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RESUMO

OBJETIVOS: Comparar a razdo neutrofilos/linfocitos (RNL) e a razdo plaquetas/linfocitos (RPL) entre pacientes com e sem diabetes mellitus
tipo 2 e entre pacientes diabéticos com e sem disfungao renal.

METODOS: Estudo transversal retrospectivo realizado no Laboratério de Anélises Clinicas do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Goias entre janeiro e dezembro de 2016. Foram incluidos no estudo os dados dos pacientes com idade maior ou igual a 40 anos. Aqueles
com glicemia casual >200 mg/dL e/ou hemoglobina glicada >6,5% formaram o grupo diabético, ¢ aqueles que néo apresentavam esses critérios
para diabetes formaram o grupo controle, sendo pareados por idade e sexo. O grupo diabético foi classificado em um grupo com dano renal
e outro sem dano renal, de acordo com a microalbumintria de 24 horas. Os calculos para RNL e RPL foram realizados a partir do nimero
absoluto de neutrofilos, linfocitos e plaquetas, e foram comparadas as medianas.

RESULTADOS: Um total de 122 individuos foi incluido no estudo, entre os quais 52,5% tinham entre 40 e 64 anos de idade ¢ 63,9% eram do
sexo masculino. A mediana da RNL foi de 2,1 (min. 0,8 -max. 5,3) no grupo diabético e de 1,9 (min. 0,6 - max. 6,2) no grupo controle (p=0,16).
A mediana da RPL foi de 120,5 (min. 63,5-max. 206,6) no grupo diabético e de 119,7 (min. 40,4 -max. 215,1) no grupo controle (p=0,19).
Considerando a faixa etaria, nao houve diferenga das medianas de RNL e RPL entre o grupo de diabéticos e o grupo controle, entretanto a da
RNL foi maior para individuos com 65 anos ou mais, independentemente de serem diabéticos (mediana 2,2; min. 1,0-max. 3,8; p=0,0144) ou
ndo (mediana 2,4; min. 0,9 -max. 3,6; p=0,0019). Dentre os participantes, 38 pacientes apresentavam dano renal, sendo 24 (63,1%) do grupo
diabético e 14 (36,9%) do grupo controle. As medianas da RNL e da RPL foram semelhantes entre os pacientes diabéticos com dano renal,
diabéticos sem dano renal e grupo controle.

CONCLUSOES: A RNL e a RPL foram semelhantes entre o grupo diabético e o grupo controle, assim como entre diabéticos com ou sem
dano renal. A RNL foi maior para individuos com 65 anos ou mais, independentemente de serem diabéticos ou ndo.

DESCRITORES: diabetes mellitus tipo 2; biomarcadores; fungao renal.

ABSTRACT

AIMS: To compare the neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) and the platelet/lymphocyte ratio (PLR) between patients with and without type
2 diabetes mellitus and between diabetic patients with and without renal dysfunction.

METHODS: A cross-sectional retrospective study was performed at the Laboratory of Clinical Analyzes of the Hospital das Clinicas of the
Federal University of Goias between January and December 2016. Data from patients aged 40 years or older were included in the study. Those
with a blood glucose >200 mg / dL and/or glycated hemoglobin >6.5% formed the diabetic group, and those who did not present these criteria
for diabetes formed the control group, being matched by age and sex. The diabetic group was classified in one group with renal damage and
another without renal damage, according to the 24-hour microalbuminuria. Calculations for NLR and PLR were performed from the absolute
number of neutrophils, lymphocytes and platelets, and the medians were compared.

RESULTS: A total of 122 subjects were included in the study, among which 52.5% were between 40 and 64 years of age and 63.9% were male.
The median NLR was 2.1 (min 0.8 -max 5.3) in the diabetic group and 1.9 (min 0.6-max 6.2) in the control group (p=0.16). The median PLR
was 120.5 (min 63.5 -max 206.6) in the diabetic group and 119.7 (min 40.4 - max 215.1) in the control group (p=0.19). Considering the age group,
there was no difference in the median NLR or PLR among the diabetic group and the control group; however, the NLR was higher for individuals
65 years of age or older, regardless of whether they were diabetic (median 2.2, min 1.0-max 3.8, p=0.01) or not (median 2.4, min 0.9 -max 3.6,
p=0.001). Among the participants, 38 patients presented renal damage, 24 (63.1%) of the diabetic group and 14 (36.9%) of the control group.
The median NLR and PLR were similar among diabetic patients with renal damage, diabetics without renal damage and control group.
CONCLUSIONS: NLR and PLR were similar between the diabetic group and the control group, as well as among diabetics with or without
renal damage. RNL was higher for individuals 65 years of age or older, regardless of whether they were diabetic or not.
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Abreviaturas: DM, diabetes mellitus; DM-2, diabetes mellitus
tipo 2; GC, grupo controle; GD, grupo de diabéticos; HC-UFG,
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goias;
RNL, razao neutrofilos/linfocitos; RPL, razdo plaquetas/linfocitos.

INTRODUCAO

A nefropatia diabética ¢ uma das complicacdes
mais comuns relacionadas ao diabetes mellitus (DM),
em especial o diabetes mellitus tipo 2 (DM-2), afetando
até 40% dos pacientes diabéticos e representando a
principal causa de faléncia renal [1]. A excre¢do de
albumina na urina é um importante marcador para
diagndstico e monitoramento da doenca renal, sendo
considerado o primeiro sinal de envolvimento renal em
pacientes diabéticos [2, 3].

Assim como em outras complica¢des do DM-2, o
processo inflamatério estd diretamente associado ao
desenvolvimento e progressao da nefropatia diabética,
embora sua patogénese ainda nfo esteja totalmente
elucidada [4]. A razdo neutrofilos/linfocitos (RNL)
e a razdo plaquetas/linfécitos (RPL), marcadores
inflamatorios calculados a partir de dados do hemo-
grama, tém sido considerados bons biomarcadores de
estado clinico e prognostico de diversas doengas, entre
elas 0 DM-2 e a nefropatia diabética [5-7].

A utilizagdo da RNL e da RPL como possiveis
biomarcadores inflamatorios pode representar
alternativa simples, de baixo custo e que, uma vez
implantada na pratica clinica, pode ser util para
prever a progressio do DM-2 e da nefropatia dia-
bética, auxiliando na avaliagdo prognoéstica e tomada
de decisdGes em relacdo as condutas clinicas [4, 8].
Assim, o presente estudo teve como objetivo comparar
a RNL e a RPL entre pacientes com e sem DM-2, ¢
entre pacientes diabéticos com e sem disfuncado
renal.

METODOS

Estudo transversal retrospectivo, realizado no
Laboratorio de Analises Clinicas do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Goias (HC-UFG)
em Goiania, Goias. O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa do HC-UFG, parecer n2 855.670,
de acordo com a Resolugao n? 466/12 do Conselho
Nacional de Saude.

Pacientes com idade igual ou maior que 40 anos,
atendidos no Laboratorio de Anélises Clinicas do
HC-UFG entre janeiro e dezembro de 2016 e que
possuiam resultados de hemograma, glicemia, hemo-
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globina glicada e microalbuminuria de 24 horas
realizados no mesmo dia foram incluidos no estudo.
Todos os dados foram obtidos a partir do sistema de
informacdes Laudos®, versao 1.0.166, do HC-UFG.

Os participantes foram classificados em um grupo
diabético (GD) e um grupo controle (GC), pareados de
acordo com sexo e idade (dicotomizada em 40-64 anos
e >65 anos). Para caracterizar a presenca de DM foram
adotados os parametros estabelecidos pelas Diretrizes
da Sociedade Brasileira de Diabetes 2015-2016 [9]:
glicemia casual >200 mg/dL e/ou hemoglobina glicada
>6,5%. O GC foi composto por individuos que ndo
apresentavam os critérios para DM.

O GD foi classificado, ainda, em um grupo com
dano renal e outro sem dano renal, de acordo com a
Associacdo Americana de Diabetes, que considera
como alteragdo de fungdo renal a microalbuminuria
de 24 horas >0,3 g [10].

Os dados obtidos a partir do sistema de informagdes
Laudos® foram tabelados em Excel® 2016 e analisados
utilizando os softwares Excel® 2016 e Epi InfoTM
v7.2.1.0 em plataforma Windows (CDC, Atlanta,
USA). Os célculos da RNL e da RPL foram realizados
a partir do nimero absoluto de neutrofilos, linfécitos
e plaquetas. Foram comparadas entre os grupos
as medianas dos valores de RNL ¢ RPL. Para as
comparagdes foram usados o teste Qui-Quadrado para
as vatiaveis categoricas e o Teste de Kruskal Wallis
para as variaveis numéricas.

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 122 individuos, entre
0s quais 52,5% tinham entre 40 e 64 anos de idade e
63,9% eram do sexo masculino (Tabela 1). A mediana
da RNL foi maior para individuos com 65 anos ou
mais, mas ndo houve diferenca da RNL ou da RPL
entre 0 GD e o GC (Figuras 1 e 2).

A mediana do numero de neutrofilos foi
ligeiramente maior para o GD e ndo houve diferenca
estatisticamente significativa entre as medianas do
numero de linfocitos e plaquetas entre os dois grupos.
A RNL e a RPL foram semelhantes em ambos os
grupos (Tabela 1).

Um total de 38 pacientes apresentava dano renal,
sendo 24 (63,1%) do GD e 14 (36,9%) do GC. A me-
diana de albuminuria para pacientes com dano renal
foi 1,2 g/24 h (intervalo interquartil [IIQ] =1,8 minima
0,3-maxima 19,9) e para os sem dano renal foi
0,1g/24h (11Q=0,07, minima 0,07 - maxima 0,2). Para
0 GD com e sem dano renal, as medianas da RNL e da
RPL foram semelhantes (Figuras 3 e 4).
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Tabela 1. Caracteristicas clinicas e laboratoriais do grupo diabético e do grupo controle.

Grupo diabético

Grupo controle

Caracteristica p*
n (%) n (%)
Idade (anos)
40- 64 32 (52,5) 32 (52,5) 0,85
> 65 29 (47,5) 29 (47,5)
Sexo
Masculino 39 (63,9) 39 (63,9) 0.85
Feminino 22 (36,1) 22 (36,1) !
Mediana (min.-max.) Mediana (min.-max.) pt
Neutréfilos (/mm3) 4.225 (1.353-9.163) 3.717 (1.932-7.209) 0,05
Linfécitos (/mm3) 1.944 (874-5.324) 1.960 (1.101-4.187) 0,93
Plaquetas (10*/mm?3) 235 (76-346) 235 (150-352) 0,32
Razao neutréfilos/linfécitos 2,1(0,8-5,3) 1,9 (0,6-6,2) 0,16
Razao plaquetas/linfécitos 120,5 (63,5-206,6) 119,7 (40,4-215,1) 0,19
* Teste do Qui-quadrado; t Teste de Kruskal Wallis.
p=0,05
p>005 p=0,05
—I p>0,05
p=0,0144 p=0,0019
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Figura 1. Comparacao das medianas da razao neutréfilo/linfocito
(RNL) entre o grupo diabético (GD) e o grupo controle (GC),
estratificados por faixa etaria. Teste de Kruskal-Wallis.

p=0,05

p=0,05 p=0,05

1,9 (0,6 6,2) 2,1{0,7-5,2) 2,2 (0,9- 4,6)

GC GD-DR GD-SDR
Figura 3. Comparacao das medianas da razao neutréfilo/linfocito
(RNL) entre o grupo diabético com dano renal (GD-DR), o grupo
diabético sem dano renal (CD-SDR) e o grupo controle (GC).
Teste de Kruskal-Wallis.
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Figura 2. Comparagao das medianas da razao plaqueta/linfécito
(RPL) entre o grupo diabético (GD) e o grupo controle (GC),
estratificados por faixa etéria. Teste de Kruskal-Wallis.
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Figura 4. Comparagao das medianas da razao plaqueta/linfocito
(RPL) entre o grupo diabético com dano renal (CD-DR), o grupo
diabético sem dano renal (CD-SDR) e o grupo controle (GC).
Teste de Kruskal-Wallis.

3/5



Oliveira ACR, Mendes BB, Alcantara KC — Razoes neutréfilos/linfocitos e plaquetas/linfocitos em pacientes diabéticos ...

DISCUSSAO

No presente estudo foi possivel observar que a
RNL e a RPL foram semelhantes entre o GD e o GC,
assim como entre diabéticos com ou sem dano renal.
No entanto, observou-se que a RNL foi maior entre
aqueles com 65 anos ou mais, independentemente de
terem ou nao DM. Este dado pode estar associado a
um maior estado inflamatorio de individuos idosos,
muitas vezes associado a outras doengas cronicas,
sugerindo maior risco para esse grupo especifico.
Li et al. [11] descreveram um aumento da RNL
diretamente associada ao aumento da idade, devido
ao fato de que individuos idosos, mesmo saudaveis,
apresentam aumento de neutrofilos e diminuicdo de
linfécitos [12]. Apesar de alguns estudos em diversos
paises sugerirem a RNL e a RPL como biomarcadores
uteis no prognodstico do DM [13-15], em geral ndo
compararam 0s casos com controles, como no presente
estudo, dificultando comparagdes entre resultados.

Estudos tém demonstrado uma relagdo direta
entre a RNL ¢ o desenvolvimento de doenga renal
em pacientes diabéticos, apontando a RNL como
importante fator para predi¢ao de nefropatia diabética e
a associando com a inflamacao cronica e consequentes
complicagdes vasculares nesses pacientes [1,4,7].
Entretanto, no presente estudo ndo houve diferenca
desses biomarcadores entre individuos com ou sem
dano renal. Diferente do visto na literatura, onde a
maior parte dos estudos selecionam pacientes com
doenca renal estabelecida ou maior grau de dano
renal [1,4], a populagdo deste estudo possuia, em sua
maioria, leve dano renal, com alteragoes de albumintria
menos significativas. Ademais, outros aspectos, como
a utilizagdo de medicamentos, tempo e gravidade da
doenga, ndo foram avaliados, o que representa uma
limitacdo do estudo.

Assim, dentre as limitacOes deste estudo esta a
auséncia de algumas informagdes clinicas que impe-
diram maiores correlagdes e inferéncias. Caracte-
risticas da amostra, como heterogeneidade, tamanho
amostral, utilizacdo de medicamentos, além de
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