HEMOGRAMA

O hemograma compreende a contagem das células do sangue periférico (hemacias, leucdcitos e
plaquetas) e a contagem diferencial dos cinco tipos leucocitarios, além da quantidade dos valores
da hemoglobina e do hematdcrito e ainda o do célculo dos indices hematimétricos.

)- ERITROGRAMA

E a parte do exame hematoldgico que avalia especificamente a série vermelha, através dos
seguintes parametros: numero de globulos vermelhos, dosagens de hemoglobina e hematdcrito e
indices hematimétricos. O eritrograma permite o diagnostico e 0 acompanhamento das anemias e
poliglobulias.

Define-se anemia como ““ o estado no qual a concentragdo de hemoglobina sanguinea ¢ menor do
que o limite inferior de referéncia para a idade ¢ sexo do paciente ”; em geral, considera-se como
anemia os niveis de hemoglobina :
e abaixo de 13,5g/dl em homens e de 11,5g/dl em mulheres adultos
e Ao nascimento, como 0s recém-nascidos tém niveis altos de hemoglobina, considera-se
15,0g/dl o limite inferior de referéncia.
e Dos trés meses de idade até a puberdade, niveis abaixo de 11,0g/dl indicam anemia.

Quando a concentracdo de hemoglobina diminui, geralmente diminuem também as contagens de
glébulos vermelhos do sangue.

Poliglobulia é a condicdo na qual a concentracdo de hemoglobina sanguinea é maior do que o
limite superior de referéncia para o sexo e idade do paciente; considera-se, geralmente, valores
acima de 18g/dl e de 16g/dl para homens e para mulheres adultos, respectivamente. Ao
nascimento, as criancas sdo fisiologicamente poliglobulicas, considerando-se como limite
superior da normalidade, nessa faixa etéria, valores de até 22g/dl.

Os indices hematimétricos sdo valores fornecidos pelo contador eletronico de células que ajudam
a caracterizar o quadro anémico. Eles podem ser calculados pelas relagcbes apresentadas no
quadro 1:

iINDICE CALCULO SIGNIFICADO
VCM Ht/GV Tamanho da hemacia
Volume corpuscular médio

HCM (pg) Hb/GV Cor da hemacia
Hemoglobina corpuscular

média

CHCM (%) Hb/Ht ou HCM/VCM Cor da hemacia

Concentracdo de hemoglobina
corpuscular média

RDW (%) Anisocitose
Cell distribution width
Ht (%) GV x VCM Volume eritrocitario

Hematocrito

Hb = hemoglobina GV = glébulos vermelhos pg = picograma




O hematdcrito corresponde, em porcentagem, ao volume de hemécias em relagdo ao volume total
de sangue. Ao mesmo numero de hemacias podem corresponder valores de hematdcrito
diferentes, conforme o estado de hidrata¢éo do individuo:

e desidratacéo e reducdo no volume plasmatico geram valores mais elevados;

e hipervolemia e aumento no volume plasmatico resultam em valores menores.

O numero de hemacias, isoladamente, ndo tem grande valor, mas é fundamental para o célculo
dos indices. Nos aparelhos automatizados, o hematocrito é calculado e ndo medido diretamente
e, por esta razdo, ndo é um indice adequado para se avaliar anemia.

Os indices hematimétricos avaliam as hemécias em relacdo ao tamanho e conteldo de
hemoglobina, auxiliando na caracterizacdo dos quadros anémicos. Os contadores automatizados
medem o VCM (volume corpuscular médio) e calculam os demais indices, razdo pela qual o
VCM e a hemoglobina sao os parametros de escolha para avaliacdo da anemia.

O VCM ¢é um indice de tamanho da hemacia:

e Hemacias com VCM abaixo de 80 : sdo consideradas microciticas,
e Valores acima de 95 : indicam macrocitose;
O VCM ¢é normal nas chamadas hemécias normociticas.

De maneira geral, as alteraces no tamanho das hemacias sdo referidas como anisocitose
(microcitose e macrocitose).

Recentemente, o0 uso de aparelhos automatizados permitiu a introducdo de um novo indice, 0
RDW - red cell distribution width, o qual corresponde a amplitude de distribuicdo do tamanho
das hemacias. E mais um indice de anisocitose, indicando o quanto a populagio de hemécias se
desvia do tamanho médio.

HCM e CHCM sdo indices de cor, refletindo a concentracdo de hemoglobina presente nas
hemacias.

Valores de CHCM abaixo de 30%: indicam hipocromia, condi¢cdo em que as hemacias estdo
menos coradas que as normais por apresentarem uma concentracdo hemoglobinica subnormal.

A classificagdo hematimétrica das anemias relaciona indices de cor e tamanho:

e As anemias hipocrémicas geralmente sdo microciticas; um exemplo desta condigdo € a
anemia ferropriva, ja que o ferro é fundamental para o processo normal de
hemoglobinizacdo das hemaécias.

e As anemias normocrdmicas e normociticas apresentam indices de cor e tamanho
normais, porém, a concentracdo de hemoglobina e o nimero de glébulos vermelhos séo
anormais; € o caso das anemias da doenca cronica ou por sangramento agudo.

e As anemias macrociticas apresentam VCM acima do limite superior de referéncia; um

exemplo é a deficiéncia de vitamina B e/ou de folato, os quais s&o cofatores
indispensaveis para a maturacéo nuclear normal dos precursores eritrociticos.

Precursores:



e Os precursores das hemdcias maduras sdo os chamados eritroblastos, células nucleadas
que se encontram, normalmente, apenas na medula 0ssea; tais células s6 passam ao
sangue periférico em condicdes de estimulo aumentado a génese da série vermelha, como
por exemplo na anemia hemolitica.

e O precursor imediato da hemacia madura é o reticulécito (nl =1 a 2%; no RN é mais
elevado: a termo, 5%, prematuro, até 10%, normaliza-se ao fim da primeira semana),
celula anucleada com restos ribossdmicos em seu citoplasma e cuja contagem € Util para
se avaliar a formacao de novas hemacias.

» Reticulécitos acima de 2,0% indicam maior estimulo a eritrogénese: anemias
hemoliticas, pds-hemorragicas. Reticuldcitos também aumentam nas anemias ferroprivas
quando se administra ferro (modo indireto de se diagnosticar anemia ferropriva)

» Contagem inferior a 0,5% sugere falta de producdo medular de globulos vermelhos
(provéavel anemia ferropriva ou apléstica).

Alteracdes de forma , cor e tamanho de hemacia:

A avaliacdo da série vermelha inclui o exame microscépico do esfregaco sanguineo, porque
muitas alteracdes morfologicas de importancia diagnostica ndo séo identificadas apenas pelas
contagens e calculo dos indices. A observacdo microscopica das hemécias pode fornecer
informacdes adicionais importantes, sendo particularmente Gtil no diagnostico das anemias.

Alteracdes da forma:

e anisocitose € a variacdo de tamanho das hemacias, medida pelos indices VCM e RDW

e poiquilocitose ¢ a variacdo da forma das hemécias

e Alteracbes de forma das hemdcias podem sugerir tipos especificos de anemias,
necessitando-se eventualmente de outros exames para confirmacao diagndstica. Séo tipos
de poiquildcitos: esferdcitos (esferocitose hereditaria), ovalocitos (ovalocitose), hemacias
em alvo (talassemia ou HbC), hemacias em lagrima ou dacriécitos (mielofibrose),
estomatdcitos (estomatocitose), esquizécitos (coagulacdo intravascular disseminada,
prétese valvar, microangiopatia), equindcitos ou crenadas (uremia), acantocitos
(dislipidemia) e hemécias em foice ou drepandcitos (anemia falciforme).

Alteracdes da cor:
e hipocromia e hipercromia referem-se a variagdo de cor e sdo indicadas pela CHCM

e 0 termo policromasia refere-se a cor azulada que as hemécias mais jovens — reticuldcitos
- assumem quando presentes no sangue periférico.

Atencéo:



A anemia carencial ferropriva é a mais comum das anemias da infancia

A idade de aparecimento geralmente é de 6meses a 2 anos, com pico de 6 a 10 meses, mas
0s sintomas geralmente se tornam evidentes mais tarde

Sdo fatores de risco: prematuridade ou baixo pesos ao nascer, anemia materna, ingestao
exagerada de leite de vaca (ou de cabra), dieta prolongada com mamadeiras (atraso em
iniciar alimentos solidos), perda gastrointestinal ( diarréia cronica, ancilostomise, RGE,
alergia a leite de vaca, anomalias anatdmicas, Ulcera péptica).

E HIPOCOMICA E MICROCITICA COM REICULOCITOS BAIXOS E RDW
ELEVADO

Adinamia, fraqueza, desdnimo, mau desempenho fisico e escolar sdo comuns. Pode haver
vontade de comer terra ou gelo. Esplenomegalia pode ser palpada em 15% dos doentes.
Deficiéncia de ferro esta relacionada com déficit de aprendizado, menor desempenho
intelectual e de atengéo, tanto em criangas quanto em adolescentes.

Geralmente e microcitose e hipocromia e poiquilocitose mais a historia clinica sao
suficientes para o diagnostico e inicio do tratamento. Quando a histdria é tipica e a palidez
inquestiondvel o tratamento pode ser iniciado mesmo antes do resultado do laboratorio
Quando persiste duvida estuda-se o ferro sérico e suas proteinas transportadoras

» O ferro sérico esta baixo na anemia ferropriva mas em lactentes seu valor se
superpde a faixa normal, portanto, O FERRO SERICO ISOLADO E UM MAU
MARCADOR DE ANEMIA FERROPRIVA (o valor limite normal varia com a
idade)

» A ferritina sérica € a proteina que se liga ao ferro nos tecidos. Reflete o total de
ferro no organismo. Est4 diminuida na anemia ferropriva, exceto nos casos
associados de infeccdo/inflamacdo. O valor da Ferritina Sérica pode ter aumento
de duas a quatro vezes na presenca de infeccBes e processos inflamatérios , o que
faz diminuir o seu valor diagnostico.

» Quase todo o ferro do soro esta ligado a transferrina, a proteina de transporte do
ferro. Na anemia ferropriva aumenta muito a sintese de transferrina para
compensar o transporte e a absorcdo. Valor normal varia de 300 a 360 microg/dL

» O indice de saturagdo da transferrina é baixo.Valores abaixo de 10% da saturacéo
de transferrina sdo indicativos de anemia ferropriva, entre 10 e 16%, duvidoso e
acima de 16% normal.

Atencéo:

Suspeitar de anemia hemolitica quando no hemograma aparecerem sinais de estimulo
acentuado a eritropoiese, como presenca de:

eritroblastos circulantes (precursores nucleados das hemacias)
inclus@es no citoplasma das hemaécias:
» corpusculos de Howell-Jolly (restos de cromatina nuclear)
» pontilhado basofilo (restos ribossdmicos, instabilidade do RNA)
» anel de Cabot (restos de membrana nuclear)
» corpusculos de Pappenheimer (granulos contendo ferro




I1') - LEUCOGRAMA

E a parte do hemograma que inclui a avaliagdo dos gldbulos brancos. Compreende as contagens
global e diferencial dos leucdcitos, além da avaliagdo morfologica do esfregaco sanguineo ao
microscopio.

Este exame estd indicado no diagnostico e acompanhamento dos processos infecciosos, inf
lamatdrios, alérgicos, toxicos e neoplasicos.

Os valores de referéncia para leucocitos totais e para os diferentes tipos leucocitarios variam com
a idade. Criangas costumam apresentar contagens globais mais altas, com porcentagens relativas
de linfocitos superiores as dos adultos, diferenca esta que tende a desaparecer apds a puberdade.

numero global de leucdcitos € alto no recém-nascido, e comeca a cair ano fim de 2 ou 3 dias.

e Leucopenia é definida pela contagem de leucdcitos abaixo de 4 000 por mm®
e Leucocitose corresponde & contagem acima de 10 000 leucdcitos por mm?®.

A contagem relativa dos leucdcitos € de uso corrente na pratica clinica, mas pode nao traduzir
uma real alteracéo; esta deve ser comprovada pela contagem absoluta, a qual considera o niUmero
global dos leucdcitos.

Os glébulos brancos podem ser classificados em:
e granuldcitos : neutrofilos (segmentados), eosindfilos e basofilos. Os neutréfilos jovens
sdo formas ndo segmentadas (bastonetes, metamieldcitos, mieldcitos e pro-mieldcitos)

¢ ndo granuldcitos :linfdcitos e monacitos.

O numero global de leucdcitos no RN é alto e comeca a cair no fim de 2 a 3 dias.

Valores hematoldgicos normais no RN:

A0 nascer 12 horas 24horas >72h
Neutrofilos totais |1.800-5.000 [8100-14.400 |7.000-12600 |1.800-5.400
(bastdes +
segmentados)
Neutrofilos 1.100 1.400 >60h:
imaturos 800
(bastdes)

Foérmula leucocitaria

» Na formula do RN predominam os neutrdfilos (segmentados), mais ou menos até o
décimo dia. A partir dessa época:

» 2 semanas a dois anos: 30% de segmentados } 1:2
60% de linfécitos (predominio de linfécitos)

» aos 3 ou 4 anos: equilibrio



» 10 ou 12 anos: semelhante ao adulto:

60% de segmentados (predominio novamente) 2:1
30% de linfdcitos

O aumento de segmentados é denominado de neutrofilia e ocorre principalmente nas infecgdes
bacterianas .

Cada um dos tipos de leucdcito esta envolvido com uma funcao particular.

Desvio a esquerda corresponde ao aparecimento, no sangue periférico, de precursores
granulociticos, que normalmente se localizam na medula dssea. Estes precursores
incluem os bastonetes, os mieldcitos e os metamiel6citos.

O desvio a esquerda ocorre em resposta aos processos infecciosos bacterianos ou na
leucemia mieldide cronica nos primeiros existe um desvio escalonado por todos 0s
precursores.

Na avaliagdo dos resultados devem-se considerar os valores de referéncia para idade, sexo e
etnia, bem como as condicGes de coleta do sangue. Situacdes de estresse, gravidez, exercicio
fisico, alimentacdo e uso de corticoides podem aumentar a leucometria, mais especificamente o
numero de neutrofilos circulantes.

Leucocitose — aumento global de leucdcitos — verifica-se:

e Na maior parte dos casos de infec¢des bacterianas, agudas e cronicas.
Nas infeccBes bacterianas supuradas

e Na coqueluche, no fim do periodo catarral e no comeco do paroxistico ( atinge
de 15.000 a 45.0000), havendo predominio de linfécitos

¢ Na mononucleose infecciosa, ha elevacdo de leucocitos a partir da segunda
semana, podendo exceder 30.000, e linfocitose, com presenca de linfocitos
atipicos

¢ Na cetoacidose diabética ( na auséncia de qualquer processo infeccioso), cifras
podem atingir 20.000 a 30.000.

NAS INFECGCOES BACTERIANAS SAO OBSERVADOS:

e leucocitose por neutrofilia (aumento dos neutrofilos) ;

e desvio a esquerda escalonado dos neutrofilos: corresponde a
presenca de neutrofilos jovens, as formas ndo segmentadas
(bastonetes, metamieldcitos, mieldcitos e pro-mieldcitos), no
sangue periférico. O desvio é dito escalonado quando existe
predominio dos neutrofilos mais maduros.

e alteragdes toxico-degenerativas nos neutrofilos: caracterizadas pela
presenca de granulagdes toxicas, corpusculos de Déle e vacuolos no
citoplasma dos neutrofilos

e eosinopenia

A resolucgéo do processo infeccioso caracteriza-se por:
e diminuigdo do numero de neutrofilos
e aumento do numero de linfocitos
e retorno de eosindfilos




Tanto o desvio & esquerda quanto as granulagdes toxicas sdo indicadores do aumento da
producdo e da velocidade de maturacdo dos neutrofilos pela medula Ossea. Esta reacdo é
comumente associada as infeccbes graves como pneumonias, endocardites, peritonites,
pielonefrites, abscessos, etc. O surgimento de leucopenia no curso destas infeccdes é um sinal
de mau progndstico.

AlteracGes hematoldgicas na sepse do recém-nascido:

Leucopenia: <5000 ou Leucocitose: > 25000

Neutropenia (diminuigdo de neutrdfilos) : < 2500

Granulocitopenia :< 500 (mau prognostico)

Granulagdes toxicas e vacuolos neutrofilicos

Bastonetose: mais de 1400 bastbes entre 12 e 18 horas de vida e apds maior
que 800

Indice neutrofilico: relagio N° bastdes/neutrofilos totais maior que 0,2 (mais
sensivel; sensibilidade maior que 90% e valor preditivo negativo em 100% dos
RN normais

> Plaquetopenia: <100.000 (tardio)

Y VVVVYVY

As leucocitoses reacionais intensas sdo chamadas de reagdes leucemdides e devem ser
diferenciadas principalmente da leucemia mielGide cronica. Nesta, 0 desvio a esquerda é nao
escalonado, com aumento de mieldcitos e presenca de poucos blastos. Sdo comuns 0s aumentos
no namero de eosindfilos e de baséfilos. A pesquisa de fosfatase alcalina nos neutrofilos pode
ajudar nos casos mais dificeis. Auséncia de atividade da fosfatase alcalina neutrofilica sugere a
origem leucémica dos neutrdfilos.

Em raras ocasides verifica-se a presenca de neutrofilos jovens ndo escalonados e eritroblastos no
sangue periférico, caracterizando a reacdo leuco-eritroblastica. Esta reacdo, que deve ser
diferenciada dos quadros reacionais, sugere a presenca de infiltracdo de medula Gssea por
metastases, por exemplo, permitindo o escape de células medulares.

Leucopenia — diminui¢do global dos leucécitos — encontra-se:

e Na maior parte das viroses ha leve leucopenia com linfocitose, mas as vezes o nimero de
leucdcitos ndo se modifica ou se mostra um pouco elevado

e Em certas infeccdes bacterianas, como febre tifoide e paratifoide

Em infeccBes bacterianas habitualmente acompanhadas de leucocitose, em condic6es

particulares, o aparecimento de leucopenia traduz um prognostico de gravidade em

relacdo a infecgéo (falha dos meios de defesa do organismo).

Nas riquetsioses (primeira semana de evolucao do tifo exantematico)

Malaria crénica

Leishmaniose visceral

Inicio do choque anafilatico

Vérias doencas do sangue: anemia aplastica, leucemia aguda (formas leucopénicas)

Caréncia de &cido folico ou vitamina B12. desnutrigdo grave.

LES

Certas doencas acompanhadas de esplenomegalia (como a doenga de Gaucher)



e Como efeito de agentes depressores da medula dssea: medicamentos (cloranfenicol,
imunodepressores), toxicos ( DDT), irradiacéo.

NAS INFECCOES VIRAIS SAO OBSERVADAS, EM GERAL:

e Leucopenia ou leucocitose por aumento no nimero
de linfocitos

atipia linfocitaria : caracterizada pela presenca de linfdcitos
maiores, com citoplasma mais volumoso e basofilico,
nucleos irregulares e com cromatina mais aberta. Esta
reacdo € mais comum em criangas e adolescentes, sendo
rara em adultos; a doenca mais comumente associada a
atipia linfocitaria ¢ a MONONUCLEOSE INFECCIOSA.
Algumas vezes, o polimorfismo dos linfocitos atipicos pode
ser confundido com blastos ( que ocorrem nas doencas
linfoproliferativas neoplasicas, como as leucemias).

O aumento no namero de eosindfilos (eosinofilia: >500 eosindfilos) estd comumente associado a:
processos alérgicos como asma, rinite e dermatite ; processos parasitarios, especialmente as
verminoses intestinais; reacfes a medicamentos: penicilina, cefalosporinas,nitrofurantoina,
clorpromazina; convalescenca de doencas infecciosas agudas; sindrome de Loeffler e outros.

O aumento de mondcitos esta associado aos processos inflamatérios ou infecciosos cronicos.

Linfocitose -aumento dos linfocitos — ocorre:

. nas infeccdes virais

. na coqueluche (acompanhada de leucocitose)

. Nas infec¢des ou processos inflamatdrios de evolucédo crénica ou subaguda (tuberculose, sifilis)
. Na convalescenca de moléstias infecciosas agudas

Dentre as principais causas de erro laboratorial na execugdo do hemograma destaca-se a coleta
inadequada da amostra. Para este exame, 0 sangue deve ser obtido por puncdo venosa
minimamente traumatica, evitando-se, sempre que possivel, o acesso de cateteres. O sangue
assim colhido deve ser prontamente colocado em tubo de vidro contendo propor¢do adequada de
EDTA (acido etilenodiaminotetraacético) e homogeneizado com delicadeza. A formacgdo de
agregados plaquetarios é causa de falsa plaquetopenia, podendo os microcoagulos resultar em
grandes variagdes nas contagens celulares.

EXAMES DE URINA

Num individuo adulto normal, aproximadamente um litro de sangue perfunde os dois rins a cada
minuto, possibilitando a formacdo de um ultrafiltrado do plasma. Este filtrado possui pH e
osmolalidade semelhantes aos do plasma sanguineo, ou seja, 7,4 e 285mOsm/kg de agua,
respectivamente. A densidade é de aproximadamente 1010.

A medida que o ultrafiltrado flui pelos tibulos de cada néfron e pelos duetos coletores de cada
rim, ocorrem modificacbes em sua constituicdo quimica e suas caracteristicas fisicas, que
resultam em um volume de urina com composicdo final extremamente diferente daquela inicial
do ultrafiltrado, seja pela reabsor¢do da maioria das substancias, seja pela secrecdo de outras
tantas.



O volume final de urina formada depende do estado de hidratagdo do individuo. Os 180 litros de
filtrado glomerular formados a cada 24 horas sao reduzidos a um ou dois litros de urina. A tabela
8 apresenta os volumes de urina habitualmente observados nas diferentes faixas etarias.

Tabela 8: VVolume de urina nas diferentes faixas etérias

Faixa etaria Volume (ml/24 horas)
1 a 2dias 30 - 60
3a10dias 100 — 300
11 a 60 dias 250 — 450
61 diasalano 400 - 500
2 a 3 anos 500 - 600
4 a5 anos 600 — 700
6 a 8 anos 650 - 1.000
9 a 14 anos 800 - 1.400
Adultos 600 - 1.600
Idosos 250 - 2.400

Frente a algumas situacdes clinicas, pode ser Util a realizagdo de dosagens bioquimicas na urina
coletada por periodos de 12 ou 24 horas. A coleta de urina por periodos longos, ainda que mais
representativa, pode se constituir em grande obstaculo nos pacientes pediatricos. Uma possivel
solucdo para este problema é a adocdo de valores de referéncia parametrizados em relacdo a
excrecao urinaria de creatinina.

A excrec¢do urinaria de calcio, por exemplo, pode ser avaliada em amostras de urina de 24 horas
ou isoladas, sendo expressa por creatinina (mg/g). Os intervalos de referéncia nas diferentes
faixas etérias sdo:

Relacdo célcio/creatinina

0 a 6 meses — inferior a 0,86
7 a 18 meses —infenor a 0,60
19 a 24 meses —inferior a 0,42
acimade 2anos  —inferiora0,2

Para as relagdes acido Urico/creatinina e oxalato/creatinina, os intervalos de referéncia, nas
diferentes faixas etarias, estdo listados na tabela 9.

Tabela 9: Relacdo acido urico / creatinina (mg/g) e oxalato / creatinina (mg/g): intervalos de
referencia nas diversas faixas etérias

Idade Acido Urico/ Creatinina Oxalato/creatinina
1 a 6 meses 1189 — 2378 56 - 175

6 meses a 1 ano 1040 — 2229 48 — 139

1 a2 anos 743 — 2080 40 -103

2 a3 anos 698 — 1932 32 -80

3abanos 594 — 1635 24 — 64

5a7anos 446 — 1189 24 — 56

7 a 10 anos 386 — 832 16 - 48

10 a 14 anos 297 — 654 16 — 48

14 a 17 anos 297 — 594 16 — 48



Exame de urina de rotina (tipo I)

O exame de urina de rotina é um dos procedimentos laboratoriais mais solicitados para 0s
pacientes com as mais diferentes queixas clinicas, ou mesmo para individuos normais que
apenas se submetem a avaliacdo periodica, sem sintomatologia alguma.

Este exame pode fornecer informagfes Uteis para o diagndstico de processos irritativos,
inflamatdrios e infecciosos, bem como de alguns disturbios metabolicos, como por exemplo,
diabetes e acidose. Gragas as diferentes substancias pesquisadas é possivel, também, a deteccdo
até mesmo de algumas doencas nédo relacionadas com o rim ou vias urinarias, como distarbios
hemoliticos, hepatite, etc.

Como todos os demais exames laboratoriais, a ocasido e as condi¢Oes de coleta s&o fundamentais
para a obtencdo de resultados uteis e confidveis. Idealmente, deve-se utilizar amostra recente
coletada ap6s um periodo de, pelo menos, duas horas sem que o individuo tenha urinado. A urina
deve ser colhida apds assepsia local, desprezando-se o primeiro jato sempre que possivel.

O exame é constituido por trés fases: andlises fisica, quimica e de elementos figurados.

Analise fisica
Compreende a observacao do aspecto, da cor e da densidade.

e Aspecto: a urina normal possui aspecto claro, transparente. Pode, porém, se apresentar
turva devido a presenca de formacges de uratos ou fosfatos amorfos.

e Cor: a cor da urina normal varia do amarelo ao dmbar e é devida a presenca de um
pigmento chamado urocromo. As coloracfes rosea, vermelha ou castanha podem indicar
presenca de sangue, enquanto a cor &mbar escuro sugere niveis elevados de urobilina ou
bilirrubina; ja as urinas que assumem uma tonalidade amarela-viva, verde ou mesmo azul
podem ser compativeis com o uso de medicamentos, tais como antissépticos e vitaminas,
ou de alimentos corados.

e Densidade: o uso da densidade como indice de avaliacdo parcial da integridade renal €
baseado no conceito de que o tdbulo renal normal é capaz de modular o volume de
liquido a ser reabsorvido a partir do filtrado glomerular, poupando ou ndo agua na
dependéncia das necessidades imediatas do organismo. Em condi¢des habituais,
considera-se como densidade adequada aquela cujo valor se situa no intervalo entre 1 015
e 1021 (1018 +0,003).

Andlise quimica

Inclui a determinagdo do pH, a pesquisa de proteinas, glicose, corpos cetdnicos, bilirrubinas e
urobilinogénio e a quantificagdo dos valores de proteinas e glicose.

e pH: os rins sdo reguladores do equilibrio &cido-béasico. A regulacdo se da pela secrecédo
de hidrogénio e de acidos orgéanicos fracos, bem como pela reabsorcéo de bicarbonato do



ultrafiltrado pelos tbulos contornados. A determinacdo do pH urinario pode auxiliar no
diagnostico dos distarbios eletroliticos sistémicos de origem metabolica ou respiratoria e
no acompanhamento de tratamentos que exijam manutencdo da urina num determinado
intervalo de pH. No exame de rotina, algumas vezes, a determinacdo do pH é substituida
pela simples referéncia a reacdo (Acida, alcalina ou ligeiramente &cida). Esta
determinacédo, para ter algum significado clinico, deve ser feita em amostra de urina
recente.

e Proteinas: proteindria pode ser indicadora de leséo renal. Em relag¢do a intensidade, ela
pode ser classificada em:

> proteindria elevada: excre¢do superior a 3,59 de proteinas em 24 horas. E tipica
de sindrome nefrética, mas pode ocorrer em casos de glomerulonefrite,
nefroesclerose, amiloidose, lupus eritematoso disseminado, trombose da veia
renal, insuficiéncia cardiaca congestiva ou pericardite.

> proteinlria moderada: excrecdo entre 0,5 e 3,59 de proteinas em 24 horas. E
detectada em doencas renais como glomerulonefr,ite cronica, nefropatia diabética,
mieloma multiplo e nefropatia toxica, na pré-eclampsia e ainda nas alteracdes inf
lamatdrias malignas, degenerativas e irritativas do trato urinério, incluindo a
presenca de calculo urinério.

» proteindria minima: excrecdo inferior a 0,59 de proteinas em 24 horas. Esta
associada a doencas como glomerulonefrite crénica, enfermidade policistica renal,
afeccdo tubulo-renal, fase de convalescenca de glomerulonefrite aguda e varios
distarbios do trato urinario inferior.

> proteindria postural: ocorre apenas quando o individuo permanece em posicao
ereta e pode atingir até 1,0g de proteinas em 24 horas.

» proteindria funcional: associada a estados febris, a exposicdo ao calor ou ao frio
intensos e a exercicios fisicos.

» microalbumindria: presenca de albumina na urina em quantidade variavel de 20 a
200 microgramas por minuto ou de 30 a 300mg em 24 horas. No diabetes mellitus
insulina-dependente, a microalbumindria é indicador de doenca renal inicial,
refletindo a existéncia de lesdo microvascular.

Em relacdo a etiologia e local de origem, a proteinuria pode ser classificada como se segue:

» proteinudria glomerular: é o tipo mais comum, havendo predominio de albumina entre as
proteinas excretadas. E decorrente do aumento da permeabilidade glomerular, como
ocorre nas glomerulonefrites, sendo a proteindria geralmente superior a 2,0 g em 24
horas.

» proteindria tubular: excrecdo urinaria de proteinas de baixo peso molecular, as quais, em
condi¢Bes normais, sdo reabsorvidas pelas células tubulares. As proteinas excretadas s&o
a beta-2 microglobulina, a lisozima, a pre-albumina, a proteina carregadora do retinol, a
alfa-1 glicoproteina éacida, a alfa-2 macroglobulina e a siderofilina. A proteinuria tubular
pode ocorrer agudamente, em situacdes de estresse, tais como queimaduras, pancreatite
aguda ou administracdo de drogas nefrotdxicas. A proteindria tubular crénica pode ser



decorrente de doencas hereditarias, como a sindrome de Fanconi, ou de doenga renal,
como a pielonefrite cronica. Em geral, estas proteinarias séo de 1,0 a 2,0 g em 24 horas.

» proteindria por sobrecarga: ocorre quando a concentracdo plasmatica de uma determinada
proteina filtravel estd anormalmente elevada, como acontece com a hemoglobina, nos
casos de hemdlise intravascular intensa, e com a mioglobina, nas lesdes extensas de
tecido muscular. Nas doengas linfoproliferativas, ocorre producdo anormal de grandes
quantidades de cadeias leves de imunoglobulinas, caracterizando a proteinuria de Bence-
Jones.

» proteindria pos-renal: resultante do extravasamento de proteinas plasméaticas em
decorréncia de processos inf lamatorios, infecciosos ou neoplasicos em vias urinarias.

Glicose: em circunstancias normais, praticamente toda a glicose filtrada pelos glomérulos
é reabsorvida no tabulo contornado proximal e a pesquisa de glicose na urina é negativa. O nivel
sanguineo no qual a reabsorcéo tubular é superada é chamado de limiar renal e esta situado na
faixa entre 160 e 180 mg/dl. Esse conceito deve ser considerado nas situacGes em que a glicose
aparece na urina.

Outros acgucares podem ser encontrados na urina, seja por simples sobrecarga alimentar, seja por
deficiéncia de algumas enzimas responsaveis pelo metabolismo dos carboidratos. Estes erros
inatos do metabolismo podem resultar em galactosuria, frutosdria e pentosuria. As fitas reagentes
utilizadas na realizacdo dos exames de urina de rotina sdo baseadas na reacdo com glicose--
oxidase, o que lhes confere elevadas sensibilidade e especialidade. Para a identificacdo de outros
acucares, é necessaria a utilizacdo de metodologias especificas.

Corpos cetonicos: cetonuria ocorre no jejum prolongado, em estados febris, apds exercicios
fisicos intensos, no frio intenso e no diabetes mellitus mal controlado. Os trés corpos cetdnicos
presentes sdo: acido acetoacético (20%), acetona (2%) e acido beta hidroxibutirico (78%).

Bilirrubina e urobilinogénio: em condigdes normais, apos a conjugacao, a bilirrubina direta é
excretada pelas vias biliares, chegando ao intestino. Nesse local, por acdo bacteriana, ela é
metabolizada, gerando urobilinogénio. Cerca de 50% do urobilinogénio formado no intestino é
reabsorvido pela circulacdo éntero-hepatica e posteriormente excretado pelo figado e pelo rim.
Qualquer falha neste mecanismo, seja pela maior quantidade de bilirrubina formada, seja por
lesdo hepética que impeca a excre¢do do urobilinogénio, acarretara modificacGes na excrecao
urinaria. Ha dois grupos de doencas que podem alterar os niveis de excre¢do urinaria de
bilirrubina e de urobilinogénio:

» doenca hepatica: a bilirrubina direta ndo é excretada, como ocorre, por exemplo, na
obstrucdo biliar, ref luindo para o sangue. Como essa bilirrubina é filtrada pelos
glomérulos renais, a medida que sua concentracdo aumenta no sangue, aumenta sua
excrecdo renal. Como néo chega bilirrubina no intestino, a producdo de urobilinogénio ¢
reduzida, chegando a ser negativa sua pesquisa na urina.

» doenca hemolitica: H&4 aumento acentuado na producdo da bilirrubina indireta. Como o
figado esta normal, grande quantidade de bilirrubina direta é produzida e lancada no
intestino, com consequente conversao em urobilinogénio. H4, portanto, um aumento da

> reabsorcdo intestinal de urobilinogénio, elevando a excrecdo renal. N&o ocorre excrecao
urinaria de bilirrubina, pois a fracdo aumentada € a indireta, ndo soluvel e que circula
ligada as proteinas, o que a torna nao filtravel.



Hemoglobina: as fitas reagentes possuem areas que permitem o reconhecimento da presenca de
hemoglobina na urina, seja na heméacia integra (hematuria) ou livre (hemoglobindiria). Esse dado
é importante e deve ser relacionado com a observacdo do exame morfoldgico da urina. E
possivel a ocorréncia de hemoglobindria sem a presenca de grande nimero de hemécias integras,
em decorréncia, por exemplo, de hemdlise intravascular.

Analise dos elementos figurados

Pode ser realizada por microscopia éptica ou por citometria de fluxo. A microscopia € realizada
no sedimento urinério obtido por centrifugagdo, enquanto na citometria de fluxo, a identificacdo
e a contagem de elementos figurados sé@o realizadas por equipamentos automatizados, em urina
ndo centrifugada.

Os elementos figurados da urina incluem:

e Células epiteliais: trés diferentes tipos de células epiteliais podem ser observados na
urina, quais sejam: escamosas, transicionais e tubulares renais. Na préatica diaria, pouca
atencdo é dispensada a estes elementos, uma vez que podem raramente ref letir alguma
doenca; no entanto, a presenca de células com morfologia an6mala deve ser considerada
como indicativa de eventual processo neoplésico, havendo necessidade de exames mais
especificos.

e Celulas sanguineas: células do sangue periférico estdo normalmente presentes em
pequeno ndmero na urina, sendo as mais frequentes os leucdcitos polimorfonucleares e 0s
eritrocitos.

> leucocitos: sdo visualizados cerca de 3 a 5 por campo e a elevagdo desse numero
indica, geralmente, a existéncia de processo inf lamatdrio ou infeccioso em algum
nivel do sistema urinario. A presenca de um corpo estranho em via urinéria, como
calculo, por exemplo, também pode ocasionar aumento no numero de leucdcitos.
A deteccdo de mais de 50 leucdcitos por campo, ou de grumos de leucécitos
degenerados é fortemente sugestiva de infeccdo bacteriana aguda. Quando o
exame é realizado por citometria de fluxo, considera-se como elevados mais de
20000 leucdcitos por ml para os homens e mais de 30 000 leucocitos por ml para
as mulheres;

> hemacias: ndo ha um consenso sobre o numero de hemacias que podem estar
presentes na urina normal. Por esta razdo, cada laboratorio assume um valor de
referéncia e o informa no lauda. Para a populacdo pediatrica, em especial, o
sedimento urinario obtido por centrifugagdo, quando examinado ao microscopio,
apresenta de duas a cinco hemacias por campo; ja na urina analisada por
citometria de fluxo, considera-se como referéncia até 25 000 hemécias por ml.

Em urinas muito diluidas, com densidade entre 1002 e 1005, as hemacias podem
se romper, liberando hemoglobina. Nesta eventualidade, o exame é negativo para
hemaécias, mas a pesquisa de hemoglobina se mantém positiva. Como a membrana
celular é bastante flexivel e distintamente permeéavel a solutos e agua, a
morfologia tipica de disco biconcavo dos eritrocitos pode ser alterada, em
resposta a modificacBes na osmolalidade urinaria. Quando a urina é hipertonica,



verifica-se um deslocamento de agua intracelular para 0 meio externo e a célula
assume uma forma irregular, descrita como crenada. Quando a urina, ao contrério,
estd hipoténica, o fluxo de agua ocorre em sentido contrario, fazendo com que as
hemacias assumam a forma esférica.

Processos inflamatdrios, infecciosos ou traumaticos das vias urinarias causam
aumento do nimero de eritrocitos. A hematuria tem relagdo mais proxima com
distdrbios de origem renal ou geniturinarios, nos quais o sangramento € resultado
de trauma ou irritacdo das mucosas. As principais causas de hematdria s&o:
calculos renais, glomerulonefrite, tumores, trauma, pielonefrite e exposicdo a
produtos quimicos toxicos.

Pacientes com doencas glomerulares, como o0s diversos tipos de
glomerulonefrites, nefropatia por IgA e nefroesclerose, apresentam eritrocitos
com morfologia bizarra, denominados dismdrficos, enquanto aqueles com lesdes
ndo glomerulares mostram eritrocitos com morfologia tipica ou com alteracdes
minimas.

Estas caracteristicas podem ser assim descritas:

* evaginagOes e/ou invaginagdes celulares com alta densidade Optica;

* rupturas da membrana celular, com perda de citoplasma;

 depositos granulares com alta densidade Optica circundando internamente a
célula; e

* células com aspecto de timdo de navio, com evaginagdes pequenas circundando
externamente a membrana.

Estas caracteristicas dismorficas ndo sdo devidas as modificacbes do meio ambiente urinario,
mas sim da estrutura intrinseca da membrana celular e tém sido detectadas, com altos graus de
sensibilidade (99%), e especificidade (93%) nos processos glomerulares. A referéncia ao
dismorfismo eritrocitario sé tem sentido quando se constata a presenca de hematdria, uma vez
que a maioria das hemécias observadas na urina de individuos normais apresenta algum grau de
dismorfismo, sem nenhum significado clinico relevante.

Hematuria macroscopica € evento relativamente raro na clinica pediatrica, sendo relatada uma
incidéncia anual de 1,3 por mil. Hematdria microscopica, porém, é encontrada com grande
frequéncia na pratica diaria (ver definicdes de hematlrias macroscépica e microscépica no
paragrafo abaixo). A ocorréncia descrita na literatura varia na dependéncia dos critérios
utilizados para diagndéstico, dos métodos laboratoriais, do nimero de amostras por individuo e
das caracteristicas da populacdo estudada, entre outros fatores. Vehaskari e colaboradores,
pesquisando criancas com idades entre oito e quinze anos, encontraram prevaléncia de 4,1% de
hematuria microscopica definida como pelo menos uma amostra positiva em quatro; esta
prevaléncia caiu para 1,1% quando houve exigéncia de duas amostras positivas em quatro.
Doodge e colaboradores, ao analisarem amostras seriadas de urina de criangas com idades entre
seis e doze anos, encontraram prevaléncia de 3,5 casos de hemataria por mil meninos e de 6,4
casos por mil meninas, considerando a ocorréncia de pelo menos duas amostras positivas em
trés.

Com relagdo a intensidade, as hematdrias podem ser macroscépicas, quando o numero de
hemacias presentes € tal que o aspecto e a cor da urina estdo alterados a simples inspec¢éo visual,
ou microscopicas, nas quais apenas ao exame mais minucioso se constata a presenca de um
numero anormal destas células. A intensidade da hematuria ndo guarda relacdo com a gravidade
do processo patoldgico que a ela deu origem; porém, as hematirias microscopicas sdo, mais



frequentemente, de origem glomerular, enquanto os sangramentos francos acompanhados de
coagulos sanguineos sdo, quase que exclusivamente, de causas uroldgicas. As hematirias sao
ditas isoladas quando o aumento no numero de hemacias é a Unica anormalidade presente. Em
muitas ocasifes, a presenca de hemacias esta associada a outras alteragdes urinarias, das quais a
proteinuria € a mais frequente. A hematuria pode, ainda, ser transitoria, intermitente ou
persistente.

Hematlria pode ser consequéncia de diferentes tipos de lesdes em variados locais do trato
urinario, dos rins até a uretra. Ainda que um mesmo evento possa causar sangramento em
diferentes locais do trato urinério, pode-se definir, sob o aspecto didatico, quatro locais como
fontes potenciais de hematuria: glomérulos, intersticio renal, sistema vascular e vias urinarias. O
reconhecimento da origem do sangramento, se renal ou pos-renal, é Gtil no direcionamento da
elucidacdo etioldgica, na escolha dos procedimentos diagndsticos e na definicdo da conduta a ser
instituida.

liangeite microscopica
Paraproteinemias (crioglobulinemia e nefropatia amildide)

eteral, vélvula de uretra posterior




e Cilindros: sdo precipitados protéicos formados na luz tubular. Na dependéncia do conteudo da
matriz protéica, os cilindros sdo classificados como:

> hialinos: compostos de proteina, sem inclusdes. Possuem pouco significado
clinico, podendo estar associados a proteinuria. Grandes quantidades destes
cilindros aparecem na urina colhida ap0s a realizacéo de atividade fisica intensa;

» celulares: compostos por células epiteliais descarnadas. A presenca de cilindros
epiteliais renais é indicativa de doenca tubular e varia de acordo com a natureza
do processo lesivo;

> leucocitérios: aparecem em inflamacgdes intersticiais e doengas glomerulares.
Podem conter uns poucos leucocitos ou estarem completamente saturados, sendo
muito dificil a sua identificagdo se houver degeneracéo celular;

> hematicos: caracterizam-se pela presenca de eritrocitos no interior. Pode ocorrer
lise dos eritrocitos, com liberacdo de hemoglobina, identificada pela cor
amarelada na matriz protéica. A presenca deste tipo de cilindro € significativa de
doenca glomerular;

» granulosos: caracterizam-se pela presenca de restos celulares no interior da matriz

> protéica. Cilindros mais velhos tendem a ser finamente granulosos. Estes cilindros
indicam, quase sempre, a presenca de doenca renal e as excecdes incluem o0s
breves surtos de cilindros granulosos que podem aparecer apOs exercicios
intensos;

> céreos: ref letem a fase final dos cilindros granulosos e significam obstrucao
prolongada do néfron e oligaria. Ocorrem em estagios finais de doenca renal
cronica;

» gordurosos: também chamados de cilindros lipoideos, apresentam goticulas de
gordura em seu interior. Este tipo de cilindro é observado em associacdo com
grandes proteinurias.

Cristais: podem ser observados ao exame microscopico de pessoas normais. Alguns sao
decorrentes de alteracBes posteriores a coleta, tais como rebaixamento da temperatura ou
variacbes do pH, ndo possuindo nenhuma importancia diagndstica; outros ref letem
caracteristicas da composicdo da dieta habitual do individuo ou situacbes metabdlicas
particulares, mas ndo patoldgicas; por fim, raros tipos de cristais podem indicar a presenca de
disturbios metabdlicos especificos. Incluem-se entre estes os cristais de cistina, de
fosfatoamoniaco-magnesiano, de tirosina e de leucina. Os principais descritos sdo:

>

oxalato de calcio: estdo presentes em grande nimero em urinas de individuos normais
com dietas ricas em alimentos contendo precursores do &cido oxalico, tais como tomate,
maca, laranja e bebidas carbonatadas;

acido Urico: sdo vistos com frequéncia em urinas de criangcas durante as fases de
crescimento corporal acelerado, em razdo do intenso metabolismo de nucleoproteinas;
cistina: observados em urinas de portadores de cistinuria. A cistindria é responsavel por
cerca de 1 % dos calculos urinérios;

fosfato-amoniaco-magnesiano: também denominados de cristais triplos. Quando
observados em urina recém emitida, sugerem a presenga de processo infeccioso por
germe produtor de urease;

tirosina e leucina: sdo aminoacidos resultantes do catabolismo protéico e podem aparecer
na forma de cristais em urinas de pacientes com degeneragdo ou necrose tecidual
importante.

Outros elementos figurados incluem fungos e bactérias. Se as condigdes de coleta e preservacéo
ndo sdo adequadas, o exame pode fornecer informagdes incorretas e até mesmo prejudiciais ao



raciocinio clinico. Se o tempo entre a coleta e 0 exame € excessivo, pode ocorrer 0 crescimento
de microrganismos que induzem o diagndstico de infec¢do urinéria. Ainda que seja possivel a
ocorréncia isolada de bactérias, 0s processos infecciosos caracterizam-se, geralmente, por um
conjunto de alteragdes que inclui aumento no nimero de leucécitos, de hemaécias, bactérias e
proteindria.



