UNA
UNACESJAT

BIOMEDICINA

Juliana Gomes de Aguiar
Amanda Kelly Silva Freitas

Perfil hematolégico de pacientes diagnosticados com dengue

Jatai-GO

2022



Juliana Gomes de Aguiar
Amanda Kelly Silva Freitas

Perfil hematolégico de pacientes diagnosticados com dengue

Jatai-GO

2022

Trabalho de conclusdo de curso
apresentado a Faculdade UNA de
Jatai, como parte dos requisitos
para obtencdo do titulo de
Bacharel em Biomedicina.

Orientadora: Prof2. Ms Fabiana
Santos Franco



N&o to mandei eu? Esforca-te, e tem bom animo; nao temas, nem te
espantes; porque o Senhor teu Deus é contigo, por onde quer que
andares.

- Josué 1:9 ACF



RESUMO

A dengue é uma arbovirose de area urbana mais predominante nas Ameéricas,
especialmente no Brasil. E uma doenca infecciosa que causa febre e sua
manifestacdo tem se tornado um problema de saude publica. Objetivos: Realizar o
levantamento bibliografico a fim de identificar as principais alteracdes hematoldgicas
apresentadas por pacientes com diagnostico positivo para Dengue. Materiais e
Métodos: Trata-se de uma revisao bibliografica com levantamento de artigos até 2022
nos idiomas inglés e portugués com os descritores Dengue, perfil hematoldgico de
pacientes com Dengue; Resultados: Foram encontrados 100 artigos destes, 85 foram
excluidos, 15 foram elegiveis para analise inicial, somente 4 atenderam aos critérios
de inclusdo estabelecidos neste estudo. Dos 4 artigos elegiveis como resultados da
pesquisa, todos apresentaram similaridades dos resultados hematol6gicos esperados
pela literatura. Consideracdes finais: Conclui-se que as principais alteracdes
hematoldgicas em pacientes com diagndstico positivo para Dengue séo leucopenia,

plaquetopenia, linfopenia, e presenca de linfécitos atipicos.

Palavras-Chave: Dengue, Alteracdes Hematologicas, Perfil Hematologico;



Abstract:

Dengue is an urban area arbovirus most prevalent in the Americas, especially in Brazil.
It is an infectious disease that causes fever and its manifestation has become a public
health problem. Objectives: The aim of this study was to carry out a bibliographic
survey in order to identify the main hematological alterations in patients who were
identified with a positive diagnosis of Dengue fever. Materials and Methods: This was
a literature review with a survey of articles up to 2022 in English and Portuguese with
the descriptors dengue, hematological profile of patients with Dengue; Results: One
hundred articles were found, of which 85 were excluded, 15 were eligible for initial
analysis, only 4 met the inclusion criteria established in this study. Of the 4 articles
eligible as results of the research, all showed similarities of the hematological results
expected by the literature. Final considerations: It was concluded that the main
hematological alterations in patients diagnosed with Dengue fever are leukopenia,

thrombocytopenia, lymphopenia, and the presence of atypical lymphocytes.

Keywords: Dengue, Hematological Changes, Hematological Profile;
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1. INTRODUGCAO

A dengue é uma arbovirose de area urbana mais predominante nas Américas,
especialmente no Brasil. E uma doenca infecciosa que causa febre e sua
manifestacdo tem se tornado um problema de saude publica. O periodo de maior
transmissdo da dengue ocorre entre 0s meses mais chuvosos de cada regido,
normalmente de novembro a maio, pois a agua parada contribui para a reproducéo do
mosquito. (MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

Até a semana de numero 40 de 2022 ocorreram 1.362.125 possiveis casos de
dengue apresentando uma taxa de incidéncia de 638,5 casos por 100 mil habitantes
e foram constatados 909 6bitos por dengue, sendo 786 por critério laboratorial e 123
por critério clinico epidemioldgico no Brasil. Quando comparado com a mesma época
no ano de 2021, nota-se um crescimento de 184,6% de casos até a mesma respectiva
semana. (MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

O arbovirus pertencente ao género Flavivirus que é disseminado via picada da
fémea do mosquito vetor, o Aedes aegypti, e possui quatro sorotipos distintos, que
sdo DENV-1, DENV-2, DENV-3 e DENV-4, e todos podem causar tanto a forma
classica da doencga quanto formas mais graves, sendo formas graves associadas a
infeccbes secundarias. O virus da dengue dispbe também de material genético
composto de RNA que codifica as proteinas estruturais e ndo estruturais, como as
NS1, NS2A, NS2B, NS3, NS4B e NS5 (BARTH, 2000).

A proteina ndo estrutural NS1 tem sido empregada com um marcador de em
testes rapidos imunocromatograficos. A fémea do mosquito € infectada quando pica
um humano no intervalo de cinco dias de viremia. O virus precisa de um periodo de
incubacao para passar do intestino as glandulas salivares do mosquito, esse periodo
varia entre 8 e 10 dias conforme a temperatura do ambiente (GUZMAN et al, 2010).

Ao picar um ser humano saudavel, o virus presente no mosquito infectado se
deposita nas células musculares estriadas, lisas e fibroblastos, bem como linfonodos
locais para se replicar (BARTH, 2000). Apos a replicacéo viral ocorre a disseminacéo
do virus na corrente sanguinea, onde o mesmo mantém-se livre no plasma ou no
interior de monacitos e macrofagos (maiores sitios de replicacéo) (Estuti,2009).

A Organizacdo Mundial da Saude estabeleceu a especificacdo da doenca em

duas categorias, dengue classica e febre hemorragica por dengue, sendo essa ultima



capaz de evoluir para a sindrome de choque por dengue, e se nao tratada rapidamente
pode acarretar o 6bito do paciente. (SOUZA, 2007).

A forma classica da dengue se manifesta na forma de febre alta, cefaleia,
mialgia, artralgia, dor retro orbital, ndusea, vomito. Esses sintomas normalmente tem
uma variagdo de dois a sete dias apos o periodo de incubacdo do virus (SOUZA,
2007). Em quadros mais graves observa-se uma predisposicdo hemorragica
evidenciada através da prova do laco positiva, petéquias e equimose. O
extravasamento de plasma devido ao aumento da permeabilidade vascular observada
através do aumento do hematdcrito € o principal sintoma que caracteriza a dengue
hemorragica, seguido de derrame pleural (OLIVEIRA,2012).

Hematdcrito maior que 20%, sonoléncia, vomito persistente, dor abdominal
aguda, reducdo repentina da temperatura corporal (< 36°C) e eventualmente
desmaios, sdo sintomas constituem sinais de alarme e possivel indicativo de
extravasamento de plasma e iminéncia de choque (GUZMAN, 2010). Os sintomas das
duas categorias da doenca inicialmente sdo semelhantes, porém é evidente uma
mudanca drastica por volta do terceiro dia de infeccdo quando € o caso da forma
hemorragica da dengue.

A existéncia de uma infeccédo secundaria por um sorotipo distinto do verificado
na infeccao primaria € tida como fator crucial de risco para a manifestacao da forma
hemorragica (CORDEIRO, HATA, RITTER, 2013).

O hemograma € um exame indispensavel para a saude visto que auxilia
contribui no diagndstico de iniameras doencas, sendo um dos exames mais
requisitados na pratica médica. As informacdes alcancadas através do hemograma
permitem uma analise ampla da situacéo do paciente. Neste tipo de exames é possivel
avaliar as trés series celulares existentes no sangue, que sao eritrcitos, leucdcitos e
plaquetas, formando entdo o eritrograma, leucograma e plaquetograma (FERREIRA,
2016).

As alteracoes identificadas no hemograma possibilitam o reconhecimento de
doencas hematoldgicas, tal como direciona o clinico para a busca ou exclusdo de
outras doencas ligadas a imunidade (ZAGO, 2004). Na realizacao do diagnéstico da
dengue séo utilizados exames especificos (testes soroldgicos de isolamento viral) mas
também exames inespecificos, como o hemograma, coagulograma, prova de funcéo
hepatica e dosagem de albumina sérica. (CORDEIRO, HATA, RITTER; 2013).



As principais alteragbes encontradas no hemograma de pacientes com
diagnostico de dengue sdo encontradas na série leucocitaria, como a presenca de
leucopenia, sendo essa inferior a 2,0x109 /I leucocitos; neutropenia com a presenca
de neutrofilos atipicos e a trombocitopenia, sendo essa menor que 100.000 plaquetas
(SHU; HUANG, 2004).

Este trabalho justifica-se pelo fato da dengue ser uma doenca habitualque se
nao identificada rapidamente em sua forma hemorragica pode levar o paciente a 6bito,
dessa forma, é de fundamental importancia buscar estudos que exponham o
conhecimento e a andlise das alterac6es hematoldgicas por meio do hemograma em
pacientes com suspeita de dengue, essa acéo tem um papel importante no diagnéstico
precoce da doenca.

Assim, este estudo tem como objetivo fazer um levantamento bibliogréafico afim
de identificar o perfil laboratorial de alteracdes hematoldégicas em pacientes com

diagnéstico positivo para dengue.

2. METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisao sistematica da literatura de pesquisa,
tendo como meios de fundamentacao tedrica revisdo bibliografica que estabelece:
formulacdo da pergunta e escolha dos critérios de inclusédo, busca dos estudos,
selecdo dos estudos e obtencdo dos dados, avaliacdo do risco de viés dos estudos
incluidos, analise dos dados, apresentacdo dos resultados, interpretacdo dos
resultados e obtencéo das conclusfes (HIGGINS et al., 2019).

Foram inclusos na pesquisa artigos de estudos descritivos e teses consultados
referentes ao tema “Perfil hematoldgico de pacientes diagnosticados com dengue”.

Os procedimentos de busca, avaliacdo, selecao, caracterizacdo dos artigos
de intervencao e estudos de caso foram realizados por dois pesquisadores, de forma
pareada, que se reuniram para harmonizacéao e verificacdo de alguma discordancia.

A coleta de dados aconteceu nos meses de setembro a novembro de 2022,
através de artigos publicados no periodo de 2007 a 2013. Para o levantamento da

pesquisa bibliografica e o objetivo proposto. O intuito foi reunir e comparar os diferentes
dados nas fontes que foram consultadas Scientific Electronic Library Online (SciELO) e
States National Library of Medicine (MEDLINE/PubMed) listando os principais sintomas
hematoldgicos observados em pacientes que testaram positivo para Dengue.



3. RESULTADOS

A partir do levantamento feito na base de dados através de fundamentacao tedrica,
obstinado a essa pesquisa, foram encontrados 100 artigos; destes, 85 foram excluidos, 15
foram optativos para andlise inicial, somente 4 atenderam aos critérios de inclusdo
estabelecidos neste estudo.

Os quatro artigos elegiveis como resultado de pesquisa, apresentaram similaridade
dos resultados hematoldgicos esperados como leucopenia, plaquetopenia, linfocitopenia, e

presenca de linfécitos atipicos.



Tabela 1 - RESULTADOS DO LEVANTAMENTO BIBLIOGRAFICO

AUTOR/ANO OBJETIVO METODO LOCAL DO ESTUDO CONCLUSAO
Foram analisados
hemogramas de pacientes
atendidos em laboratério Leucopenia, linfopenia, monocitose e

OLIVEIRA, 2012

Estudar a frequéncia de cada uma
das alteracdes nas séries vermelha,
branca e plaquetaria em pacientes
acometidos pelo dengue em
Uberaba-MG, comparando o0s
biénios de 2005-2006 e 2009-2010

particular e em Unidade de
Pronto Atendimento da
cidade, que apresentaram
resultado positivo para
sorologia de dengue (IgM).
Foram selecionados,
respectivamente, 1.061 e

Uberaba, Minas Gerais

plaguetopenia foram as alteragBes mais
frequentemente encontradas. Algumas
alteracbes apresentaram valor como
suporte ao diagnéstico da doenca em
casos nos quais seria dificil ou impossivel
a realizacao de exame soroldgico para sua
deteccdo.

BRITO, 2007

Realizar uma atualizacdo do tema
visando subsidiar os profissionais de
salude no suporte ao paciente com
dengue. Identificar padrbes clinico-
epidemiolégicos e laboratoriais da
dengue em Recife-PE e os fatores
de riscos associados a forma grave
da doenca.

208 hemogramas para
inclusdo no estudo.
Entre 2004 a 2006, na

cidade do Recife-PE, a
partir de uma coorte
prospectiva foi estudada
uma amostra composta por
422 voluntéarios recrutados
no servico de urgéncia de
dois hospitais  gerais
privados da cidade. Este
estudo investigou as
manifestac6es clinicas e
laboratoriais em pacientes
com DC e FHD, mediante

entrevista para
preenchimento de
guestionario, aliado a

avaliacdo médica. O estudo

Recife, Pernambuco.

O grupo com dengue maior de 14 anos
apresentava frequéncia de leucopenia.
Avaliando niveis mais intensos de
plaquetopenia, 7 criancas (11%) e 66
(37%) adultos apresentavam niveis menor
ou igual a 100.000 plaquetas.

Além da baixa prevaléncia de casos de
FHD entre criancas, detectamos uma
maior chance de adultos com dengue
classica desenvolver a fase mais intensa
do que criancas quando analisado
plaguetopenia menor que 140.000
leucopenias inferior a 4.000.




teve uma amostra
predominante de adultos

CORDEIRO,
2013

Rediscutir os critérios de validacéo
dos exames hematolégicos como
método de acompanhamento dos
pacientes infectados com o virus da
dengue e verificar a correlagdo
existente entre os achados
hematolégicos dos pacientes com
sorologia IgM positiva para Dengue.

Pesquisa, na Vigilancia
Epidemioldgica de
Maringa. Serdo avaliados
200 pacientes com idade
superior a 18 anos de
ambos os géneros.

Maringa-PR

Pretende-se encontrar uma diminuicdo
leucocitaria total, neutrofilos e plaquetas
condizente a literatura, detectando outras
alteracdes significativas nos pacientes
infectados e verificar se existe uma
possivel prevaléncia dos achados
correlacionados com o sexo e idade
desses pacientes.

OLIVEIRA, 2009

Avaliar as altera¢des hematoldgicas
de pacientes com quadro clinico de
dengue

Foram estudados 543
prontuarios de
atendimentos referentes a
epidemia pelo virus tipo 3,
ocorrido no ano de 2007.

Campo Grande e Mato
Grosso do Sul

As alteracbes hematolégicas observadas

foram leucopenia, plaguetopenia,
linfocitopenia, presenca de linfécitos
atipicos;




4.DISCUSSAO

O fazer um levantamento bibliografico afim de identificar o perfil laboratorial de
alteracdes hematoldgicas em pacientes com diagnéstico positivo para dengue. Foram
obtidos quatro artigos elegiveis como resultado de pesquisa, em gque apresentaram
similaridade dos resultados hematolégicos esperados como leucopenia,
plaguetopenia, linfocitopenia, e presenca de linfocitos atipicos.

Desta forma, de acordo com OLIVEIRA et al. 2009 ao estudarem 543 casos de
dengue pelo sorotipo 3, na cidade de Campo Grande-MT, no ano de 2007 foi
observada alta frequéncia de leucopenia (69,8%) e de trombocitopenia (68,5%) neste
estudo. Esses resultados foram similares aos de Ayyub e cols, que mostraram a
ocorréncia de 79,5% de plaquetopenia e de 48,73% de leucopenia. Ao contrério,
diferem daqueles encontrados em 2008 no Par4, no qual a presenca de leucopenia
foi de 25,2%, de plaquetopenia foi de 24,3% e de ambos foi de 13,3%.

Para Cordeiro (2013), a obtencdo dos resultados que serdo encontrados
podera dirimir e diagnosticar os casos de dengue precocemente, para que esta ndo
evolua para uma forma mais grave como a dengue hemorragica. Ja Oliveira et al.
(2012) em 2005-2006, 70 pacientes (6,6%) apresentaram reducdo dos niveis de
hemoglobina, 4 (0,4%) apresentaram elevacdo do hematécrito e 706 (66,5%)
apresentaram leucopenia contra apenas 14 pacientes (1,3%) com leucocitose. Ja em
2009 e 2010 ndo houve individuos com série eritrocitica alterada e houve 68
ocorréncias (32,7%) de leucopenia e 6 (2,9%) de leucocitose. A queda dos linfocitos,
em muitos casos, acompanha a queda das células brancas totais, 0 que explicaria
esse fenbmeno. A monocitose relativa foi um achado importante em ambos os
periodos e a observacdo de desvio a esquerda aconteceu de maneira evidente. A
plaguetopenia destacou-se entre as alteracdes da série plaquetaria em todo o periodo
estudado. Estes achados, apesar de variarem bastante em frequéncia, sdo esperados
ja a maioria sao pilares na definicdo dos casos de febre da dengue pela OMS.

Segundo Brito, 2007, que realizou um estudo com 211 pacientes com dengue,
158 (75%) apresentaram plaquetopenia inferior a 140 x 103 /mm3 e entre 0s pacientes
com dengue classica apurou-se uma incidéncia de plaguetopenia de 70%. Ja a
frequéncia de pacientes com plaquetopenia menor ou igual a 100x 103 /mm3 com
dengue classica foi de 37%.
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Entre as manifestacbes hemorrdgicas a mais prevalente foi prova do laco
positiva presente em 57 (22%) dos 264 pacientes testados. A frequéncia da prova do
laco positiva entre casos de febre hemorragica por dengue em adultos foi de 83%,
enquanto que nos casos de dengue classica foi de apenas 17% (BRITO, 2007).

Nos pacientes com febre hemorragica por dengue a hemoconcentracdo variou
de 2,2 a 28,9%, com uma média de 13%. Apenas 7 (23%) pacientes com febre
hemorragica por dengue apresentaram hemoconcentracdo maior ou igual a 20%. Dos
30 casos, 18 (60%) apresentaram hemoconcentracdo maior ou igual a 10%. Por outro
lado, seis pacientes com dengue cldssica apresentaram uma hemoconcentracao
maior ou igual a 20% (BRITO, 2007).

Assim modificacbes hematoldgicas, detectadas em pessoas que contrairam
dengue, demonstram-se conforme a evolugdo clinica e a gravidade da doenca.
Conclui-se, portanto, que as principais alteracdes hematoldgicas em pacientes com
diagnostico positivo para dengue sao leucopenia, plaquetopenia, linfopenia e
presenca de linfocitos atipicos como € preconizado pela literatura. Quando em sua
forma hemorragica, apresenta-se plaquetopenia mais prolongada, com maior

quantidade de linfocitos atipicos.

5.CONCLUSAO

A obtencdo desses resultados podem diagnosticar casos de dengue
precocemente, impossibilitando que esta ndo evolua para uma forma mais grave da
doenca como € o caso da dengue hemorragica e cabe ao profissional da area da
salude a aplicacdo de seu conhecimento teorico pratico para delinear as alteracdes
apresentadas, interpretando o hemograma e contribuindo para o diagndstico de casos

suspeitos de dengue.
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