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Resumo

Introdugéo: O SARS-CoV-2 apresenta uma intrigante estratégia de proliferacdo caracterizada por desenvolver infec¢des
multissistémicas. O monitoramento da doenga é imprescindivel e os exames laboratoriais geram marcadores para direcionar o
tratamento. Objetivo: Identificar as alterag6es hematologicas causadas pelo virus SARS-CoV-2 em pacientes internados em unidades
de terapia intensiva em um hospital em Ponta Grossa-Parana. Materiais e Métodos: Esta pesquisa foi realizada a partir de dados
coletados de pacientes internados na UTI COVID-19 em um hospital no Parana durante marco de 2021. As informagdes foram extraidas
de prontuérios, compreendendo as variaveis de hemogramas e analisadas via software Epilnfo 7.1.5.2. Resultados: A idade média dos
pacientes internados na UTI COVID-19 foi de 55,22 anos predominantemente por pacientes do género masculino. As faixas etarias com
maior frequéncia de internamentos foram entre 30 a 39 anos e 70 anos ou mais. Os parametros hematol6gicos eritrocitarios apresentaram
alteracBes quanto a dosagem de hemoglobina em ambos os sexos, e alteragdes no hematdcrito das pacientes femininas. Ja nos indices
hematimétricos ndo foram observadas variacdes importantes. Quanto aos parametros hematolégicos leucocitarios foi verificado
leucocitose majoritaria em mulheres, linfopenia e neutrofilia sem distingdo entre os sexos. Observou-se ligagdo entre a ocorréncia de
anemia e a evolucéo a 6bito. Cerca de metade dos pacientes internados em UTI, em ambos os sexos, apresentaram elevagfes no
Dimero-D, relacionando-se a evolugéo a 6bito. Concluséo: Varias alteragdes hematoldgicas foram observadas, que sugerem o uso do
hemograma como promissora ferramenta de monitoramento, contudo, ha demanda por novas investigagdes para o aprimoramento de
possiveis tratamentos.
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Abstract

Introduction: SARS-CoV-2 has an intriguing proliferation strategy and is characterized by the development of multisystemic infections.
Monitoring the disease is essential and laboratory tests generate markers to guide treatment. Objective: To establish the hematological
changes caused by the SARS-CoV-2 virus in patients hospitalized to intensive care units at a hospital in Ponta Grossa-Parana. Materials
and Methods: his research was carried out from data collected from patients admitted to the COVID-19 ICU in a hospital in Parané during
March 2021. The information was extracted through medical records, comprising the blood count variables and analyzed by the E pilnfo
7.1.5.2 software. Results: The mean age of patients admitted to the COVID-19 ICU was 55.22 years and predominantly male. The age
groups with the highest frequency of hospitalizations were between 30 to 39 years and 70 years or older. The erythrocyte hematological
parameters showed alterations regarding the hemoglobin dosage in both sexes, and alterations in the hematocrit of the female patients.
As for the hematimetric indices, no important variations were observed. As for the leukocyte hematological parameters, major leukocytosis
was observed in women, lymphopenia and neutrophilia without distinction between genders. There was a link between the occurrence of
anemia and the evolution to death. About half of the patients admitted to the ICU, of both genders, had elevations in D-dimer, which is
related to the evolution to death. Conclusion: Several hematological alterations were observed, which suggest the use of the blood count
as a promising monitoring tool, however, there is a demand for further investigations to improve possible treatments.
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Introducéo transmissdo, tornaram a pandemia pelo novo

. ~ . coronavirus tdo desafiadora (BUTANTAN, S/D).
Os virus sdo perspicazes em penetrar em .

células hospedeiras e utilizar o maquinario A infecco causada pelo SARS-Cov-2 &
enzimatico e molecular para sua reproducéo. Estes n_1u|t|33|stem|cg, ,embora tenhg predilecao pelo
seres sdo capazes de enganar e desafivar o sistema  respiratério. Em muitos casos, foram
sistema imunoldgico dos seres humanos, assim obse_rvados sintomas leves equivalentes a um

. . R resfriado, bem como em tantos outros casos, 0S
como acontece com varias espécies, como o Virus

T : . sintomas foram graves levando a pneumonia,
da Imunodeficiéncia Humana (HIV), Papilomavirus sindrome respiratéria aouda arave ou até mesmo a
Humano (HPV), o SARS-CoV-2, entre outros P 9 g

(MENEGUETTI: FACUNDO, 2014). evolucéo a 6bito (FLEURY, 2020; PEF_(EIRA,~2021).
. Dados recentes demonstram que a infeccéo pelo

O SARS-CoV-2 apresenta uma interessante :

L . = COVID-19 afeta em variados graus, podendo
estratégia de proliferacdo, capaz de burlar o I Jltiplos 6ras : oluind
sistema imunol6gico humano. Este virus transita envolver miltiplos orgaos ol sistemas, Incluindo o
continuamente célula a célul.a de modo aque o sistema nervoso, imunoldgico, cardiovascular,

) . s o T que gastrointestinal — hepatico, renal e hematopoiético
sistema imunoldégico ndo ira neutraliza-lo por meio

de anticorpos, pois ndo ha liberacdo de particulas (FLEURY, 2020, NALBANT, 2020).

virais para serem detectadas pelo mesmo (ZENG Em concordancia com OIiveira-Jun_ior &
2021). Tal caracteristica aliada a patogenicidade, Lourengo (2020) 0 acompanhamento dos pacientes

~ o e com painéis de exames laboratoriais para o
mutacdes e principalmente a facilidade de



diagnéstico e monitoramento da evolugdo da
doengca COVID-19 é fundamental, bem como a
compreensdo dos mecanismos fisiopatologicos
provocados pela infeccdo e suas respectivas
alteracdes laboratoriais (BATSCHAUER; JOVITA,
2020). Desse modo, os exames laboratoriais
fornecem suporte critico para o manejo clinico
adequado da COVID-19, desde a triagem ao
diagnostico, prognéstico e  monitoramento
(RODRIGUES-MORALEZ et al.,, 2020). Ensaios
laboratoriais para diagnésticos diferenciais e
acompanhamento do paciente demonstram desde
qguadros de linfopenia, seguido de casos de
leucocitose na grande maioria dos casos,
diminuicdo de indices de hemoglobina com
presenca de microcitose e plaquetopenia, aumento
da proteina C reativa, diminuicAo da albumina
sérica e demais globulinas circulantes, processo
inflamatério acentuado levando a alteracdes em
VHS e IL-6. Relata-se ainda, alteracdes em
enzimas hepaticas, como ALT e AST, e elevagdo
de LDH. Em alguns casos, em pacientes internados
em servicos de terapia intensiva é possivel
observar o aumento da Troponina | e Dimero-D,
sendo esse Ultimo intimamente ligado ao aumento
de IL-6, além da elevacdo da bilirrubina, creatinina
e prolactina (CAO et al.,2020; LIPPI; PLEBANI,
2020; RODRIGUES-MORALEZ et al., 2020).

As informacgdes clinicas geradas a partir de
resultados laboratoriais fornecem marcadores
fundamentais. Dentre estes, o hemograma
completo funciona como um achado cardinal no
diagnéstico e progndstico das infec¢des por
coronavirus, pois analisa toda a linhagem
hematopoiética (ALMEIDA, 2021; FLEURY, 2020;
LINSSEN, 2020; PEREIRA, 2021; CANDIDO,
2021). Inmeras séo as altera¢gBes causadas pelo
virus SARS-CoV-2, dentre as mais recorrentes em
pacientes hospitalizados em UTIl's encontram-se
as anemias normociticas  normocrémicas,
leucocitoses com neutrofilia e leucopenia e
plaquetopenia. Observam-se também alteragtes
qualitativas como: vacuolizacdes em neutrdéfilos e
monacitos, inclusdes como cristais esverdeados
nos neutréflos marcando um  prognéstico
desfavordvel nestes casos (PEREIRA, 2021).
Deste modo, esta pesquisa tem como objetivo
determinar as alteracdes hematolégicas causadas
pelo virus SARS-CoV-2 em pacientes internados
em unidades de terapia intensiva em um hospital
em Ponta Grossa-Parana.

Materiais e métodos

Este estudo tem caracteristica
observacional, analitica, de corte transversal e de
natureza basica. Foi realizado com dados obtidos a
partir de um banco de dados de pacientes
internados na UTI COVID-19 em um hospital de
Ponta Grossa - Parana.

As amostras foram constituidas de
hemogramas que constavam nos prontuarios dos
pacientes internados na UTI COVID-19 durante o
periodo de marco de 2021, pois este més foi o mais

letal tanto no &mbito nacional quanto municipal
(MARTINS, 2021a). Foram adotados o0s seguintes
critérios de inclusdo: pacientes que estiveram
internados na UTI COVID-19, de ambos 0s sexos,
na faixa etaria de 20 a 90 anos e que realizaram o
exame hemograma ao menos uma vez nesse
periodo. Se o0 paciente possuir mais do que um
hemograma durante o periodo de internamento,
sera selecionado para a amostra o primeiro
hemograma realizado durante o internamento na
UTI. Os critérios de exclusao foram: pacientes que
ndo ficaram internados na UTI COVID-19,
pacientes que ndo realizaram nenhum hemograma
e que nao estavam na faixa etaria descrita.

As variaveis coletadas incluirdo: idade,
género, contagem de  eritrocitos  (pL),
microhematécrito (%), dosagem de hemoglobina
(g/dL), indices eritrociticos, contagem de leuc6citos
(uL), contagem relativa (%) e absoluta de leuc6citos
(uL), contagem de plaquetas (uL), e eventuais
observagbes relatadas das trés séries no
hemograma. As amostras foram analisadas pelo
contador de células automatizado Cell-Dyn Ruby
(ABBOTT), que possui controle de qualidade
interno e externo. Os dados foram apresentados na
forma de médias com desvio padrdo para as
variaveis continuas e como numero absoluto e
frequéncias para as varidveis categdricas. Os
dados e resultados foram expressos em tabelas e
graficos para melhor visualizacdo dos resultados.
Para o célculo de frequéncia e tabulagdo dos dados
sera usado o programa Epilnfo 7.1.5.2 e o
programa Microsoft Excel 2013, construcdo de
graficos e tabelas. Esta pesquisa foi aprovada pelo
parecer 5.627.963 do Comité de Etica do Cescage.

Resultados

Na unidade hospitalar onde foi realizado o
presente estudo, a idade média dos pacientes
internados na UTI COVID-19 foi de 55,22 anos (DP
116,58 anos), sendo que a idade média feminina foi
de 60,21 anos (DP+17,13 anos) e masculina de
52,09 anos (DP+15,61 anos). A distribuicdo da
frequéncia de faixa etaria dos pacientes estudados
com maior frequéncia de internamentos foram as
de 30 a 39 anos e 70 anos ou mais (FIGURA 01).

Figura 1: Distribuicdo da frequéncia da faixa etaria dos pacientes
internados na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta Grossa -
PR, no periodo de margo de 2021.
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Fonte: As autoras (2022).



Em relacdo ao género dos pacientes
internados na UTlI COVID-19, verificou-se que a
grande maioria era do sexo masculino,
representando 61,33% da populagdo e 38,67%
eram do sexo feminino, como mostra a figura 2.

Figura 2: Distribuicdo da frequéncia do género dos pacientes
internados na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta Grossa-
PR no periodo de margo de 2021.
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Fonte: As autoras (2022).

Os parametros hematolégicos eritrocitarios
coletados no momento da admisséo dos pacientes
na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta Grossa,
encontram-se na tabela 1.

Em relagdo a contagem total de eritrdcitos,
verificou-se que 52,17% dos homens apresentaram
esse resultado dentro dos valores de referéncia,
assim como 65,52% das mulheres. Com relacdo a
hemoglobina, 32,61% dos homens e 51,72% das
mulheres apresentaram anemia. O hematdcrito
mostrou-se dentro dos valores de referéncia em
54,35% dos homens e, entre as mulheres, 51,72%
estavam abaixo do valor de referéncia. Quanto aos
indices hematimétricos (VCM, HCM, CHCM e
RDW), a maioria dos pacientes tiveram resultados
dentro dos valores de referéncia, conforme a tabela
1. No que diz respeito a presenga de eritroblastos,
foram verificados apenas em 4%, entre os homens.

Tabela 1: Distribuicdo da frequéncia das variaveis do eritrograma dos pacientes internados na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta

Grossa - PR, no periodo de margo de 2021.

ERITROCITOS
MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % Faixa de referéncia N° %
Inferior a 4,4 milhdes/ug 16 34,78 Inferior a 3,8 milhdes/ug 6 20,69
De 4,5 a 5,5 milhdes/ug 24 52,17 De 3,8 a 4,9 milhdes/ug 19 65,52
Superior a 5,5 milh&es/ug 6 13,05 Superior a 5,0 milhdes/ug 4 13,79
TOTAL 46 100 29 100
HEMOGLOBINA
MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % Faixa de referéncia N° %
Inferior a 13 g/dL 15 32,61 Inferior a 12 g/dL 15 51,72
De 13 a 17 g/dL 31 67,39 De 12 a 15 g/dL 14 48,28
TOTAL 46 100 29 100
HEMATOCRITO
MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % Faixa de referéncia N° %
Inferior a 40 % 21 45,65 Inferior a 36 % 15 51,72
De 40 a 50 % 25 54,35 De 36 a 46 % 14 48,28
TOTAL 46 100 29 100




Tabela 1: Distribuicéo da frequéncia das variaveis do eritrograma dos pacientes internados na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta

Grossa - PR, no periodo de margo de 2021. (Continuagao).

VCM - Volume Corpuscular Médio

MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 80 fL 6 13,04 3 10,34
De 80 a 98 fL 39 84,78 25 86,21
Superior a 98 fL 1 2,18 1 3,45
TOTAL 46 100 29 100
HCM - Hemoglobina Corpuscular Média
MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 27 pg 10 21,74 7 24,14
De 27 a 32 pg 35 76,09 21 72,41
Superior a 32 pg 1 2,17 1 3,45
TOTAL 46 100 29 100
CHCM - Concentragdo da Hemoglobina Corpuscular Média

MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % N° %
De 30 2 36 % 45 97,83 29 100
Superior a 36 % 1 2,17 - -
TOTAL 46 100 29 100

RDW — Amplitude de Distribui¢do dos Eritrécitos

MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 11 % 28 60,87 22 75,87
Dellald % 8 17,39 10,34
Superior a 14 % 10 21,74 13,79
TOTAL 46 100 29 100

Fonte: As autoras (2022).

Ja 0s

parametros

hematoldgicos

mulheres; até metamiel6cito em 26,09% no sexo

leucocitarios coletados no momento da admissao
dos pacientes na UTI COVID-19 se encontram na
tabela 2. Em relacé@o aos leucécitos totais verificou-
se que 60,87% dos homens apresentaram esse
dado dentro da referéncia, ja 55,17% das mulheres
apresentaram leucocitose.

Na avaliagdo da série neutrofilica
observou-se desvio a esquerda até neutrdéfilo
bastonete em 30,43% dos homens e 10,35% das

masculino e 34,48% no feminino e até mieldcito
neutréfilo em 10,87% e 24,14% respectivamente.
Quanto as plaquetas, a maioria dos pacientes néo
apresentaram alteracdes. Entretanto, cerca de 20%
das pacientes mulheres demonstraram elevacéo
superior a 400.000 plaquetas/uL e 8,7 % dos
pacientes homens apresentaram a contagem de
plaquetas inferior a 140.000/puL.



Tabela 2: Distribui¢éo da frequéncia das variaveis do leucograma e contagem de plaquetas dos pacientes internados na UTI COVID-19
em um Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de marco de 2021.

LEUCOCITOS TOTAIS

MASCULINO FEMININO
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 3.600/pL 1 2,17 0 0
De 3.600 a 11.000/puL 28 60,87 13 44,83
Superior a 11.000/puL 17 36,96 16 55,17
TOTAL 46 100 29 100
BASOFILOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 200/pL 46 100 29 100
TOTAL 46 100 29 100
EOSINOFILOS
Faixa de referéncia N° % N° %
De 0 a 600/uL 46 100 29 100
TOTAL 46 100 29 100
LINFOCITOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 1.000/uL 30 65,22 15 51,72
De 1.000 a 5.000/uL 16 34,78 14 48,28
TOTAL 46 100 29 100
LINFOCITOS REATIVOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Igual a O/uL 44 95,65 25 86,21
Superior a 0/pL 2 4,35 4 13,79
TOTAL 46 100 29 100
MONOCITOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 80/uL 1 2,17 0 0
De 80 a 1.200/puL 42 91,3 28 96,55
Superior a 1.200/uL 3 6,52 1 3,45
TOTAL 46 100 29 100
MIELOCITOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Igual a O/uL 41 89,13 22 75,86
Superior a 0/puL 5 10,87 7 24,14
TOTAL 46 100 29 100
METAMIELOCITOS
Faixa de referéncia N° % N° %
Igual a O/pL 34 73,91 19 65,52
Superior a 0/pL 12 26,09 10 34,48
TOTAL 46 100 29 100
BASTONETES
Faixa de referéncia N° % N° %
0 a 1.000/puL 32 69,57 26 89,65
Superior a 1.000/uL 14 30,43 3 10,35
TOTAL 46 100 29 100
SEGMENTADOS
Faixa de referéncia N° % N° %
1.800 a 7.000/pL 19 41,3 9 31,03
Superior a 7.000/pL 27 58,7 20 68,97
TOTAL 46 100 29 100
PLAQUETAS
Faixa de referéncia N° % N° %
Inferior a 140.000/pL 4 8,7 2 6,9
De 140.000 a 400.000/pL 41 89,13 21 72,41
Superior a 400.000/pL 1 2,17 6 20,69
TOTAL 46 100 29 100

Fonte:As autoras (2022).



Algumas alteragdes morfolégicas foram
citadas no hemograma como: granulacdes téxicas
gue foram encontradas em 65,22% das amostras
masculinas e em 62,07% das amostras femininas,
a policromatofilia apareceu em 8,70% dos homens
e em 3,45% das mulheres, ja a presenca de vacuolo
citoplasmatico em neutréfilos, foi citado em apenas
2,17% dos homens, sendo que nas mulheres essa
caracteristica nao foi verificada.

A dosagem de Dimero-D encontra-se
alterada em 41,3% dos pacientes masculinos e em
48,28% das pacientes femininas. Ainda, observou-
se que cerca de 14% e 18% dos pacientes,
femininos e masculinos respectivamente, possuiam
elevacao nas dosagens de Dimero-D superior a
5.000 ng/mL (FIGURA 03).

Figura 3: Distribuicdo da frequéncia do género e dosagem de
Dimero-D dos pacientes internados na UTI COVID-19 em um
Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de marco de 2021.
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Fonte: As autoras (2022).

De todos os pacientes analisados, 40%
destes apresentavam quadro de anemia. A
frequéncia da classificacdo morfolégica das
anemias distribui-se em: 80% dos pacientes com

anemia normocitica normocrémica, 16,67% com
anemia microcitica hipocrébmica e 3,33% com
anemia macrocitica. As variacdes entre 0s géneros
dos pacientes e cada tipo de anemia estédo
demonstrados na figura 4, sendo que a anemia
macrocitica foi visualizada apenas em pacientes
femininos.

Figura 4: Distribuicdo da frequéncia da classificagdo morfologica
das anemias entre os pacientes internados na UTI COVID 19 em
um Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de marco de
2021.
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Na figura: AM = Anemia Macrocitica; ANN = Anemia Normocitica
Normocrémica; AMH = Anemia Microcitica Hipocrémica. Fonte:
As autoras (2022).

A tabela 3 traz uma relagéo entre a dosagem
de hemoglobina e a evolugéo dos pacientes, onde
encontra-se pacientes em aberto (que foram
transferidos para central de leitos), pacientes que
receberam alta e pacientes que foram a oObito.
Observou-se que 66,67% dos pacientes anémicos,
ambos os sexos, tiveram o0 Gbito como desfecho. O
mesmo final entre os pacientes ndo anémicos
homens e mulheres foi de 45,16% e 35,71%
respectivamente.

Tabela 3: Distribuicao da frequéncia da dosagem de hemoglobina e evolugao por género dos pacientes internados na UTI COVID-19 em

um Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de margo de 2021.

DOSAGEM DE HEMOGLOBINA

MASCULINO FEMININO
Evolugéo Inferiora1l3 Del1l3al7 Total Inferioral12 De 12 a15 Total
g/dL g/dL g/dL g/dL
No° 0 2 2 0 3 3
Aberto 0 6,45 435 0 21,43 10,35
Alta No° 5 15 20 5 6 11
% 33,33 48,39 43,48 33,33 42,86 37,93
Abito Ne° 10 14 24 10 5 15
% 66,67 45,16 52,17 66,67 35,71 51,72
Ne° 15 31 46 15 14 29
Total
% 100 100 100 100 100 100

Aberto: pacientes transferidos para outra instituicdo hospitalar e desfecho desconhecido. Alta: pacientes que se restabeleceram e
receberam alta hospitalar. Obito: pacientes que evoluiram a 6bito. Fonte: As autoras (2022).

Os resultados da contagem das plaquetas e
da dosagem do Dimero-D dos pacientes com
COVID-19 internados em UTI quando relacionados
mostraram que em 100% dos pacientes do sexo
masculino com dosagem de Dimero-D superior ou
igual a 5.000 ng/mL, a contagem de plaquetas

também foi superior a 400.000/uL. J& entre as
mulheres apenas 10% das pacientes tiveram
dosagem de Dimero-D entre 500 ng/mL e 4.999
ng/mL com contagem de plaguetas acima da
referéncia (TABELA 4).



Tabela 4: Distribuicdo da frequéncia da contagem de plaquetas e da dosagem do dimero D por género dos pacientes internados na UT]I
COVID-19 em um Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de margo de 2021.

CONTAGEM DE PLAQUETAS

MASCULINO
Inferior a De 140.000 a Superior a
Dimero-D 140.000/pL 400.000/pL 400.000/pL Total
N° % N° % N° % N° %
Inferior a 500 ng/mL 1 3,7 25 92,59 1 3,70 27 100
De 500 a 4.999 ng/mL 3 27,27 8 72,73 0 0,00 11 100
Superior a 5.000 ng/mL 0 0 0 0,00 8 100,00 8 100
FEMININO
Inferior a De 140.000 a Superior a
Dimero-D 140.000/pL 400.000/pL 400.000/pL Total
Ne % N° % N° % N° %
Inferior a 500 ng/mL 0 0,00 10 66,67 5 33,33 15 100
De 500 a 4.999 ng/mL 1 10,00 8 80,00 1 10,00 10 100
Superior a 5.000 ng/mL 1 25,00 3 75,00 0 0,00 4 100

Fonte: As autoras (2022).

O presente estudo relacionou o género e a
evolucéo dos pacientes internados na UTI COVID-
19, onde 64% dos pacientes do sexo masculino
receberam alta e apenas 35% dos pacientes do
sexo feminino receberam alta (FIGURA 05).

Figura 5: Distribuicao da frequéncia da evolugéo por género dos
pacientes internados na UTI COVID-19 em um Hospital de Ponta
Grossa - PR, no periodo de margo de 2021.
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Fonte: As autoras (2022).

A figura 6 traz a relac@o da faixa etaria e a
evolucdo dos pacientes e revela que 33% dos
Obitos ocorreram com pessoas acima de 70 anos.
No entanto, observa-se que 0s 6bitos ocorreram em
todas as faixas etarias analisadas.

Figura 6: Distribuicio da frequéncia da faixa etaria e da evolugao
dos pacientes internados na UTlI COVID 19 em um Hospital de
Ponta Grossa - PR, no periodo de marco de 2021.
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A relacéo da dosagem do Dimero-D e a
evolucéo dos pacientes internados na UTI COVID-
19, se apresentou como um dado relevante, pois
83% dos pacientes que tiveram a dosagem de
Dimero-D superior ou igual a 5.000 ng/mL
evoluiram a obito. Além disso, 76,19% daqueles
com resultados entre 500 e 4.999 ng/mL (p=0,0048)
também evoluiram a 6bito (FIGURA 07).

Figura 7: Distribui¢do da frequéncia da dosagem do Dimero D e
evolucdo dos pacientes internados na UTlI COVID-19 em um
Hospital de Ponta Grossa - PR, no periodo de margo de 2021.
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Fonte: As autoras (2022).
Discussao

Neste estudo, os pacientes internados em
unidade de terapia intensiva por decorréncia de
COVID-19, apresentaram média de idade de 55
anos, sendo que os pacientes do sexo masculino
eram mais novos que as pacientes de sexo
feminino, com média de 52 e 60 anos
respectivamente. Resultados semelhantes foram
vistos por Nalbant e colaboradores (2020), que
observaram a idade média de 53 anos para
internacdo nesse agravo e ndo encontraram
diferencas de idade entre os grupos relativos ao
género, embora 51% dos pacientes internados
fossem do sexo masculino. Ainda, foi observado em
um estudo retrospectivo com pacientes COVID-19
positivos que, embora a idade média dos pacientes



seja de 52,15 anos, os pacientes internados em UTI
tinham idade média de 69,8 anos e apresentaram
maior probabilidade de evoluir a 6bito (PIRSALEH]I,
2021).

Por outro lado, a idade de pacientes
internados (leito e UTI, sem distingcdo) no Hospital
Universitario da Universidade Federal de Juiz de
Fora variou entre 23 e 98 anos, com a idade média
igual a 61,3 anos (MARTINS, 2021b). Ainda, os
pacientes internados em um hospital universitario
em Brasilia apresentaram idade maior entre
aqueles que foram a obito (68,8 anos) com 4,34
vezes maior risco de 6bito quando comparado a
pacientes com 30 anos de idade (SARTORIO,
2020). Ja Linssen e colaboradores (2020),
observaram uma idade mediana ainda maior, de 71
anos, com predominincia de quase 70% em
pacientes do sexo masculino em uma pesquisa
multicéntrica exploratéria em hospitais da Holanda,
Itdlia e Bélgica com pacientes hospitalizados por
COVID-19. Também foi observado nesta pesquisa,
uma taxa de mortalidade de 29,3% nos pacientes
internados em UTI por decorréncia de COVID-19.

Em relagéo a série vermelha, nosso estudo
mostrou que a contagem total dos eritrocitos nao
teve grandes variagbes, visto que os resultados
apresentados estavam dentro dos padrdes de
referéncia. No que diz respeito a presenga de
eritroblastos, foram observados em apenas 4% dos
pacientes masculinos. Os hemogramas mostraram
que 32,61% dos homens e 51,72% das mulheres
apresentaram anemia. Bergamaschi et al. (2021),
em um estudo observacional que investigou a
prevaléncia e a patogénese e significado clinico em
206 pacientes doentes com COVID 19 no momento
de internamento numa unidade de Medicina
Interna, relataram a prevaléncia de anemia em 61%
dos pacientes diagnosticados com COVID-19. Ja
Taneri et al. (2020) em sua revisdo sistematica
sobre biomarcadores de anemia e metabolismo do
ferro, apontam para a concentragdo de
hemoglobina como um importante determinante
para o transporte de oxigénio do sangue, pacientes
admitidos em Unidades de Terapia Intensiva (UTIs)
ou com o quadro grave da doenga tiveram
concentracbes menores de hemoglobina. Do
mesmo modo, Carelli (2020) demonstrou que os
pacientes internados em UTIs tiveram uma queda
intensa nos valores de hemoglobina, diferente dos
pacientes internados em enfermaria, nesse sentido,
uma diminuigdo importante nos valores de
hemoglobina de pacientes com COVID-19 pode
indicar que o paciente esta progredindo para a
forma mais severa da doencga.

O presente estudo mostra o hematécrito
dentro dos valores dereferéncia entre os homens e
mulheres. Diferente do que sugeriu Carelli (2020),
que apresentou em seu estudo longitudinal um
valor baixo para o hematdcrito 25,45%, sugerindo
que pode estar associado a uma manifestagao mais
grave da COVID-19.

Na anadlise dos indices hematimétricos
(VCM, HCM, CHCM e RDW) a maioria dos

pacientes apresentou resultados dentro dos valores
de referéncia. Diferente do que foi mostrado por
Bergamaschi et al., (2021) onde o RDW teve uma
significancia prognodstica apresentando-se como
um fator de risco quando seu valor estava
aumentado.

Curiosamente neste estudo, a maioria das
pacientes mulheres internadas apresentaram
leucocitose enquanto parte significativa dos
pacientes homens demonstraram leucdcitos dentro
da faixa de normalidade. Contudo, entre o0s
pacientes do sexo masculino, quase 37% destes
apresentaram leucocitose, e ainda 2,17%
manifestaram leucopenia. Embora haja relatos da
contagem de leucocitos no sangue periférico
normal ou levemente reduzida (FLEURY, 2020;
SUN et al., 2020) a maioria das pesquisas apontam
para a ocorréncia de elevagdo leucocitaria. De
modo geral, além dos pacientes internados
apresentarem leucocitose, esta normalmente é
associada a maior severidade da doenca e a um
mau progndstico (COELHO et al., 2021; OLIVEIRA-
JUNIOR & LOURENCO, 2020; PIRSALEHI et al.,
2021; RUPPENTHAL et al., 2021).

Nossos resultados apontam para baséfilos,
eosinofilos e mondcitos distribuidos dentro dos
valores de referéncia, isto é, sem alteraches
relevantes em suas concentra¢gBes sanguineas.
Estes achados aliados a linfopenia e a pequena
taxa de linfécitos reativos indicam que a leucocitose
esta relacionada a elevacdo dos neutréfilos
segmentados e ao desvio nuclear a esquerda.
Numerosas pesquisas corroboram a neutrofilia em
pacientes com COVID-19: BLOMME et al., 2020;
CHEN et al., 2020; COELHO et al., 2021; CORADI
& VIEIRA, 2021, OLIVEIRA-JUNIOR &
LOURENCO, 2020; RUPPENTHAL et al., 2021,
SUN et al., 2020.

A elevagdo na contagem relativa de
neutrofilos se relaciona a casos graves e 6bitos em
decorréncia de COVID-19, considerando que, a
medida que o quadro do paciente se agrava,
também se intensifica a neutrofilia (BLOMME et al.,
2020; CORADI & VIEIRA, 2021; LIPPI & PLEBANI,
2020; SUN et al., 2020). A neutrofilia € uma forma
de expressdo de um estado hiper inflamatério, que
desencadeia um aumento importante dos danos
teciduais e celulares (SUN et al., 2020). Entretanto,
Blomme e colaboradores (2020) ressaltam que este
mecanismo nao é exclusivo de COVID-19, afinal, &
encontrado em doencas infecciosas graves como a
Influenza A. Ademais, alguns pesquisadores
associam a neutrofiia com a ocorréncia de
coinfeccdo bacteriana (BLOMME et al., 2020;
OLIVEIRA-JUNIOR & LOURENCO, 2020; SUN et
al., 2020).

Observou-se a presenca de desvio nuclear a
esquerda, com a presenca de segmentados,
metamielocitos e  mielécitos da linhagem
neutrofilica no sangue periférico. Durante o
mecanismo de defesa, os neutréfilos se tornam



citotoxicos degranulam e sofrem lise (FAILACE,
2015). O agravamento da doenca acaba com o
reservatdrio de neutrdéfilos, acelerando o processo
maturativo das células e sua liberacao,
caracterizando o desvio a esquerda. Foi constatado
a existéncia de  granulécitos imaturos,
particularmente  miel6citos e metamieldcitos
pequenos, ainda na fase inicial de desenvolvimento
da doenga (CORADI & VIEIRA, 2021; ZINI et al.,
2020).

Outros aspectos verificados foram a
ocorréncia de granulacdes toxicas e vaclolos
citoplasmaticos como alteracBes qualitativas em
neutrofilos. Varios autores compartiiham esse
resultado e ainda descrevem neutrdéfilos
hipogranulares ou com é&reas agranulares
concentradas na periferia da célula, nucleo
hipersegmentado e mudltiplas formas anormais,
como nucleo em anel, em forma de “C” (BERBER
et al., 2020; CORADI & VIEIRA, 2021; SINGH et al.,
2020). Caracteriza-se também, em contrapartida,
neutrofilos com  ndcleo  hipossegmentado,
apresentando  cromatina  pré-apoptética e
citoplasma hipergranular ou hipogranular em areas
citoplasméticas  basofilicas.  Tais  atributos
relacionam-se a granulopoiese acelerada e
desordenada, decorrente a hiper inflamacdo. Em
sequéncia a estas anomalias morfolégicas, ocorre
a elevacgdo de linfécitos reativos (FLEURY, 2020;
ZINI et al., 2020).

A linfopenia foi predominante tanto em
pacientes masculinos quanto femininos nesta
pesquisa. Diversos estudos relacionam a linfopenia
ao mau prognoéstico na evolugdo da doenca,
incluindo a demanda de ventilacdo mecanica e até
mesmo a evolugdo a 6ébito (GRUNEWALD, 2020;
LIAO et al, 2020; LIPPI & PLEBANI, 2020;
MARTINS et al., 2021b; NALBANT et al., 2020;
OLIVEIRA-JUNIOR & LOURENCO, 2020; SUN et
al., 2020).

A contagem absoluta de linfocitos inferior a
1.000/uL associa-se a resposta imunoldgica
defeituosa ao virus, uma vez que o0s virus da
COVID-19 podem infectar os linfécitos pelo fato
deles possuirem em sua membrana os receptores
ECA2 que favorecem a infeccdo. Assim, o0s
linfocitos atuam como alvo de ataque dos virus com
a finalidade de reproducdo e, posteriormente, é
induzida a apoptose a célula. Este quadro também
pode ser decorrente da elevada quantidade de
citocinas que surgem como resposta ao virus com
a funcdo de promover a apoptose dos linfocitos.
Dentre as interleucinas, encontram-se a IL-6, IL-2,
IL-7, fator estimulador de colbnias de granulécitos,
Interferon-y e fator de necrose tumoral (FLEURY,
2020; RUPPENTHAL et al., 2021). Recentemente,
Pietrobon e colaboradores (2022), associaram a
diminuicao de linfocitos em pacientes graves com a

menor expressdo de duas enzimas em células B
responsaveis por atuarem na degradacao do ATP.
A molécula de ATP por sua vez comp8e uma das
diversas vias de sinalizacdo do sistema
imunolégico e, por isso, a desregulacdo de ATP
ativa uma reagdo em cadeia, promovendo um
grande processo inflamatério.

Menos de 5% dos pacientes masculinos e
13,79% das pacientes do sexo feminino
apresentaram linfocitos reativos. Outras pesquisas
também encontraram estes resultados, apontando
para uma heterogeneidade morfoldgica (FLEURY,
2020; RUPPENTHAL et al., 2021). Ainda, Fleury
(2020) descreveu a ocorréncia de alteracdes do tipo
linfoplasmocitéide e de grandes linfocitos
granulares, mas que ndo foram observadas em
nosso estudo.

No que diz respeito a frequéncia da
classificagdo morfolégica das anemias, 80% foi
classificada como normocitica normocrémica. Liu
et al. (2020) afirmam que alteragbes inflamatérias
encontradas em pacientes com COVID-19 podem
interferir na eritropoiese. Porém, a baixa incidéncia
de anemia na COVID-19, pode estar relacionada ao
longo tempo de vida dos eritrocitos e a proliferacao
compensatoéria de eritrécito induzida pela hipdxia
associada a pneumonia.

Relacionando a dosagem de
hemoglobina e a evolugdo dos pacientes,
observou-se que 66,67% dos homens e 66,67%
das mulheres que eram anémicos foram a 6bito. Em
uma revisdo sistematica, Taneri et al. (2020)
encontraram niveis mais baixos de hemoglobina
em pacientes admitidos em unidade de terapia
intensiva (UTIs). E notério que diferentes estudos
séo frequentemente conflitantes entre si. Até agora
os estudos de COVID-19 ndo abordaram o papel
das hemacias na patogénese da doenca, sendo
que apenas alguns estudos foram conduzidos
considerando os niveis de hemoglobina (JANZ &
WARE 2015). Huang e colaboradores (2020),
demonstra que os niveis aumentados de citocinas
inibitérias, como interleucina (IL-4) e IL-10, foram
responsaveis pela inibicdo de eritropoetina e
linfopenia nos pacientes com COVID-19, também
afirma que, os niveis reduzidos de hemoglobina
podem indicar a progressao da doenca e seria mais
relevante focar no declinio de hemoglobina e nao
na anemia.

Na andlise da contagem das plaquetas
verificou-se que 89,13% dos homens e 72,41% das
mulheres ndo mostraram alteragdes qualitativas
das plaquetas, niumero considerado expressivo.
Porém, 2,17% e 20,69% das mulheres e homens
respectivamente  mostraram  trombocitopenia.
Pereira (2021), realizou uma revisdo de literatura
sobre alteragcdes hematolégicas e hemostasia na
COVID 19, na qual 10 artigos relataram quadro de
trombocitopenia, em que descreve a
trombocitopenia como uma das manifestagbes
clinicas mais comuns da COVID-19, sendo relatada
em 5% a 40% dos pacientes e estaria associada



como um mau prognostico da doencga, dado esse
que corrobora os resultados para contagem de
plaquetas obtidos em nosso estudo. O pulmao é um
6rgdo que pode ser visto com fungéo
hematopoiética, que estd associado com a
producdo de plaquetas terminais respondendo
aproximadamente 50% da producdo total de
plaquetas, sugerindo que a trombocitopenia
poderia ser causada também, por danos nos
pulmdes (LEFRANCAIS et al., 2017).

A dosagem de Dimero-D teve os seus
resultados distribuidos por género nesse trabalho e
revelou que, tanto os homens quanto as mulheres
internadas em UTI COVID 19, em sua maioria
resultaram em valores de 500 ug/L a mais de 5.000
ug/L, sendo que entre os homens com resultados
de dimero-D alterados, 42,1% tinham valores acima
de 5.000 ug/L e entre as mulheres isso ocorreu com
28,6%. Valores altos de dosagem de dimero-D
resultam em uma complicagdo da forma grave da
COVID-19 que é o estado de hipercoagulacao, que
pode promover quadros como microtrombose
pulmonar e coagulagéo intravascular disseminada
como explica Huang et al. (2020) e Zhang et al.
(2020).

A relagéo entre a frequéncia da dosagem
de Dimero-D e a contagem de plaquetas, mostra
que em 100% dos pacientes do sexo masculino
com dosagem de Dimero-D superior ou igual a
5.000 ug/L, a contagem de plaquetas também foi
superior a 400.000 mm3 e entre as mulheres 10%
das pacientes tiveram dosagem de Dimero-D entre
500 ug/L e 4.999 ug/L com contagem de plaquetas
acima da referéncia. Contudo n&o devemos
considerar esse marcador como especifico para a
COVID-19, pois também € encontrado com
resultados elevados em quadros de sepse e na
SDRA - Sindrome do Desconforto Respiratério
Agudo (FERRER et al., 2020). De acordo com
Toledo e colaboradores (2020), em pacientes com
COVID-19 a alteragao mais comum encontrada na
série plaquetaria é a trombocitopenia e, além disso,
a trombocitopenia foi associada a maior
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