estadio 1 surge dor intensa

e endurecimento que nio corresponde ao eritema que
se observa. No estadio 2 surgem vesiculas e bolhas.
No estadio 3 surge a necrose cutinea, crepitagio e
anestesia. O estadio 2 e 3 representam uma fase avan-
cada da infeccio. Sistemicamente pode surgir febre,
hipotensao, choque e faléncia multiorganica. A dis-
crepancia entre sinais e sintomas é também um alerta
para a gravidade da infecgao.!%-20-22:25

O estudo laboratorial, dependendo dos autores,
engloba os parimetros analiticos envolvidos na res-
posta sistémica a infec¢o. As guidelines dao indica-
¢ao que num doente com sinais locais e sistémicos
deverio ser efectuadas hemoculturas e culturas de
tecido com aspiragio por agulha ou bidpsia. No
entanto nem sempre so fdceis de obter e os resulta-
dos demoram virios dias. A biépsia com exploragio
cirtrgica de tecido da fdscia e masculo que mostram
necrose é diagnéstica.”-19-20-20

Os exames complementares de diagnéstico de ima-
gem (Radiografia, Tomografia Computorizada e Res-
sonincia Magnética) podem ser tteis a0 mostrar ar
ou edema da fiscia, indicativo da gravidade da situa-
(H0.6:2628

O tratamento passa por medidas de ressuscitagao e
suporte, antibioterapia endovenosa de largo espectro,
profilaxia do tétano e cirurgia.!*2%2

O tratamento cirtrgico deve ser imediato. Compre-
ende um desbridamento de todos os tecidos necrosa-
dos, podendo mesmo haver a necessidade de realizar
amputagdes. Por outro lado, e para evitar o sindrome
de compartimento, muitas vezes o doente tem que
ser submetido a realizagio de fasciotomias. Podem
ser necessarios desbridamentos cirtrgicos seriados até
haver um controlo da infec¢ao. Faz parte do tratamento
maximizar o estado nutricional destes doentes dado
o elevado estado catabdlico. Alguns autores propdoem
ainda a oxigenoterapia hiperbdrica para as infecgoes
por Clostridium e outros a administra¢ao de imuno-
globulina endovenosa nas infecgoes por S. B-hemoli-
tico ou S. aureus. A segunda fase do tratamento passa
pela cirurgia reconstrutiva e pela reabilitagio.!*-23-29-32
Quer devido 2 infecgao necrotizante, a agressi-

vidade cirtrgica ou ao longo internamento destes

( ; Aline Estela Medeiros Gomes, Milene Raquel Sd, Maria da Conceigio Guedes Marques, Luis Filipe Pinbeiro

N—"



doentes, a morbilidade ¢ elevada (cerca de 30% a
80%).19-21:3234 No entanto se diagnosticada preco-
cemente e com intervengao cirtirgica imediata pode
diminuir para os 10%. A unica varidvel preditiva de
sobrevida é o desbridamento cirtrgico precoce.?
Uma vez que o diagnéstico de infecgao necrotizante
¢ dificil em tempo atil Woung et al. desenvolveram
um indice para estimar o risco de desenvolvimento
de fasceite necrotizante — Laboratory Risk Indicator
for NeCrotizing Fasciitis (LRINEC). (quadro I) Deste
modo pretendiam conseguir uma triagem destes
doentes a admissao hospitalar para uma exploragio
cirrgica precoce, usando para isso valores labora-
toriais ( PCR, Leucécitos, Hemoglobina, Glicose e
Creatinina). Estratificaram o LRINEC em 3 grupos:
<6 — risco baixo, 6 a 7 — risco intermédio e >7 — risco
alto. Para um total > 6 pontos, obtiveram uma elevada
sensibilidade com um valor preditivo positivo de 92%
e uma elevada especificidade com um valor preditivo

9:10,12.33,3637 Estudos posteriores

negativo de 96%.
contradizem esta elevada sensibilidade (59,2 — 80%)
e especificidade (67- 83,8%).3%38 Embora seja usado
frequentemente, nao foi validado prospectivamente,
pelo que as recomendagdes sao que seja usado e inter-
pretado como mais um dado para o diagnéstico.>°

Verificamos no nosso estudo que as infecgoes necro-

tizantes apresentam comparativamente as infecgoes

complicadas uma taxa de mortalidade elevada (INec
—35,7% vs INN — 1,3%). Podemos presumir ainda
que as INec apresentam um elevado custo de recursos
hospitalares e sociais. Isto reflecte-se na disparidade
entre a média de dias de internamento entre as duas
(IC-8,61 dias vs INec — 44,5 dias), na necessidade de
re-intervengio cirdrgica e morbilidades decorrentes.

O indice LRINEC pode ser uma mais valia a uti-
lizar perante a suspeita de uma infeccio grave da pele
e dos tecidos moles. No nosso estudo este indice
apresenta uma sensibilidade elevada para a infecgao
necrotizante, apesar de termos identificado uma espe-
cificidade menor 4 descrita por outros autores. E limi-
tado por se tratar de um estudo retrospectivo e por
a amostra de doentes com infec¢cao necrotizante ser
pequena.

CONCLUSAO

Ap6s validacio do indice LRINEC, os autores sao
de opinido que, apesar dos valores de acuidade deste
teste serem inferiores aos descritos, este é um teste
reprodutivel, que pode ser aplicado aos nossos doen-
tes, auxiliando-nos na distingao entre uma infecgao
complicada e uma infecgao necrotizante. A clinica
prevalece no estabelecimento do diagnéstico.
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