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Caracteristicas das alteracées hematolégicas em
idosos com COVID-19: uma revisao integrativa

Characteristics of hematological changes in eldery
people with COVID-19: an integrative review

Maria Ezinete Bezerra de Andrade, Camilla Mércia Silva Teixeira,
Alcides da Silva Diniz, llma Kruze Grande de Arruda

Resumo:

Objetivo: Apesar de se manifestar inicialmente como uma infeccdo
respiratdria, a COVID-19 pode acometer outros sistemas corpdreos como
cardiovascular, neuroldgico, gastrointestinal, imunolégico e hematoldgico.
Nos idosos, as alteragdes laboratoriais parecem ser ainda mais expressivas,
portanto, este estudo teve como objetivo investigar as caracteristicas das
alteragcdes hematoldgicasem idosos com COVID-19. Métodos: Trata-se de uma
revisdo integrativa da literatura. Foram realizadas buscas nas bases de dados
LILACS, MEDLINE, Web of Science e CINAHL. Foram utilizados os descritores:
Aged, “Aged, 80 and over”, Elderly, COVID-19, SARS-CoV-2, “Blood Cell Count”
e o termo “Hematological changes”, que com os operadores boelanos AND
e OR formaram a chave de busca. A qualidade metodolégica dos estudos
foi avaliada pelos instrumentos Critical Appraisal Skill Programme (CASP) e
Agency for Health care and Research and Quality (AHRQ). Os 2101 estudos
encontrados foram exportados para o software Rayyan, onde por meio de dois
revisores de forma independente foram realizadas as etapas de identificacao,
triagem e inclusdo, de acordo com as recomendacdes do PRISMA. Dos 39
artigos selecionados para leitura na integra, 6 foram incluidos no estudo
apo6s a aplicacao dos critérios de elegibilidade, além disso, outros 5 artigos
foram incluidos apds a estratégia de busca reversa nas referéncias dos artigos
primarios, totalizando 11 artigos na amostra final. Resultados: As principais
alteracbes hematoldgicas relatadas pelos estudos foram: linfopenia, PCR
elevada, neutrofilia, leucocitose, D-dimero e IL-6 elevados, estando associados
a gravidade da doenca e mortalidade hospitalar. Eosinopenia, reducao da
hemoglobina, leucopenia e plaquetopenia também foram citados. Essas
alteracdes sdo mais expressivas em idosos quando comparado a outras
idades. Consideragdes finais: Faz-se necessario que as pesquisas sobre o
tema prossigam auxiliando na tomada de decisdo acerca do tratamento de
pacientes idosos com COVID-19.

Palavras-chave: |doso; Idoso de 80 anos ou mais; COVID-19; SARS-CoV-2;
Contagem de células sanguineas

Abstract:

Aims: Although it initially manifests as a respiratory infection, COVID-19
can affect other body systems, such as the cardiovascular, neurological,
gastrointestinal, immunological, and hematological systems. In the elderly,
laboratory changes appear to be even more significant, therefore, this
study aimed to investigate the characteristics of hematological changes in
elderly individuals with COVID-19. Methods: This is an integrative literature
review. Searches were carried out in the LILACS, MEDLINE, Web of Science,
and CINAHL databases. The following descriptors were used: Aged, “Aged,
80 and over”, Elderly, COVID-19, SARS-CoV-2, “Blood Cell Count”, and the
term “Hematological Changes”, which with the Boolean operators AND and
OR formed the search key. The methodological quality of the studies was
assessed by the Critical Appraisal Skill Program (CASP) and Agency for
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Health care and Research and Quality (AHRQ) instruments. The 2,101 studies found were exported to the
Rayyan software, where two independent reviewers performed the identification, screening, and inclusion
steps, in accordance with PRISMA recommendations. Of the 39 articles selected for full reading, 6 were
included in the study after applying the eligibility criteria. In addition, another 5 articles were included
after the reverse search strategy in the references of the primary articles, totaling 11 articles in the final
sample. Results: The main hematological alterations reported by the studies were: lymphopenia, elevated
CRP, neutrophilia, leukocytosis, D-dimer, and elevated IL-6, which are associated with disease severity and
in-hospital mortality. Eosinopenia, reduced hemoglobin, leukopenia, and thrombocytopenia were also
reported. These alterations are more significant in the elderly when compared to other age groups. Final
considerations: It is necessary that research on the subject continues to assist in decision-making about
the treatment of elderly patients with COVID-19.

Keywords: Elderly; Aged 80 years or older; COVID-19; SARS-CoV-2; Blood cell count

1INTRODUCAO

A doenca por coronavirus 2019 (COVID-19) causada pelo virus Severe Acute
Respiratory Syndrome Coronavirus (SARS-CoV-2) foi descoberta na China em dezembro
de 2019 e declarada como pandemia pela Organizacao Mundial da Saude em marco de
202012, Até o momento, ja foram registrados mais de 776 milhdes de casos e 7,1 milhdes
de mortes pela doenca nho mundo?.

Apesar de se manifestar inicialmente como uma infeccao respiratoria, a COVID-19
pode acometer outros sistemas corpdéreos como o cardiovascular, neuroldgico,
gastrointestinal, imunolégico e hematoldgico. Neste contexto, diversas manifestacdes
clinicas e laboratoriais foram descritas desde o inicio da pandemia, destacando-se entre
as alteracdes hematoldgicas: linfopenia, neutrofilia, leucocitose, trombocitopenia e
niveis baixos de hemoglobina“*>. Em seu artigo de revisao sobre manifestac¢des clinicas
e laboratoriais na infeccao pelo novo coronavirus, Xavier et al.? ressaltaram a elevacao
de biomarcadores relacionados a infec¢cdo, incluindo a proteina C-reativa (PCR),
procalcitonina (PCT), interleucina 6 (IL-6) e D-dimero a medida que a doenca se agrava.

Nos idosos, as alteracdes laboratoriais parecem ser ainda mais expressivas, além
disso, a idade avancada esta independentemente associada a presenca de sintomas
atipicos, tempo de internamento mais longo e maior mortalidade quanto comparado
com pacientes mais jovens’®. Um estudo observacional que analisou dados de 22
unidades federativas do Brasil concluiu que 69,3% dos obitos por COVID-19 ocorreram
em pessoas com mais de 60 anos®.

Evidéncias sugerem relacao direta entre idade avangada e gravidade da doenca
devidoaimunossenescéncia, alteracdes no sistema respiratorio e a carga de comorbidades
subjacentes. A imunossenescéncia consiste em alteragdes fisiopatoldgicas proprias do
envelhecimento caracterizadas pela reducao da capacidade de renovacao das células do

sistemaimunee,consequentemente, umaexacerbacaodoscomponentesinflamatorios©.
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Dados sobre as manifestacdes hematoldgicas em pacientes mais velhos com
COVID-19 sao limitados. Portanto, esta revisao integrativa teve como objetivo investigar

as caracteristicas das alteracdes hematoldgicas em idosos com COVID-19.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, uma ampla abordagem
metodoldégica por meio de estudos experimentais e nao experimentais que permite
buscar, analisar criticamente e sintetizar as evidéncias cientificas existentes na literatura
sobre um tema especifico, identificando fragilidades e fomentando a adocao de
intervencdes?. Na realizacao desta revisao, foram percorridas seis etapas: 1) identificacao
dotemaeelaboracaodaquestao norteadorada pesquisa;2) definicao das bases de dados
e dos critérios de inclusao e exclusao; 3) definicao das informacdes a serem extraidas dos
estudos selecionados/categorizacdo dos estudos; 4) avaliacdo dos estudos incluidos na
revisdo integrativa; 5) interpretacdo dos resultados; 6) apresentacdo da revisdo/ sintese
do conhecimento®.

A pergunta norteadora foi elaborada a partir da mnemonica da estratégia PICo
(populacao, fendbmeno de interesse e contexto), considerando-se P = idosos, | = alteracdes
hematoldgicas, Co = diagndstico de COVID-19. Ao final, definiu-se a pergunta norteadora
em: Quais as caracteristicas das alteracdes hematoldgicas de idosos diagnosticados com
COVID-19 publicadas na literatura cientifica?

A busca foi realizada em 04 de maio de 2024 utilizando as bases de dados:
Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), através da
Biblioteca Virtual em Saude (BVS); Medical Literature Analysisand Retrieval System
Online (MEDLINE), via portal PubMed; Web of Science; e Cumulative Index to Nursing
and Allied Health Literature (CINAHL), acessada através do Ebsco host. As referéncias
dos artigos primarios incluidos na revisao também foram consideradas (estratégia de
“busca reversa”).

Na formacao da chave de busca dos artigos foram utilizados descritores indexados
nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), e seus respectivos equivalentes no Medical
Subject Headings (MeSh), e associados as palavras-chaves comumente relacionadas ao
tema na literatura. Foram utilizados os operadores boleanos “AND” e “OR", construindo
a seguinte chave de busca: Aged OR “Aged, 80 and over” OR Elderly AND COVID-19 OR
SARS-CoV-2 AND “Blood Cell Count” OR “Hematological changes”.

Os estudos encontrados nas bases de dados foram exportados para o software
Rayyan onde foram realizadas as etapas de identificacao, triagem e inclusao, de acordo

com as recomendacgodes da Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
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Analyses (PRISMA)“. Estas etapas foram realizadas por dois revisores (em pares), de forma
independente e modo “cego”, sendo os impasses resolvidos entre o préprios revisores,
levando a um consenso (Figura ).

Foram definidos como critérios de inclusao: estudos originais, estudos que relatem
as alteracdes hematoldgicas, estudos realizados com idosos (260 anos) com COVID-19
positivo e que foram publicados até 04 de maio de 2024. Foram excluidos estudos com
presenca de doencas hematoldgicascrénicas,cancer e doencarenal crénica (pois podem
afetar o hemograma); estudos que apenas apresentam valores, mas nao classificam
0s parametros hematologicos como adequados ou nao; estudos que nao estivessem
disponiveis na integra, ou estudos do tipo monografia, dissertacio, tese, livro/capitulo
de livro, editorial, matéria de jornal, revisao integrativa ou sistematica da literatura, carta
ao editor, estudo reflexivo, relato de caso, resumos publicados em anais de eventos,

publicacdes em websites e propagandas veiculadas.

Figura 1-Fluxograma do processo de selecao dos estudos para a revisao integrativa. Recife,

PE, 2024
Identificacdo dos estudos atravésde bases de dados e registros ]
Registros identificados nas
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£ _ .
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—

Fonte: elaborada pelos autores a partir da recomendagdo PRISMA14
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Para realizar a avaliacao do rigor metodologico dos artigos incluidos na revisao,
utilizaram-se dois instrumentos: o Agency for Health care Research and Quality (AHRQ)™
e o Qualitative Studies Checklist Critical Appraisal Skills Programme (CASP)"®. A AHRQ
classificaoniveldeevidénciadosartigos,onde: nivel I-metanalise de estudoscontrolados
e randomizados, nivel Il — estudo experimental, nivel Il — estudo quase experimental,
nivel IV — estudo descritivo/ndo experimental ou com abordagem qualitativa; nivel V -
relato de caso ou experiéncia; nivel VI — consenso e opiniao de especialistas®.

OCASP possuiferramentasespecificasparadiferentestiposdeestudo, nestarevisao,
utilizou-se o CASP adaptado, que contém 10 itens a serem avaliados: 1) objetivo claro e
justificado; 2) metodologia adequada; 3) apresentacao e discussao dos procedimentos
tedricos e metodoldgicos; 4) selecao adequada da amostra; 5) coleta de dados detalhada;
6) relacao entre pesquisador e pesquisados; 7) aspectos éticos preservados; 8) analise
de dados rigorosa e fundamentada; 9) apresentacao e discussao dos resultados e 10)
contribuicdes, limitacdes e indicacdes de novas questdes de pesquisa. Para cada item
foi atribuido o valor O (zero) ou 1 (um), sendo a pontuacao maxima de 10 pontos. Por
fim, os artigos foram classificados conforme os escores em: nivel A — 6 a 10 pontos (boa
qgualidade metodoldgica e viés reduzido) ou nivel B — no minimo 5 pontos (qualidade

metodoldgica satisfatoria, porém com risco de viés aumentado)'®.

3 RESULTADOS

A busca nas bases de dados resultou em 2101 publicacdes potencialmente
elegiveis. Apds a remocao das duplicatas e leitura do titulo e resumo de cada publicacgao,
39 estudos foram selecionados para leitura na integra. Destes, 33 publicacdes foram
excluidas por nao responderem aos objetivos da revisao, Nnao possuir a amostra composta
exclusivamente por idosos ou separar este grupo das demais faixas etarias ou por nao
apresentar dados referentes aos parametros hematoldgicos. Apds a aplicacao dos
critérios de elegibilidade, restaram seis artigos originais. Na busca reversa realizada a
partir das referéncias dos artigos primarios, foram encontrados mais cinco artigos que
se enquadravam nos objetivos da pesquisa e foram incluidos. Dessa forma, a amostra
final da revisao integrativa foi composta por 11 estudos primarios, conforme Figura 1.
Ressalta-se que nao foi utilizada literatura cinza como fonte de pesquisa.

As principais caracteristicas dos estudos sao exibidas no Tabela 1. Em relacao
as bases de dados, os artigos foram encontrados na MEDLINE (63,6%), LILACS (18,2%),
CINAHL (911%) e Web os Science (9,1%). Todos os artigos foram publicados em inglés

e em revistas internacionais, e todos os participantes dos estudos estavam internados
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em hospitais. Quanto ao ano de publicacao, a maioria foi publicada em 2020 (63,6%),
seguido de 2021 (18,2%), 2022 e 2024 com 9,1% cada. Os paises onde foram realizados os
estudos corresponderam a: China (72,7%), Coréia (9,1%), Espanha (9,1%) e Italia (9,1%).

Tabela 1- Apresentacao dos artigos incluidos na revisao integrativa. Recife, PE, 2024

(Continua)
< BASE DE PAIS DO ‘
AUTOR/ANO PERIODICO DADOS ESTUDO TITULO
Clinical Characteristics of El-
Guo T, Shen Q, i .
. derly Patients with COVID-19
Guo W, He W, Li . . . .
Gerontology CINAHL China in Hunan Province, China: A
J,Zhang Y etal.?, . .
Multicenter, Retrospective
2020
Study
Olivieri F, Sabbati- Routine laboratory para-
nelli J, Bonfigli AR, Mechanisms meters, including complete
Sarzani R, Giordano of Ageing and MEDLINE Italia blood count, predict CO-
P, Cherubini A, et al. Development VID-19 in-hospital mortality in
82022 geriatric patients
Li Q, Xie Y, Cui Z, Analysis of Peripheral Blood
Tang S, Yuan B, Frontiers in . IL-6 and Leukocyte Characte-
LILACS China L
Huang H, et al.’, Immunology ristics in 364 COVID-19 Pa-
2020 tients of Wuhan
Yutian Z, Shujin Frontiers in Lo
. COVID-19 Is Distinct From
G, Ye H, Qiunan Z, Cellular and . .
. ) ) LILACS China SARS-CoV-2-Negative Com-
Danju L, Meng X, et Infection Mi- . . .
. munity-Acquired Pneumonia
al.?°, 2020 crobiology
Zhao M, Wang Comparison ofclinical cha-
M, Zhang J, Gu J, Aging (Albany . racteristics and outcomes
MEDLINE China ) ) )
Zhang P, Xu Y, et al. NY) of patients with coronavirus
212020 disease 2019 at different ages
Ramos-Rincon JM, The journals of
Buonaiuto V, Ricci gerontology. Clinical Characteristics and
M, Martin-Carmona Series A, Bio- Risk Factors for Mortality in
) . . MEDLINE Espanha . o
J, Paredes-Ruiz D, logical scienc- Very Old Patients Hospitali-
Calderén-Moreno  es and medical zed With COVID-19 in Spain
M, et al.?2, 2021 sciences
Lee JY, Kim HA, Risk Factors for Mortality and
Journal of Ko- . )
Huh K, Hyun M, . WEB OF . Respiratory Support in Elder-
rean Medical Coréia . o )
Rhee JY,Jang S, et Science SCIENCE ly Patients Hospitalized with
al.?3, 2020 COVID-19 in Korea
Coronavirus disease 2019 in
Wang L, He W, Yu .
. The Journal of . elderly patients: Character-
X, Hu D, Bao M, Liu MEDLINE China

H, et al.?4, 2020

infection

istics and prognostic factors
based on 4-week follow-up
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Tabela 1- Apresentacao dos artigos incluidos na revisao integrativa. Recife, PE, 2024
(Conclusao)

Clinical features that

PeiV, Li T, ChenC, Internal and predict the mortality risk
Huangy, Yang, emergency MEDLINE China in older patients with
Zhou T, et al.?®, 2024 medicine Omicron pneumonia: the

MLWAP score
Li P, Chen L, Liu Internation- Clinical features and
Z,Pan J, Zhou D, al journal of . short-term outcomes
) . MEDLINE China . .
Wang H, et al.?¢, infectious of elderly patients with
2020 diseases COVID-19.
Saifi ES, Giorgi-Pier- Factors associated with
franceschi M, Sal- Archives of survival in older patients
vetti M, Maninetti gerontology MEDLINE China affected by COVID-19:

L, Cavalli I, Muiesan
ML?7, 2021
Fonte: Elaboracao dos autores, 2024

and geriatrics A retrospective cohort

study

A linfopenia foi o principal achado referente ao tema da revisao, relatada em 8
dos 11 estudos (72%), seguida de PCR elevada (64%); neutrofilia (55%); D-dimero elevado
(36%); IL-6 elevada (27%); leucocitose, eosinopenia e reducao da hemoglobina (18%);
leucopenia, plaquetopenia e reducao dos mondodcitos (9%). Linfopenia, leucocitose,
neutrofilia, PCR, D-dimero e IL-6 elevados foram associados a gravidade da doenca e
mortalidade hospitalar (Tabela 2).

Tabela 2 — Descricao e apresentacao da sintese dos estudos incluidos na revisao integrativa
(Continua)

Coorte retrospectivo mul-
ticéntrico

30,5% e 31,4% apresentou
leucopenia e linfopenia,

Guo T, Shen . respectivamente. A maior
. . 105, sendo: 85 ido-
Q, Guo W, Analisar as caracteristicas . parte da amostra apre-
) o i i sos jovens (60-74 .
He W, Li J, clinicas de pacientes ido- . sentou normalidade nos
3 anos) e 20 idosos . o
Zhang VY et SOs com coronavirus 2019 parametros hematolégicos.
. velhos (>75 anos) . . o
al.l”, 2020 e comparar as diferencas Nao houve diferenca signifi-

entre idosos jovens e ido-
sos velhos

cante entre os grupos idoso
jovem e idoso velho
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Tabela 2 — Descricao e apresentacao da sintese dos estudos incluidos na revisao integrativa

(Continua)
AUTOR/ TIPO E OBJETIVO DO ES-  N° DE IDOSOS
AN e COM coViD-1o  PRINCIPAIS RESULTADOS
Coorte retrospectivo
Olivieri F, Sab- Neutrofilia e eosinope-

Axaminar a associacao
entre biomarcadores lab-
oratoriais, especialmente

batinelli J, Bon-

figli AR, Sarzani
641 (=265ano0s)

R, Giordano P, .
. o hemograma e mortali-
Cherubini A, et ) )
dade intra-hospitalar em
al's, 2022

pacientes idosos com
COVID-19

nia. Linfopenia apenas no
grupo falecido. Todos estes
parametros foram signi-
cativamente associados a
mortalidade hospitalar

Coorte retrospectivo

Li Q, XieY, Cui Z,

Tang S, Yuan B,

Huang H, et al.’?,
2020

Analisar as caracteristicas
de IL-6 e leucdcitos no
sangue periférico e avaliar
sua correlacdo com a grav-
idade da COVID-19

169 (60-80 anos) e
25 (>80 anos)

Aumento da IL.-6 em >60
anos. Neutrofilia apenas nos
>80 anos. Esses parametros
foram mais expressivos nos
idosos do que em adultos e

meia-idade. Contagem de
linfécitos e IL-6 foram asso-

ciadas a mortalidade

Transversal retrospectivo

Analisar as caracteristi-
cas clinicas da COVID-19

Yutian Z, Shujin
G, Ye H, Qiunan

Z, Danju L, em comparagao comoa 173 (260 anos)
Meng X, et al.?°, pneumonia adquirida na
2020 comunidade e encontrar

indicadores de gravidade
da COVID-19

Leucocitose, neutrofil-
ia e PCR elevada. Estes
parametros foram associa-
dos a gravidade da doenca
€ mais expressivos nos
idosos criticamente graves
do que nos jovens

Coorte retrospectivo

Zhao M, Wang

Analisar e compar asca- 359 idosos (60-74

M, Zhang J, Gu o o
racteristicas clinicase os  anos) e 168 super-
J,Zhang P, Xu'Y, .
resultados de pacientes (=75 anos)
et al.?, 2020

com COVID-19 em diferen-
tes idades

Linfopenia e PCR aumen-
tada.

Glébulos brancos, neutro-
filos, PCR, IL.-6 e procalci-
tonina aumentaram com a
idade, enquanto os linfoci-
tos, glébulos vermelhos e
albumina diminuiram com
a idade
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Tabela 2 — Descricao e apresentacao da sintese dos estudos incluidos na revisao integrativa

(Continua)

AUTOR/
ANO

TIPO E OBJETIVO DO ES-
TUDO

N° DE IDOSOS

COM COVID-19 PRINCIPAIS RESULTADOS

Ramos-Rincon
IM, Buonaiu-
to V, Ricci M,

Martin-Car-
mona J, Pare-
des-Ruiz D,

Calderéon-More-

no M, et al.2,
2021

Coorte retrospectivo mul-
ticéntrico

Descrever a apresentagao
clinica de pacientes 280
anos hospitalizados com
COVID-19 e identificar fa-

tores de risco para morta-

lidade hospitalar

Eosinopenia, reducao dos
mondcitos e aumento do
D-dimero. Linfopenia e PCR
elevada apenas nos nao
sobreviventes.
Todos estes parametros
foram associados a morta-
lidade. A proporgao de pa-
cientes com esses achados
foi significamente maior
Nnos idosos que Nos jovens

2772 (=80 anos)

Lee JY, Kim HA,
Huh K, Hyun M,
Rhee JY, Jang
S, et al.?3, 2020

Coorte retrospectivo

Elucidar ass caracteristi-
cas clinicas e os fatores de
risco para mortalidade e
necessidade de ventilagao
mecéanica ou canula nasal
em pacientes idosos hos-
pitalizados com COVID-19

PCR elevada. Neutrofilia e
linfopenia apenas no grupo
6bito.
Linfopenia e altos niveis de
PCR foram associados a
mortalidade e a necessida-
de de ventilagao mecanica
ou canula nasal

98 (265 anos)

Wang L, He W,

Yu X, Hu D, Bao

M, Liu H, et al.?4,
2020

Coorte retrospectivo

Descrever as caracteris-
ticas clinicas e investigar
os fatores progndsticos
dos pacientes idosos com
COVID-19

Linfopenia, hemoglobina

baixa; D-dimero, PCR e IL-6
elevados. Neutrofilia apenas

no grupo obito.

Neutréfilos foram signifi-

cativamente maiores no

339 (265 anos) grupo 6bito, enquanto
os linfécitos, mondcitos e
plaquetas diminuiram em
comparagao com 0s So-
breviventes. Linfopenia foi
associada a mortalidade

hospitalar

PeiV, Li T, Chen
C, Huang,
YangV, Zhou T,
et al.?®, 2024

Coorte retrospectivo

Avaliar as caracteristicas
clinicas e laboratoriais
de pacientes idosos com
pneumonia por Omicron
na admissao

Linfopenia, PCR e IL-eleva-
das. Neutrofilia apenas no
grupo obito.
Leucodcitos, neutrofilos,
PCR, procalcitonina, IL-6 e
D- dimero foram maiores
no grupo obito do que no
grupo de sobreviventes

227 (260 anos)
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Tabela 2 — Descricao e apresentacao da sintese dos estudos incluidos na revisao integrativa
(Conclusao)

AUTOR/ TIPO E OBJETIVO DO ES-  N° DE IDOSOS

ANO TUDO COM COVID-19 PRINCIPAIS RESULTADOS

Transversal retrospectivo ) ) )
Linfopenia, leucocitose,

D-dimero elevado, hemo-
204 (260 anos) globina e albumina baixas.
Leucocitose foi associados a
maior chance de ébito

Li P, Chen L, Liu
Z,Pan J,Zhou D, Descrever as caracteristi-
Wang H, et al.?®, cas clinicas e os resultados
2020 em curto prazo de pacien-
tes idosos com COVID-19

Saifi ES, Giorgi- Coorte retrospectivo Leucocitose, D-dimero e
-Pierfranceschi PCR altos, hemoglobina
M, Salvetti M, |dentificar os fatores as- baixa.

. . . N o 34 (290 anos) ) ) B
Maninetti L, Ca- sociados a sobrevivéncia Linfopenia apenas nos ndo
valli |, Muiesan  entre idosos, com foco na sobreviventes, sendo asso-

ML?7. 2021 faixa etaria de 90 anos ciada a mortalidade

Fonte: Elaboragao dos autores, 2024

Apds a leitura na integra, 9 artigos (81,8%) foram classificados como nivel IV de
evidéncia, por serem estudos de coorte e 2 artigos (18,2%) como nivel de evidéncia VI, por
serem estudos transversais, conforme avaliagao por meio do AHRQ". Através do CASP

adaptado’® todos os estudos foram classificados com qualidade metodoldgica nivel A.

4 DISCUSSAO

A COVID-19 continua a espalhar-se pelo mundo, por isso, € imprescindivel que os
profissionais de saude se familiarizem com a apresentacao da doenca em diferentes
idades. A infeccao pode causar complicagdes clinicas graves, principalmente em paci-
entes idosos e nagueles com comorbidades prévias. Em geral, os principais achados lab-
oratoriais nos idosos com COVID-19 encontrados nesta revisao evidenciaram linfopenia,
neutrofilia, PCR, D-dimero e IL-6 elevados; alguns estudos também citaram leucocitose,
leucopenia, reducao da hemoglobina, eosinopenia e plaquetopenia.

Corroborando com nossos resultados, em seu estudo de revisao sistematica, Neu-
mMann-Podczaska et al.?® encontraram como principais alteracdes hematoldgicas em ido-
sos hospitalizados com COVID-19 a linfopenia, plaguetopenia, marcadores inflamatorios
elevados (PCR e velocidade de hemossideracao), LDL e D-dimero elevados, além disso, a
proporcao de idosos que apresentaram essas alteragdes foi expressivamente maior quan-
do comparados a outras faixas etarias.

Nascimento et al.?® evidenciaram em sua revisao integrativa que a populacao ido-

sa € mais susceptivel a contaminacao por COVID-19, bem como a evolugao de quadros
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graves. Quantos aos exames laboratoriais, linfopenia, neutrofilia, leucopenia, depressao
de albumina e aumento da PCR foram os principais achados nessa faixa etaria.

Outra revisao integrativa evidenciou como principais resultados nos idosos com
COVID-19 o0 aumento da PCR, hipoalbuminemia e variacao na contagem de leucocitos,
podendo estar elevados ou reduzidos. Estas alteragdes bioquimicas estiveram relaciona-
das com a gravidade da doenca e necessidade de suporte em UTI®C,

A linfopenia tem sido relatada em diversos estudos durante a pandemia e pode
ser explicada por uma resposta imune defeituosa ao virus, uma vez que o SARS-CoV-2
utiliza como receptor a enzima conversora de angiotensina tipo 2 (ECA2), possibilitando a
infeccao de varias células, incluindo os linfocitos, levando-as a lise e impedindo a prolifer-
acao de novos linfocitos®!. Além disso, o aumento das citocinas inflamatoérias leva a uma
desregulacao navia apoptotica dos linfocitos T, ocorrendo morte celular. Com a diminuicao
das células T a producao de eosinofilos também reduz devido a falta de secrecao das in-
terleucinas responsaveis pela sua producao*.

Segundo Barnes et al.**, a neutrofilia na COVID-19 parece estar associada a liberacao
exacerbada de armadilhas extracelulares de neutrofilos (NETs), fragmentos de material
genético e proteinas que possuem a funcao de erradicar patégenos, mas quando produz-
idas em excesso podem desencadear reacdes inflamatdrias, levando danos pulmonares
extensos. O aumento de neutrofilos e a diminuicao de linfocitos prevéem o comprometi-
mento do sistema imunoldgico, levando a uma reducao da capacidade do organismo de
eliminar os virus.

A hiperinflamacao e aumento das citocinas ocasionado pelas lesdes causadas pela
COVID-19 desencadeiam a hipercoagulabilidade, gerando uma alta producao de fibrina,
que tem com produto principal de degradacao o D-dimero, o qual pode estar elevado em
pacientes com o virus**. Devido a este estado inflamatodrio, niveis aumentados de biomar-
cadores como PCR e IL-6 também ja foram descritos nestes pacientes®*. A tempestade
de citocinas também é uma das causas apontadas para a trombocitopenia, uma vez que
destroem as células da medula 6ssea reduzindo a producao e aumentando a destruicao
de plaquetas, além de causar agregacao plaquetaria nas células pulmonares ocasionan-
do microtrombos®".

Em relacao a contagem total de leucocitos na infeccao pelo SARS-CoV-2, os valores
podem variar entre a normalidade, reducao ou aumento®.

A susceptibilidade dos idosos a infeccao e evolugcao para quadros mais graves de
COVID-19 ja foi relatada anteriormente, devido a diminuicao da funcao imunologica celu-
lar e humoral decorrente da imunossenescéncia, especialmente no que diz respeito a

funcao imunoldgica adaptativa. Além disso, também pode ser atribuida a elevada carga
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de comorbidades subjacentes, como doencas cardiovasculares diabetes, hipertensao e
doencas pulmonares créonicas®”*8.

Sabe-se que individuos com idade avangada sao mais propensos a desenvolver al-
teracdes hematoldgicas quando comparados a outras faixas etarias. Chen et al.*®* demon-
straram em seu estudo que quando comparado com individuos mais jovens (<65 anos),
0s idosos (>65 anos) com COVID-19 apresentavam maior proporcao de linfopenia, aumen-
to do D-dimero, PCR e IL-6, corroborando com os achados desta revisdao. Outros estudos
identificaram mais proporcao de idosos com aumento de neutrdfilos e leucocitos, bem
como reducao de linfécitos e maior risco de morte em relacao aos pacientes mais jov-
ens*%-42 Alem disso, esses marcadores apresentam diferencas significativas entre pacien-
tes graves e nao graves, assim, 0s Casos mais severos tendem a apresentar maior percen-
tual de leucocitose, neutrofilia e linfopenia“.

Foram encontradas limitacdes ao longo desta revisao integrativa. Os estudos sele-
cionados eram de natureza observacional (retrospectiva), podendo faltar dados relevant-
es para a analise dos fatores de risco associados. Todas as publicacdes analisaram apenas
individuos hospitalizados, o que pode fazer com que todo o espectro clinico de idosos
com COVID-19 nao seja adequadamente representado. O processo de elegibilidade exigiu
a remocao de amostras que nao distinguiam os parametros hematoldgicos dos idosos de

outras faixas etarias, limitando a quantidade de estudos.

5 CONSIDERACOES FINAIS

Concluimos que ha evidéncias de que a COVID-19 induz alteracdes nos parametros
hematoldgicos de idosos infectados, especialmente na série branca, sendo as mais co-
mumente citadas na presente revisao a linfopenia, neutrofilia e aumento da PCR. Essas
alteracdes sao mais expressivas com o avanco da idade e em individuos que tiveram pior
desfecho clinico, decorrentes do processo inflamatoério exacerbado e resposta inflamatdria
deficientes, podendo ser um dos parametros utilizados para determinar o prognostico do
paciente.

Diante do exposto, esperamos que pesquisas sobre o tema prossigam em busca do
desenvolvimento de algoritmos para predicao clinica em pacientes idosos com COVID-19
capazes de embasar fortemente a tomada de decisao e adocao de novas condutas acer-
ca do tratamento.
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