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RESUMO

De acordo com o Atlas da Federacdo Internacional de Diabetes (IDF), no ano de 2021,
aproximadamente 537 milhdes de pessoas tinham diabetes mellitus, e estima-se que esse
numero chegue a 643 milhdes até 2030 e 783 milhdes até 2045. O diabetes perturba o equilibrio
fisiologico entre a coagulagao e a fibrinolise, levando a um estado pro-trombdtico caracterizado
por hipersensibilidade plaquetéria, distirbios dos fatores de coagulagdo e hipofibrindlise. No
que se refere a sistema de coagulacdo, a utilizagdo dos termos intrinseco e extrinseco ainda pode
ser util na realizagdo de dois exames laboratoriais: o tempo de protrombina (TP) € o tempo de
tromboplastina parcial ativada (TTPA). Na realizacdo destes testes in vitro, cria-se a condi¢ao
preferencial para ativagao das vias intrinseca (avaliada pelo TTPA) e extrinseca (avaliada pelo
TP). Este trabalho teve como objetivo realizar o levantamento do perfil dos pacientes com
alteragoes glicémicas, atendidos no Laboratorio de Anélises Clinicas do Instituto de Satude de
Nova Friburgo e verificar a correlagdo com disturbios hemostaticos identificados pela
mensuracao do TP e TTPa. Para isso, foi realizado um levantamento de todos os pacientes
atendidos no periodo de de 2019 a 2024 e selecionados critérios de inclusdo e exclusdo para
posterior analise detalhada dos dados obtidos. Os resultados dos exames foram organizados em
uma planilha em Excel® (Microsoft Corporation). Por fim, esses dados foram comparados e
analisados relacionando a glicemia com resultado de TP e TTP ndo sendo observado alteragdes
significativas para afirmar alteragdes hemostaticas. As andlises evidenciaram que a maioria dos
pacientes eram do sexo feminino, com prevaléncia de idosos, pré-diabético e perfil hemostatico
de hemostatico dentro da normalidade, sem evidéncias das correlagdes entre os dados
selecionados.

Palavras-chave: hemostasia, diabetes mellitus, glicemia.
1 INTRODUCAO

Hemostasia ¢ o evento para prevencao de perda sanguinea quando um vaso ¢ seccionado
ou rompido. Consiste em um sistema de equilibrio entre mecanismos procoagulantes e
anticoagulantes. Os mecanismos envolvidos nesse processo, constituintes do sistema
hemostatico, devem ser regulados para simultaneamente contrapor-se a perda excessiva de
sangue ¢ evitar a formagao de trombos intravasculares, decorrentes de formagdo excessiva de
fibrina (Franco,2001). Na hemostasia, dois componentes estdo envolvidos, as plaquetas e o
sistema de coagulacdo (Neubauer, K., Zieger, B.,2021). A resposta hemostatica normal depende
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da interacdo entre endotélio, plaquetas circulantes, fatores de coagulagdo, inibidores da
coagulacdo e componentes do mecanismo fibrinolitico (Franco,2001).

A coagulagdao sanguinea ¢ iniciada tanto na hemostasia normal como na trombose
patolégica (Smith et al.,2015). Entretanto, a hemostasia € um processo fisiologico pelo qual a
coagulagao sela o extravasamento sanguineo apos um dano tecidual, enquanto a trombose € um
grupo de condi¢des patoldgicas em que a cascata de coagulagdo ¢ desencadeada no limen do
vaso sanguineo, levando a formagdo de um trombo (Smith er al.,2015). Atualmente a
representacdo do modelo da coagulagdo baseado em superficies celulares compreendendo as
fases de iniciagdo, amplificacdo e propagacao. Esse modelo elucida o conceito de que nao ha
distin¢do clara entre o sistema intrinseco e extrinseco, que atuam de modo interativo in vivo
(Vine, 2009). No entanto, vale ressaltar, que no que se refere a sistema de coagulagdo, a
utilizagdo dos termos intrinseco e extrinseco ainda pode ser util na realizacdo de dois exames
laboratoriais: o tempo de protrombina (TP) e o tempo de tromboplastina parcial ativada
(TTPA). Na realizacdo destes testes in vitro, cria-se a condi¢ao preferencial para ativagdo das
vias intrinseca (avaliada pelo TTPa) e extrinseca (avaliada pelo TP) (Franco,2001).

Diabetes mellitus ¢ uma doenca cronica que impacta na qualidade de vida dos
individuos. E caracterizada por hiperglicemia atribuida a deficiéncia ou resisténcia a insulina.
E uma doenga multissistémica associada a complica¢des microvasculares como retinopatia,
neuropatia e nefropatia. As complicagdes macrovasculares sdao aceleradas pela aterosclerose
resultando em doenca vascular periférica, doenga arterial coronariana prematura (DAC) e
aumento do risco de doencas cerebrovasculares. Sendo 80% das causas de morte associadas a
eventos tromboticos (Kaur et al., 2018).

Diversas alteracdes coagulatorias sao observadas em individuos com Diabetes mellitus
Tipo 1 (DM1) ou Tipo 2 (DM2). (Sobczak & Stewart, 2019). A hiperglicemia, dislipidemia e
outros disturbios metabdlicos consequentes do diabetes, afetam a parede vascular por uma série
de eventos, incluindo disfun¢do endotelial, hiperatividade plaquetéria, estresse oxidativo e
inflamacao de baixo grau (Kaur et al., 2018). A ativagdo desses eventos favorece a um estado
pro-trombotico caracterizado por hipersensibilidade plaquetaria, desordens dos fatores de
coagula¢do e hipofibrindlise, conforme ilustrado na (Li ef al., 2021).

Relacionar a glicemia elevada com testes laboratoriais da coagulagao como PT e TTPa
para avaliacdo de possiveis alteragdes hemostaticas ¢ crucial para avaliar se existe a
possibilidade de detectar por meio destes testes as alteracdes hemostaticas e as chances de um
individuo com glicemia elevada desenvolver eventos tromboticos. Além disso, a pesquisa pode
fornecer dados importantes para futuros estudos com o objetivo de encontrar testes laboratoriais
de coagulagdo ou desenvolvimento de novos testes como progndstico, evitando complicagdes
futuras relacionadas a eventos trombdticos da doenga e proporcionando maior qualidade de vida
para esses pacientes.

O objetivo desse trabalho foi realizar o levantamento do perfil dos pacientes com
alteracdes glicémicas, atendidos no Laboratério de Andlises Clinicas do Instituto de Saude de
Nova Friburgo e verificar a correlagdo com disturbios hemostaticos identificados pela
mensuracao de PT e TTPA.

2 MATERIAL E METODOS

As fontes de dados selecionadas foram os resultados das andlises realizadas no
Laboratorio de Analises Clinicas do Instituto de Nova Friburgo de pacientes incluidos nos
projetos de extensdo, submetido e aprovado pelo Comité de Etica da Instituigdo, sob o nimero
do Parecer 3.433.214.

Primeiramente foi realizado um levantamento de todos os pacientes atendidos no
periodo de de 2019 a 2024. Para uma triagem inicial foram considerados como critérios de
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inclusdo primdrios a presenca dos dados como origem dos pacientes, data de realizagdo do
exame, sexo, idade, glicemia basal igual ou acima de 100 mg / dL, PT, TTPA e EAS. Os
critérios de exclusdao foram entdo a auséncia desses dados. Os pacientes que passaram pelas
triagens iniciais foram analisados na integra e foram organizados em uma planilha em Excel®
(Microsoft Corporation).

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

No total 51 pacientes atenderam aos critérios de inclusdo, sendo 51% composto por
pessoas do sexo feminino e 49% masculino (Figura 1). A maioria dos pacientes eram idosos,
que corresponderam a 56,9% dos pacientes, seguidos de adultos (21%) (Figura 1).

Das analises da glicose em jejum, foi possivel identificar que 66,7% dos pacientes
possuiam alteracdes glicémicas, se encaixando no critérios de pré-diabéticos, enquanto os
demais apresentaram valores igual ou superior a 126 mg/ dL. Contudo, 54,9% desses pacientes
ndo utilizavam nenhum tipo de medicacao (Figura 2).

Em relagdo a hemostasia, a maior parte das pessoas selecionadas ndo apresentavam
nenhum tipo de alteragdo hemostatica, pois foi observado que 82,4% possuiam P7 com valor
normais e 86,7% com TTPa normal. O maior tempo encontrado de PT, foi de 44 segundos, mas
apresentava TTPa normal, se tratava de uma paciente do sexo feminino com 58 anos, com
glicemia basal de 152 mg / dL, que relatou fazer uso de insulina (Figura 3).

Apenas um paciente apresentou glicostria, o valor correspondente na fita foi de 1000
mg/dL, no entanto, a glicemia basal era de 116 mg / dL, com valor de PT e TTPa dentro da
normalidade (Figura 4).
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Figura 1: Levantamento do perfil dos pacientes selecionados para o estudo.
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Figura 2: Distribuicao dos pacientes com alteragdes glicémicas.
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Figura 3: Percentual de pacientes normais e alterados nos testes de coagulagao.
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Figura 4: Distribuicao dos valores de glicemia basal, PT e PTTa dos pacientes selecionados.
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O diabetes perturba o equilibrio fisiologico entre a coagulacao e a fibrindlise, levando a
um estado pro-trombdtico caracterizado por hipersensibilidade plaquetéria, disturbios dos
fatores de coagulacdo e hipofibrinodlise. A hiperglicemia e a resisténcia a insulina também
aumentam o nivel de mediadores pro-coagulagcdo, como o fator tecidual (TF), os fatores de
coagulagao (VII, IX, XI e XII) e trombina. A diabetes prejudica a fibrinolise, diminuindo o
ativador do plasminogénio tecidual (tPA), bem como aumentando o inibidor do ativador do
plasminogénio-1 (PAI-1) e o inibidor do ativador da trombina (TAFI). (Li et al., 2021)

Os testes da coagulacdo sdo ensaios que avaliam a taxa de formagao de um codgulo a
partir do momento que a cascata de coagulacdo ¢ iniciada. Estes testes sdo utilizados para
identificar defeitos das vias extrinseca, intrinseca e comum da coagulagdo (Winter et al., 2017).

Os testes de coagulacao realizados no estudo foram TP (tempo de protrombina) e TTPa
(tempo de tromboplastina parcial ativada). O teste TP avalia a via extrinseca e comum, sendo
sensivel a deficiéncia de fatores V, VII e X e menos sensivel a deficiéncia de fator II e
fibrinogénio. O TP ¢ habitualmente utilizado para avaliagdo teraputica de uso de
anticoagulantes (Winter et al., 2017). Enquanto o teste de TTPa avalia a via intrinseca e comum
da coagulagdo, sendo sensivel a deficiéncias de fatores: II, V, VII, IX, X, XI e XII e fibrinogénio
(Manual de diagnostico laboratorial das coagulopatias hereditarias e plaquetopatias, Ministério
da Satude ,2016). Como a hiperglicemia causa um aumento quantitativo e qualitativo dos fatores
de coagulagdo como fator tecidual, VII, XII, XI e IX o objetivo principal do estudo foi de
observar os resultados dos testes visando relacionar a glicemia com o intuito de avaliar a
possibilidade de detectar essas alteragdes nos testes de coagulagao TP e TTPa.

No presente estudo ndo foram encontrados resultados alterados significativos para
afirmar que existe a possibilidade de detec¢ao de alteracdes hemostaticas e as chances de um
individuo com glicemia elevada desenvolver eventos trombdticos a partir dos testes de
coagulagdo utilizados na pesquisa. Os pacientes que apresentaram alteragdes dos testes de
coagulagdo realizados informaram que faziam uso de anticoagulantes orais, por questdes
cardiacas.

Os ensaios dos testes de coagulacdo sdo afetados por diversos interferentes, sendo eles
divididos em: interferéncias biologicas (devido a uma alteracdo no sistema de coagulagdo dos
pacientes podendo ser congénita ou adquirida), fisicas (devido a erros pré-analiticos) e quimicas
(presenga de fArmacos). A presenga de substancia ativa na corrente sanguinea como antagonista
de vitamina K e anticoagulantes orais direto (DOAC) sao interferentes dos testes de coagulagao.
(Ulrich, 2023).

O uso de medicamentos, principalmente, anticoagulantes interferiram na analise da real
condicdo dos pacientes. Os passos futuros deste estudo incluem uma amostragem maior,
separacao de pacientes que realizam uso de anticoagulantes e os que nao utilizam para comparar
os resultados e utilizagdo mais parametros para obtencao de dados como HB1Ac e EAS.

4 CONCLUSAO
O presente trabalho ndo encontrou alteracdes significativas na amostragem estudada.
Nao sendo possivel correlacionar as alteragdes hemostaticas por questdes prévias associadas as

medicagdes ou consequéncias da hiperglicemia. Faz-se necessario a continuidade desse estudo,
com maior numero de pacientes e mais parametros para analise como hemoglobina glicada.
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