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RESUMO

Introducdo: A COVID-19 afetou de forma direta ou indireta toda a populacdo mundial. O
Impacto da crise sanitéria e social se refletiu em vérias esferas do comportamento e do
cuidado com a saude, sendo assim, instaurando mudancgas de habitos, costumes, higiene e
preocupacfes com bem-estar e salde individual e coletiva. Objetivo: Relatar as principais
alteracdes hematoldgicas presentes em pacientes infectados pelo SARS-CoV-2. Método: Este
estudo foi realizado através de revisdo narrativa da literatura. Resultado: Compreendemos a
COVID-19 como sendo uma doenga sisttmica com diferentes manifestacoes
extrapulmonares, abrangendo alteragdes cardiovasculares, gastrointestinais, renais e
hematoldgicas. Direcionando o trabalho especificamente ao tema sugerido, foram
demonstradas quais as alteragdes hematoldgicas decorrentes da infeccdo pelo SARS-CoV-2.
Sdo elas: a diminui¢do na concentragdo da hemoglobina, o que pode estar relacionado ao
desenvolvimento de anemia; a linfopenia, sendo a reducdo na quantidade de linfocitos o que
pode diminuir a capacidade de resposta imunologica; a neutrofilia, neste caso relacionada ao
surgimento de infeccOes bacterianas desenvolvidas durante a hospitalizacdo; a elevacdo na
concentracdo do D-dimero, principalmente nos casos de tromboembolismo pulmonar; a
plaquetopenia, devido a menor capacidade de manter a hematopoese; o Tempo de
Protrombina (TP) e o Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada (TTPA), em quadros em que
a inflamacgéo desencadeia alteragcdes na hemostasia. Estas alteracdes tém sido relacionadas ao
pior progndstico, internagdes em UTIs e 6bito. Conclusdo: E fundamental que se tenha uma
avaliacdo constante dos parametros hematolédgicos, dos pacientes infectados pelo SARS-CoV-
2, para 0 acompanhamento da progressdo da doenca com o intuito de se estabelecer as

intervencdes clinicas necessarias a fim de reduzir as complicacdes e a incidéncia de dbito.

Palavras-chave: SARS-CoV-2; Dimero-D; Hemograma; Alteragdes hematologicas; COVID-
19.



ABSTRACT

Introduction: COVID-19 has directly or indirectly affected the entire world population. The
impact of the health and social crisis was reflected in various spheres of behavior and health
care, thus instituting changes in habits, customs, hygiene and concerns with well-being and
individual and collective health. Aim: To report the main hematological changes present in
patients infected with SARS-CoV-2. Method: This study was carried out through a narrative
review of the literature. Result: We understand COVID-19 as a systemic disease with
different extrapulmonary manifestations, covering cardiovascular, gastrointestinal, renal and
hematological changes. Directing the work specifically to the suggested topic, the
hematological changes resulting from SARS-CoV-2 infection were demonstrated. They are: a
decrease in the concentration of hemoglobin, which may be related to the development of
anemia; lymphopenia, being the reduction in the amount of lymphocytes what can decrease
the immune response capacity; neutrophilia, in this case related to the appearance of bacterial
infections developed during hospitalization; the increase in the concentration of D-dimero,
mainly in cases of pulmonary thromboembolism; thrombocytopenia, due to a lower ability to
maintain hematopoiesis; the Prothrombin Time (PT) and the Activated Partial Thromboplastin
Time (APTT), in situations in which inflammation triggers changes in hemostasis. These
changes have been related to worse prognosis, ICU admissions and death. Conclusion: It is
essential to have a constant assessment of the hematological parameters of patients infected
with SARS-CoV-2, to monitor the progression of the disease in order to establish the

necessary clinical interventions to reduce complications and incidence of death.

Keywords: SARS-CoV-2; D-Dimero; Blood count; Hematological changes; COVID-19.
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1. INTRODUCAO

Para a Organizagdo Mundial de Satde (OMS) surto, ocorre quando h& um aumento rapido
no nimero de casos de uma doenca em uma regido especifica. Epidemia, é o aumento
significativo do numero de casos de determinada doenca em varias regides. Pandemia, € a
propagacdo mundial de uma nova doenca e 0 conceito comeca a ser utilizado quando
uma epidemia, surto que afeta uma regido, se dissemina por diversos continentes

com transmissao sustentada de individuo para individuo (SCHUELER, 2021).

Coronavirus é um virus transmissivel de animal ao homem, um virus da ordem
Nidovirales, da familia Coronaviridae. Esta é uma familia de virus que provocam infecgdes
respiratorias, que conseguiram isol&-los a primeira vez em 1937 e retratados como tal em

1965, em virtude do seu modelo na microscopia aparentar uma coroa (LIMA, 2020).

Os tipos de coronavirus conhecidos até o momento sdo: alfa coronavirus HCoV-
229E e alfa coronavirus HCoV-NL63, beta coronavirus HCoV-OC43 e beta
coronavirus HCoV-HKU1, SARS-CoV (causador da sindrome respiratoria aguda
grave ou SARS), MERS-CoV (causador da sindrome respiratéria do Oriente Médio
ou MERS) e SARS-CoV-2 (causador da sindrome respiratéria aguda grave 2 ou
SARS), ilustrado na imagem 01(LIMA, 2020, p. 1).

Imagem 01 - SARS-CoV-2, virus causador da doenca COVID-19
Disponivel em: < https://drhelderpneumo.com.br/wp-content/
uploads/2020/01/mers.jpg >. Acesso em 12 jun. 2022.

No més de dezembro de 2019, na provincia de Hubei, localizada na Republica Popular da
China, se iniciou a atual pandemia de COVID-19. Conforme a Organiza¢do Mundial de Saude
(OMS) o patégeno foi entdo nomeado como um novo coronavirus, um virus de RNA,

atualmente denominado coronavirus da sindrome respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2),


https://drhelderpneumo.com.br/wp-content/
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sendo o responsavel por mais de seis milhdes de mortes. As amostras respiratorias dos
doentes demonstraram a presenca do coronavirus (SARS-CoV-2), apontado como 0 agente
responsavel da doenca COVID-19. A sua rapida disseminacdo no ambito mundial fez com
que a OMS declarasse no dia 11 de mar¢co de 2020 a infeccdo COVID-19, uma pandemia
mundial (ESTEVAO, 2020).

Em 9 de janeiro de 2022, 0 SARS-CoV-2, com aumento da transmissibilidade, alastrou-se
por 216 paises e territorios, contaminando 298.915.721 pessoas, com 5.469.303 mortes no
mundo todo (RIBEIRO, 2022).

A COVID-19 é uma infecgdo por virus através das vias aéreas, que atinge principalmente
as células epiteliais/alveolares e endoteliais, originando na descamacdo de pneumdacitos,
presenca de membrana hialina, formagdo e inflamac&o intersticial com infiltragdo de
linfocitos. Vale destacar que modificacGes virais englobam também células multi-nucleadas,
células sinciciais e pneumacitos atipicos nos espagos intra-alveolares, que provocam o inicio
da SARS (MENDES et al., 2020).

Sendo assim, a COVID-19 é uma doenca sistémica com diferentes manifestaces
extrapulmonares, abrangendo cardiovasculares, gastrointestinais, renais e hematoldgicas.
Além de variacdes laboratoriais que representam um aumento da atividade inflamatéria, o
hemograma e os parametros da coagulacdo também estdo constantemente desregulados na
COVID-19 grave (ESTEVAO, 2020).

Na primeira fase da doenca (primeira semana de sintomas), 0 paciente apresenta um
estado gripal, coriza, com mal-estar, alteracdo no olfato e paladar, febricula intermitente,
conjuntivite e diarreia. Nesse periodo, os exames laboratoriais que podem demonstrar algum
principio de alteracdo sdo os componentes do hemograma, linfocitos pendendo a uma

diminuicdo, devido a uma baixa na resposta contra o virus (OLIVEIRA JUNIOR et al., 2020).

Na fase 2 (segunda semana de evolucdo dos sintomas), inicia-se a tosse seca, aumento da
febre (37,5 a 38°C), podem comecar dores musculares e artralgia. No exame de hemograma, a
linfocitopenia tende a se intensificar, demonstrando um prognaostico péssimo. A terceira fase,
apresenta complicacfes excessivamente mais bruscas do que a primeira e segunda fases
respectivamente. O avanco para essa fase é acelerado, ocorre por volta do oitavo ao décimo
dia. Os sinais e sintomas mais frequentes sdo a cronificagdo de tosse seca e cansaco com
dispneia, que esclarece a diminuigdo da SO ficando entre 90% e 92% (OLIVEIRA
JUNIOR et al., 2020).
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A passagem da terceira para a quarta fase tende a ocorrer entre o décimo segundo e
décimo quarto dia, momento em que aproximadamente 50% dos pacientes precisam de
intubacdo devido as complicacbes no sistema respiratorio e hematolégico (OLIVEIRA
JUNIOR et al., 2020).

Nas formas graves da doenca hd uma cascata inflamatoria, tendo chance de desencadear
uma “tempestade de citocinas”, que apresentam o aumento dos niveis séricos de citocinas. Tal
circunstancia engloba o aumento de IL-2, IL-7, IL-10, fator estimulador de colbnias de
granuldcitos (G-CSF), proteina quimiotatica de mondécitos (MCP) e TNF-a 6, uma citocina
que tem o objetivo de desenvolver a resposta imune e a inflamatéria por recrutamento de
neutrofilos e mondcitos para a regido da infeccdo. Desde entdo, entende-se que a nomeada
tempestade de citocinas tenha notavel importancia no avan¢co da SARS na COVID-19
(MENDES et al., 2020).

E fundamental que se tenha uma avaliacio constante dos pardmetros hematoldgicos dos
acometidos pela SARS-CoV-2 para o acompanhamento do desenvolvimento da doenca com

finalidade de se estabelecer as intervencdes clinicas essenciais (RUPPENTHAL et al., 2021).

O presente trabalho trata-se de uma revisdo de literatura, que tem como principal objetivo,
relatar as principais alteracfes hematologicas presentes em pacientes acometidos pela doenca
COVID-19. Serdo mencionadas: a diminuicdo de hemoglobina, linfopenia, neutrofilia,
aumento de D-dimero, plaquetopenia, Tempo de Protrombina (TP) e Tempo de
Tromboplastina Parcial Ativada (TTPA) e estas alteracGes tém sido relacionadas ao pior
prognostico, internacdo em UTI e 6bitos (RUPPENTHAL et al., 2021).
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2. DESENVOLVIMENTO

2.1. NOVO CORONAVIRUS OU SARS-CoV-2

Hoje em dia sabemos que o novo coronavirus é transmitido por inalar ou por ter contato
direto com goticulas infectadas. Sabe-se também que o periodo de incubacdo tem em média
de 1 a 14 dias, e que as pessoas contaminadas podem ndo ter nenhum sintoma e propagar a
doenca. Os sintomas nédo séo especificos e os de maior frequéncia sdo: a febre, tosse, dispneia,

mialgia e fadiga, demonstrados na imagem 02 (ESTEVAO, 2020).

Sintomas da covid-19*

Sintomas mais comuns

000

Tosse Febre Fadiga Congestéo
nasal
&
Coriza Dor de Dor de Diarreia
garganta cabega
Cansaco Dificuldade

de respirar**

Pessoas infectadas néo necessariamente apresentam todos os sintomas. Em alguns casos,
podem néo ter nenhum deles.
*Caso apresente este sintoma, procure um hospltal ou servigo de salde.

Imagem 02 — Sintomas da COVID-19.
Disponivel em: https://ichef.bbci.co.uk/news/640/cpsprodpb/0891/

production/_111439120_sintomas_por_comparativa -covid-nc.png>.
Acesso em 17 mai. 2022.

Calcula-se que cerca de 80% dos infectados manifestam doenca leve, 14% doenca grave e
5% doenca critica. Os infectados com doenga grave em geral demonstram sinais e sintomas de
pneumonia viral e tem chance de evolucdo para circunstancias de Sindrome de Dificuldade
Respiratoria Aguda (SDRA), insuficiéncia cardiaca aguda, lesdo renal aguda, podendo ter

uma infecdo gravissima como sepses ou choque. A chance de morte da doenca em pacientes


https://ichef.bbci.co.uk/news/640/cpsprodpb/0891/production/_111439120_sintomas_por_comparativa
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idosos e com comorbilidades é consideravelmente maior quando infectados na forma grave
com uma taxa de mortalidade que pode variar de 2 a 3% (ESTEVAO, 2020).

O diagndstico prematuro do virus da Covid-19 é necessario para deteccdo de casos e
controle da pandemia, possibilitando assim, apoio de forma rapida ao paciente. Os casos
suspeitos tém a possibilidade de ser detectado por meio de teste moleculares de amplificagéo
de acido ribonucleico de SARS-CoV-2, testes imunologicos para identificacdo de anticorpos,

apresentacdo clinica e investigacao clinico-epidemiolégicos (LIMA et al., 2020).

2.1.1. Reacdo da transcriptase reversa seguida pela reacdo em cadeia da polimerase
(RT-PCR)

Conforme a Organizagdo Mundial de Saude, o melhor diagnostico para a detecgdo do
virus da COVID-19 é feito através de métodos de reacdo em cadeia da polimerase com
transcricdo reversa com amplificacdo em tempo real, ou RT-PCR, e sequenciamento parcial
ou total do genoma viral. Para este tipo de exame, as amostras podem ser analisadas atraves
de aspirado nasofaringeo (ANF), swab nasal e oral (imagem 03), como também pela secre¢éo
respiratoria do trato inferior, como escarro, lavado traqueal ou lavado broncoalveolar. O
essencial é que a coleta deve ser feita depois do aparecimento dos sintomas, entre o terceiro e
0 quinto dias e ndo passando do décimo dia apds o inicio dos sintomas (NOGUEIRA et al.,
2020).

Imagem 03 — Coleta de amostra para o exame RT-PCR.
Disponivel em: <https://www.cnnbrasil.com.br/wp-
content/uploads/sites/12/2021/06/7676_45EDDB6D384
5AE7D.jpg?w=1200&h=1200&crop=1>.

Acesso em 16 mai. 2022.
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2.1.2. Sorologia

No Brasil, a metodologia sorologica esta sendo muito realizada para a deteccdo do novo
coronavirus, pelo preco, agilidade e especificidade. Os testes de diagnostico soroldgico da
SARS-CoV-2 disponiveis nos dias de hoje identifica a existéncia de anticorpos, IgA, IgM e
IgG, que sdo proteinas especificas que apresentam uma resposta imunoldgica da pessoa
testada diante do contato com o virus. Inicia-se a producéo de anticorpos a partir do sétimo
dia da doenca. Esse teste é feito com amostras de sangue, soro ou plasma (imagem 04), que
precisa ser coletada ap6s o oitavo dia de sintomas, considerando o tempo para que o sistema
imunolégico consiga produzir anticorpos capazes de serem detectados (NOGUEIRA et al.,
2020).

Imagem 04 — Coleta de amostra para exame soroldgico para COVID-19.
Disponivel em: <https://jundiai.sp.gov.br/noticias/wp-content/uploads
[sites/32/2020/03/exame-de-sangue_ubs-vila-aparecida-101-1220x960.jpg>.
Acesso em 18 mai. 2022.

2.1.3. Testes rapidos para COVID-19

Esses testes sdo semelhantes aos de farméacia para gravidez. Para o teste de identificacdo
do virus da COVID-19, usa-se uma lamina de nitrocelulose (imagem 05) que em contato com
a amostra aparece uma marca visual se for positivo. O mercado dispGe de dois modelos de
testes rapidos: de antigeno, que identificam proteinas do virus na fase aguda da infeccdo e os
de anticorpos, que detectam uma resposta imunoldgica do organismo em resposta ao virus. O

beneficio desses testes rapidos seria a de adquirir resultados instantaneos para decidir a forma
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de atuacdo. Porém, a maior parte dos testes rdpidos atuais apresentam sensibilidade e
especificidade menor em relacdo as outras metodologias. De acordo com o Ministério da
Salde, os testes rapidos nao tém a mesma sensibilidade que os outros métodos, podendo
causar duavidas e hesitacdo para interpretar um resultado e estabelecer se o paciente precisa ou

n&o ser mantido em observagdo (LIMA et al., 2020).

Imagem 05 — Teste rapido para COVID-19.

Disponivel em: <https://www.saogoncalo.rj.gov.br/wp-content/uploads
/2021/01/teste-rapidoR.png>.

Acesso em 19 mai. 2022.

2.2. ALTERACOES HEMATOLOGICAS NA COVID-19

A infecgdo pelo novo coronavirus se evidencia, principalmente, como doenca viral
respiratoria, fortemente fatal, sendo capaz de ocorrer febre e sintomas gastrointestinais. Entre
varias manifestacdes clinicas e laboratoriais da COVID-19 expostas no decorrer da pandemia,
alteraces hematoldgicas sdo recorrentes. Sendo assim, as principais alteragdes mencionadas
sdo: aumento da coagulacdo e modificacbes nas contagens de plaquetas, leucdcitos e
eritrocitos. Essas descobertas sdo capazes de operar como biomarcadores progndsticos na
infeccdo por SARS-CoV-2 (PAULA et al., 2021).

Baseado em estudos efetuados na China e em centros de pesquisa da Europa e Estados
Unidos, os resultados laboratoriais sdo capazes de prover a equipe clinica varios marcadores
prognésticos de grande eficiéncia. Na maior parte dos estudos, as referéncias examinadas até
0 momento estdo fundamentadas em resultados de uma quantidade restrita de informacdes e

devem ser confirmadas com estudos complementares. Porém, os resultados disponiveis
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estabelecem claramente o laboratério de hematologia clinica como um associado consideravel

na triagem e no controle dos pacientes afetados (FLEURY, 2020).

2.2.1. Analise do hemograma

Hemograma € a denominacéo dada ao conjunto de avaliacdes das células do sangue que,
unido aos dados clinicos, permite conclusbes progndsticas e diagnosticas de um numero
enorme de patologias. A inser¢do do hemograma na pratica médica aconteceu em 1925
através de parametros determinados pelo médico e farmacéutico alemao V. Schilling. Dentre
todos os atuais exames laboratoriais requisitados por médicos de todas as especialidades, o
mais solicitado é o hemograma. Por consequéncia reveste-se de enorme significado no
conjunto de dados que necessitam ser considerados para o diagnostico médico, ndo se
aceitando erros ou conclusdes incertas (NAOUM; NAOUM, 2008).

A composicdo do hemograma se da por trés determinacGes basicas que envolvem as
avaliacbes das plaquetas (ou série plaquetaria), dos eritrocitos (ou série vermelha) e dos
leucdcitos (ou série branca) (NAOUM; NAOUM, 2008).

A andlise da série vermelha é composta pelas subsequentes determinac6es basicas:
1 — Contagem de eritrocitos (CE) expressa em 10° /mm?3
2 — Dosagem da hemoglobina (Hb) expressa em g/dL
3 — Hematdcrito (Ht) expresso em %
4 —Volume Corpuscular Médio (VCM) expresso em pm?® ou fm?
5 — Hemoglobina Corpuscular Média (HCM) expressa em pg
6 — Concentracdo da Hemoglobina Corpuscular Média (CHCM) expressa em g/dL

Ultimamente com a automatizagdo das avaliagdes das células do sangue, juntamente com
0os programas de informatica, adquire-se dados sobre superficie celular ou diametro,
histograma e graficos de distribuicdo de células. Particularmente para a série vermelha a
automatizacdo oferece o indice RDW que avalia a amplitude da superficie dos eritrocitos
(NAOUM; NAOUM, 2008).

A série branca tem sua analise através dos seguintes indices:
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1 — Contagem total de leucécitos (CTL) expresso em 102 /mm?
2 — Contagem diferencial de leucocitos (CDL)2
Neutrdfilos (Bastonetes e Segmentados) expressos em % e 10° /mm?3
Eosindfilos expressos em % e 10° /mm?
Basofilos expressos em % e 10° /mm?3
Linfocitos expressos em % e 10° /mm?
Mondcitos expressos em % e 103 /mm?

A quantificacéo diferencial de cada leucécito é expressa em % (ou valor relativo) e em 103
/mm? (ou valor absoluto), entretanto o valor absoluto detém melhor expressdo diagndstica em
comparacao ao valor relativo (NAOUM; NAOUM, 2008).

As plaquetas sdo avaliadas de forma quantitativa (CP: 10% /mm?3) e se utilizando de
contadores automatizados sendo possivel conseguir o indice PDW (%) que proporciona o
resultado da amplitude da superficie das plaquetas quantificadas, conforme o MPV (fm®) que
aponta o volume médio plaquetario. (NAOUM; NAOUM, 2008).

2.2.2. Diminuicéo de hemoglobina

Ha indicios que o SARS-CoV-2 se conecta a hemoglobina e essa conexdo resulta em
glébulos vermelhos disfuncionais que diminui o fornecimento de oxigénio ao organismo,
sendo a pequena saturacdo de Oz, ou 0s baixos niveis de oxigénio uma caracteristica
significativa da COVID-19 (MANCILHA, 2021).

Por consequéncia, a capacidade de transporte de oxigénio é afetada, ocasionando a leséo
de orgaos, provocada pelos radicais livres libertos nos locais de inflamag&o. Essa liberacéo de
radicais livres que incita gradativamente o processo inflamatorio em todo o organismo. Outros
fatos que pioram esse estimulo s&o a obesidade e a diabetes, pois eles ampliam a expressédo de
proteinas especificas da hemoglobina (pigmento presente glébulo vermelho) e isso
relacionado, aumenta ainda mais o risco de letalidade em cada individuo (MANCILHA,
2021).
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2.2.3. Linfopenia

Os linfdcitos e suas subpopulacdes executam um papel essencial na manutengdo da funcéao
do sistema imunoldgico. Do mesmo modo ocorre com doencas imunes e outras doencas
infecciosas, as infeccdes por virus inclusive sdo capazes de levar ao desajuste nos niveis
destas subpopulagdes (FLEURY, 2020).

Depois de iniciar os primeiros sintomas, aumenta-se as manifestacdes clinicas da COVID-
19 com um aumento acentuado de mediadores inflamatdrios e citocinas, que tem sido descrito
como uma "tempestade de citocinas". Quando isso ocorre, uma linfopenia (absoluta e relativa)
relevante se torna explicita. A linfopenia, estabelecida como uma contagem absoluta de
linfocitos (CAL) abaixo de 1,0x10%L, é uma descoberta comum em pacientes com a doenca e

talvez seja explicada como uma resposta imune irregular ao virus (FLEURY, 2020).

O acompanhamento desses indicadores hematoldgicos pode auxiliar na identificacdo de
pacientes que talvez precisem de cuidados na Unidade de Terapia Intensiva (UTI). Uma CAL
que esteja proxima de uma linfopenia grave (abaixo de 0,6x10%L) deve ser classificado como
um dos critérios de admissdo prévia na UTI (FLEURY, 2020).

Alguns estudos aconselham que a reducdo consideravel no ndmero total de linfocitos
aponta que a SARS-CoV-2 seria capaz de atingir as células imunes e impedir a fungdo imune
celular. O estimulo excessivo de citocinas pode estar correlacionado ao atrofiamento dos
orgdos linfoides, inclusive o baco, atrapalhando ainda mais a renovacdo dos linfocitos
(FLEURY, 2020).

2.2.4. Neutrofilia

Alguns estudos mostram que a neutrofilia é habitual em pacientes tratados na UTI
enquanto hospitalizados e que, certamente, estaria associada a infeccdo bacteriana.
Consideravelmente, os pacientes de UTI tém maior chance de desenvolver neutrofilia ao
longo da hospitalizacédo, revelando niveis médios de neutréfilos superiores aos vistos naqueles
gue ndo precisam de cuidados intensivos, tornando a neutrofilia relacionada ao acréscimo do
risco de morte (FLEURY, 2020).
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O aumento da razdo neutrdfilos/linfocitos (RNL), que significa um valor maior de
neutrofilos e um valor menor de linfdcitos, foi avaliado em pacientes com avango mais grave

da doenca em relacdo ao grupo com diagnostico mais moderado (FLEURY, 2020).

A RNL tem sido avaliada como um marcador seguro em situacdes de inflamacdo e
infeccdo sistémica e é avaliado como um preditor de infecgdo bacteriana, até mesmo das

sindromes respiratorias e de pneumonia (FLEURY, 2020).

Muitos pacientes com COVID-19 mostram um acréscimo na contagem de neutrofilos e
uma diminuicdo na contagem de linfdcitos ao longo da fase grave, apontando distarbios

significativos e condicgdo critica nos casos mais graves da infeccdo (FLEURY, 2020).

2.2.5. Aumento de D-dimero

Por meio da atuacdo da plasmina sobre a fibrina, sdo gerados biomarcadores e particulas
dos produtos de degradacdo, que formam os D-Dimeros, que estdo presentes na ativacdo da
coagulagdo e na fibrindlise secundaria. Os niveis plasmaticos de D-dimero s&o
excessivamente superiores em pacientes com coagulagdo intravascular disseminada (CIVD),
essa complicacao € bastante vista em pacientes com quadros graves de COVID-19 (RIBEIRO,
2022).

Na COVID-19 grave, circunstancias, acrescentando sepse, ativacdo do complemento,
tempestade de citocinas, lesdo endotelial e ativacdo da via inflamatoria e micro trombotica
propiciam aos pacientes a trombose e coagulopatia. O principal produto de degradacdo da
fibrina € o D-Dimero e seu valor aumentado tem relacdo com a coagulacdo sanguinea
incomum. A frequéncia do aumento do D-dimero foi descrita como sendo de 36 a 43% em
pacientes com a COVID-19 (RIBEIRO, 2022).

2.2.6. Plaquetopenia

As plaquetas contribuem de forma ativa da resposta imune além de efetuar papel
significativo na hemostasia, manutengdo da integridade vascular, angiogénese, coagulagéo,

biologia tumoral, resposta inflamatoria, imunidade inata, etc. Alteracbes em seu valor e
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atividade estdo profundamente associadas a uma enorme diversidade de doencas (FLEURY,
2020).

Ao que se refere a contagem de plaquetas, muitos estudos descreveram plaguetopenia. Em
compensacdo, um estudo apresentou que ocorreu aumento na contagem de plaquetas. Muitas
possibilidades podem esclarecer a presenca de plaquetopenia nestes pacientes. O virus da
COVID-19, a SARS-CoV-2, pode adentrar diretamente nas células hematopoiéticas
impedindo a hematopoese, a plaquetopenia pode estar relacionada a danificacdo pulmonar
considerando que o pulm&o é um dos 6rgdos onde acontece a liberacdo de plaquetas pelos
megacariécitos maduros, ou 0s prejuizos causados pelo virus no tecido pulmonar provocam a
ativacdo, agregacdo e retencdo de plaguetas no pulmao, diminuindo o nimero de plaquetas na
corrente sanguinea (RUPPENTHA, 2021).

Diversos estudos apontam que a trombocitopenia esta consideravelmente relacionada a
intensidade da doenca. Apesar de existir uma enorme diversidade entre os valores apontados
nesses estudos, todos indicam que uma diminuicdo relevante no valor das plaguetas foi

identificada principalmente nos ndo sobrevivente (FLEURY, 2020).

A plaquetopenia é especifica em pacientes criticos e normalmente é sugestivo de um grave
desequilibrio fisiolégico, como também a capacidade do desenvolvimento de coagulopatia
intravascular, evoluindo constantemente para a coagulacdo intravascular disseminada (CID)
(FLEURY, 2020).

2.2.7. Tempo de protrombina (TP) e Tempo de tromboplastina parcial ativada
(TTPA)

O tempo de protrombina, TP ou TAP € um teste para avaliar a via comum e a via
extrinseca, ou seja, o fibrinogénio e os fatores VII, X, V, Il. Assim, o tempo de protrombina
ficara elevado em casos de deficiéncia de fibrinogénio e de quaisquer um dos fatores citados
anteriormente, em pacientes que se utilizam de anticoagulantes, nas enfermidades hepaticas e
deficiéncia de vitamina K, pois os fatores I, VII e X estdo subordinados a esta vitamina
(RIBEIRO, 2022).

O TP é executado somando-se ao plasma descalcificado pelo citrato, uma quantidade

demasiada de fator tecidual (tromboplastina). Levando em consideracdo que a protrombina é



22

convertida em trombina num periodo equilibrado, a soma de célcio com quantidade sabida de
cloreto de célcio causa a coagulacdo do plasma. O tempo entre a adicdo do célcio e a

coagulacao é nomeado tempo de protrombina (RIBEIRO, 2022).

Tempo de tromboplastina parcial ativada, TTPa, refere-se ao tempo utilizado para
acontecer a coagulacdo do plasma recalcificado na companhia de cefalina. O TTPA estard
ampliado quando o paciente possuir deficiéncia de fatores da via comum (X, V, Il e
fibrinogénio) da cascata da coagulacdo e de fatores da via intrinseca (fatores XII, XI, IX e
VII) (RIBEIRO, 2022).

O tempo de protrombina é mais fragil a caréncia do fator VII, por consequéncia, esse
tempo € comum estar alongado em pacientes com doengas hepaticas. Por outro lado, o tempo
de tromboplastina parcial ativada tem sido apontado historicamente como um exame
unilateral, visto que somente TTPA aumentado tem interesse clinica. Mas, h& pouco tempo,
pesquisas indicaram que a diminuicdo desse indicador talvez seja usada para analisar o risco
de doencas venosas. Na COVID-19, o aumento natural do TP e TTPA mostra uma
coagulopatia apontada como um preditor autdbnomo de complicagdes trombéticas, sendo
relacionada a um progndstico ruim (CARVALHO et al., 2020).
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3. CONCLUSAO

Atraveés do presente trabalho, notou-se que a pandemia da COVID-19 tem repercussdo ndo
apenas de ordem biomédica e epidemioldgica em escala global, mas também causando
impactos econdmicos, sociais, politicos, culturais e histéricos sem precedentes na histéria
contemporanea das epidemias. Compreendemos que a COVID-19 é uma doenca sistémica
com diferentes  manifestacdes  extrapulmonares, envolvendo  cardiovasculares,

gastrointestinais, renais e hematologicas.

Verificamos que as alteragdes hematoldgicas decorrentes da infeccdo pelo SARS-CoV-2,
sdo a diminuicdo de hemoglobina, linfopenia, neutrofilia, elevacdo do D-dimero,
plaquetopenia e elevacdo do Tempo de Protrombina (TP) e do Tempo de Tromboplastina
Parcial Ativada (TTPA).

Por fim, concluimos que é fundamental que se tenha uma avaliacdo constante dos
parametros hematoldgicos, dos pacientes sintomaticos, para 0 acompanhamento da progressao
da doenca com o intuito de se estabelecer as intervencdes clinicas necessarias, a fim de

reduzir as complicacgdes e a taxa de o6bito.
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