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A pós-menopausa caracteriza-se pela ausência de menstruação por mais de 12 meses, e é marcada
pelo  declínio  na  concentração  de  estrogênio  (WHO,  1996;  SOUZA;  ARAÚJO,  2015).  O
hipoestrogenismo, gerado na menopausa, leva à alterações no metabolismo como aumento do
tecido adiposo, obesidade, resistência insulínica, podendo levar ao desenvolvimento de diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) (SILVA; COSTA, 2008).

A DM2 é um importante problema de saúde pública, estima-se que em 2040 o número de pessoas
diabéticas será superior a 642 milhões (SBD, 2017-2018). Esta doença é caracterizada por uma
inflamação crônica de baixo grau (HOOPER; HOOPER 2009), caracterizada pelo aumento dos
níveis dos marcadores inflamatórios como a contagem de leucócitos e plaquetas circulantes.

Os linfócitos são células de defesa que atuam na proteção e modulação da inflamação, sendo que
nas inflamações crônicas a  contagem dessas células  diminui  como resultado do aumento da
apoptose linfocitária. Além disso, as condições inflamatórias crônicas também levam ao aumento
da proliferação em séries megacariocíticas, levando a um aumento na plaquetometria (NIKOLSKY
et al., 2007). Em indivíduos com DM2, a função das plaquetas pode estar reduzida, além disso, as
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plaquetas atuam como fatores etiológicos em complicações trombóticas aceleradas pelo quadro
hiperglicêmico (SOMA et al., 2016).

Índices  hematológicos,  como a  relação plaqueta-linfócito  (RPL)  são  introduzidos  como novos
marcadores de resposta inflamatória sistêmica, além de atuar como preditores de complicações
microvasculares no DM2, como nefropatias (AKDOGAN et al., 2016). Essa relação é mensurada
através do número total de plaquetas dividido pelo número total de linfócitos circulantes, sendo
um marcador simples e facilmente calculável (TOPCU et al., 2014; DURMUS et al., 2015). Além
disso a RPL oferece informação sobre as vias de agregação e de inflamação, sendo valiosa na
predição da carga inflamatória (EFE et al., 2016).

Outros parâmetros podem ser avaliados, como a concentração de hemoglobina (Hb), sendo que,
seus  níveis  reduzidos,  mesmo dentro  da  faixa  normal  (12  a  16  g/dL  em mulheres),  podem
identificar  um risco  aumentado  de  complicações  microvasculares,  morbidade  e  mortalidade.
Quase 7% dos pacientes ambulatoriais  com DM2 apresentam nível  de Hb < 11 g/dL o que
contribui significativamente para o desenvolvimento de comorbidades associadas a progressão do
DM2 (HOSSEINI et al., 2014).

Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo avaliar a relação plaqueta linfócito com
parâmetros hematológicos em mulheres pós-menopáusicas com DM2.

METODOLOGIA

Foram analisadas 42 pacientes do sexo feminino, com diabetes mellitus do tipo 2, na fase de pós-
menopausa (com amenorreia de, no mínimo, 12 meses) em acompanhamento pelas Estratégias da
Saúde da Família (ESFs) do município de Santo Ângelo, no estado do Rio Grande do Sul.

Após a aceite das mulheres em participar do estudo, todas foram orientadas para realizar o jejum
de 8 a 12 horas antes das coletas de sangue para avaliação laboratorial,  sendo em seguida
agendada a data de coleta. Foram coletadas amostras de sangue total anticoagulado com EDTA
para realização do hemograma de cada paciente.

O hemograma foi  realizado por  sistema automatizado (Horiba  -  ABX Micros  60)  através  de
espectrofotometria e impedância com posterior reavaliação hemotoscópica e contagem diferencial
dos leucócitos.

Os resultados foram analisados com média ± desvio padrão e correlação de Pearson no programa
GraphPad Prism 5.0, considerando nível significativo de 5%.

Esse estudo foi aprovado pela Comissão de Ética da UNIJUÍ, conforme parecer consubstanciado
do CEP N° 1.173.158.

RESULTADOS E DISCUSSÃO
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            As pacientes pós-menopáusicas com DM2 apresentaram correlação positiva entre a RPL e
a contagem total de leucócitos (r= 0,66; P 0,002; Figura 1A), assim como evidenciaram correlação
negativa entre a RPL e hemoglobina (r= -0,68; P=0,001; Figura 1B).

                                                          

Figura 1:  Em A,  correlação positiva  entre  a  RPL e  contagem total  de leucócitos  (r= 0,66;
P=0,002), e em B, correlação negativa entre RPL e hemoglobina sérica (r= -0,68; P=0,001) em
mulheres na pós-menopausa com DM2. Correlação de Pearson.

            A correlação positiva entre o RPL e a contagem leucocitária evidencia que esse marcador
de  inflamação  eleva-se  gradualmente,  e  está  relacionado  com  o  aumento  de  leucócitos  na
circulação, decorrente de neutrofilia especialmente, demonstrando mais uma vez, a inflamação
crônica de baixo grau decorrente do DM2 nessas pacientes.

            Há evidências de que as plaquetas são mediadores fundamentais na iniciação e
manutenção de um meio pró-inflamatório crônico, desencadeado pelas interações diretas com
células endoteliais e inflamatórias. No diabetes mellitus tipo 2, a disfunção endotelial é um dos
mecanismos atribuídos ao aumento do risco aterotrombótico e por conseguinte de mortalidade dos
pacientes (SOMA et al., 2016).

            A medida em que aumenta a RPL, as concentrações de Hb diminuem, confirmando uma
correlação negativa nas pacientes com DM2 na pós-menopausa. Essa redução da Hb demonstra o
risco  de  desenvolvimento  de  anemia  em diabéticos.  Através  do  aumento,  das  citocinas  pró-
inflamatórias nos pacientes com DM2, ocorre um efeito antieritropoético, uma vez que as citocinas
alteram a sensibilidade das células progenitoras à eritropoetina (fator de crescimento eritróide) e
ainda promove apoptose de eritroblastos imaturos provocando uma diminuição no número de
eritrócitos circulantes e, consequentemente, gerando a redução da hemoglobina circulante. Além
disso,  há  o  efeito  do  diabetes  sobre  os  tecidos  responsáveis  pela  síntese  da  eritropoietina,
reduzindo a resposta renal à hipóxia (CRAIG et al., 2005; FAVA et al., 2001; JHA et al., 2013;
IOANNIDIS et al., 2014).
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A anemia é  um dos distúrbios  sanguíneos mais  comuns observados em pacientes  com DM2
(THOMAS et al., 2004), pois ocorre mais cedo e em maior grau em pacientes que apresentam
nefropatia diabética (BOSMAN et al., 2001). A anemia tem um impacto negativo na sobrevida de
diabéticos e é considerada um importante fator de risco cardiovascular associado ao DM2 e
doença renal (ROSSING et al., 2004; CUSICK et al., 2004).

CONSIDERAÇÕES FINAIS

Esses  dados  demonstram  que  o  DM2  associado  à  pós-menopausa,  apresenta  um  estado
inflamatório crônica de baixo grau, o qual  contribui  na diminuição no número de eritrócitos
circulantes  levando  a  um  quadro  de  risco  para  o  desenvolvimento  de  anemia  e  assim,
complicações metabólicas ainda mais significativas a essas pacientes.
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