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Proporcao entre o Volume Plaquetario Médio e a Largura de
Distribuicao das Plaquetas: O Parametro Plaquetario mais Eficaz no

Fechamento do Canal Arterial

Mean Platelet Volume to Platelet Distribution Width Ratio: The Most Effective Platelet Parameter in the Closer
of Ductus Arteriosus
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Resumo

Fundamento: O papel das plaquetas e dos indices plaquetarios no fechamento do canal arterial em bebés prematuros
ainda é controverso. Nosso objetivo foi determinar se a contagem de plaquetas e todos os indices relacionados as
plaquetas sao eficazes no fechamento do canal arterial patente (PDA).

Objetivos: Caracteristicas demograficas, morbidades de prematuridade e indices plaquetarios foram comparados entre
grupos com e sem PDA hemodinamicamente significativa (hsPDA).

Métodos: Dados de prematuros com idade gestacional <30 semanas foram avaliados retrospectivamente. Todos os
dados relacionados as plaquetas foram registrados a partir do hemograma completo nas primeiras 24 horas de todos os
pacientes. A andlise estatistica foi realizada nos dados obtidos. Um valor de p <0,05 foi considerado estatisticamente
significativo.

Resultados: Um total de 1151 pacientes foram incluidos no estudo, incluindo 426 pacientes no grupo hsPDA e 725
pacientes no grupo nao-hsPDA. Os parametros plaquetarios volume plaquetario médio (VPM), VPM/plaquetcrit (PCT),
VPM/largura de distribuicao plaquetaria (PDW), massa plaquetaria (MP), largura de distribuicao de hemacias (RDW)
foram considerados significativamente menores no grupo hsPDA em comparacao ao grupo nao-hsPDA (p<0,001,
p<0,001, p<0,001, p=0,015 e p<0,001, respectivamente). A razao VPM/PDW com o maior valor de AUC (0,748) foi
considerada o parametro mais valioso na estimativa do fechamento da PDA.

Conclusoes: A relacao VPM/PDW foi considerada o parametro mais valioso para a predicao de hsPDA entre todos os
indices plaquetarios.

Palavras-chave: Volume Plaquetario Médio; Permeabilidade do Canal Arterial; Plaquetas; Recém-Nascido Prematuro.

Abstract

Background: The role of platelets and platelet indices in the closure of the ductus arteriosus in premature infants is still controversial. We aimed
to determine whether the platelet count and all platelet-related indices are effective on the closer of patent ductus arteriosus (PDA).

Objectives: Demographic characteristics, prematurity morbidities, and platelet indices were compared between groups with and without
hemodynamically significant PDA (hsPDA).

Methods: Data of premature infants with a gestational age of <30 weeks were evaluated retrospectively. All platelet-related data were recorded
from the complete blood count in the first 24 hours of all patients. The statistical analysis was performed on the obtained data. A p-value of
<0.05 was considered statistically significant.

Results: A total of 1151 patients were included in the study, including 426 patients in the hsPDA group and 725 patients in the non-hsPDA
group. Platelet parameters mean platelet volume (MPV), MPV/ plateletcrit (PCT), MPV/ platelet distribution width (PDW), platelet mass (PM),
red cell distribution width (RDW) values were found to be significantly lower in the hsPDA group compared to the non-hsPDA group (p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p=0.015, and p<0.001, respectively). MPV/PDW ratio with the highest AUC value (0.748) was found to be the most
valuable parameter in estimating the closer of PDA.
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Conclusions: The MPV/PDW ratio was found to be the most valuable parameter for the prediction of hsPDA among all platelet indices.

Keywords: Mean Platelet Volume; Patent Ductus Arteriosus; Blood Platelets; Premature Infant.
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Figura Central: Proporcao entre o Volume Plaquetario Médio e a Largura de Distribuigdo das Plaquetas: O
Parametro Plaquetario mais Eficaz no Fechamento do Canal Arterial
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MPR: razao volume plaquetario médio para plaquetas; VPM: volume plaquetario médio; MPV/PCT: razao volume plaquetario médio para plaquetcrit;
MPV/PDW: razéo volume plaquetario médio para largura de distribui¢éo plaquetaria; MPVLR: razéo volume plaquetario médio para linfécitos; PCT: plaquetcrit;
PDP: razéo largura de distribuigéo plaquetéria para contagem plaquetaria; PDW: largura de distribui¢éo plaquetaria; PDW/PCT: razéo largura de distribuigéo
plaquetaria para plaquetcrit; PI: indice plaquetério; MP: massa plaquetaria; PLR: razdo plaquetas para linfécitos; PPCT: razéo contagem de plaquetas para PCT,
RDW: largura de distribuicéo de células vermelhas; RDW/MPV: razéo largura de distribuicéo de células vermelhas para volume plaquetério médio; razéo RDW/
PCT: razéo largura de distribuicao de células vermelhas para plateletcrit; RPR: razao largura de distribuic@o de células vermelhas para plaquetas.
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Resumo dos resultados do nosso estudo.

Introducao

O canal arterial (DA) é um componente essencial do
sistema circulatério durante a vida fetal. Ele conecta a
artéria pulmonar principal a aorta descendente e desvia
o débito ventricular dos pulmdes para a aorta.” A falha no
fechamento do DA apés o nascimento é definida como
canal arterial patente (PDA) e geralmente esta associada a
um shunt da esquerda para a direita. Em bebés prematuros,
o PDA hemodinamicamente significativo (hsPDA) pode levar
a complicagbes cardiopulmonares graves, como sobrecarga
de volume do ventriculo esquerdo, edema pulmonar,
complacéncia pulmonar prejudicada e ma perfusao
abdominal-renal devido ao roubo ductal. Causa um aumento
na morbidade prematura nos dias pés-natais subsequentes.?
O fechamento do DA é um enigma elusivo com fisiopatologia
complexa e consequéncias clinicas que os neonatologistas
enfrentam ha décadas.’> Portanto, é crucial entender os
mecanismos que contribuem para o fechamento do DA
para fornecer cuidados especiais para prematuros em risco.?

Echtler et al. relataram pela primeira vez que as plaquetas
foram eficazes no fechamento ductal em camundongos.
Eles mostraram que as plaquetas foram direcionadas ao
endotélio ductal em minutos apés o nascimento, formando
um tampao plaquetario e contribuindo para a remodelacao
ductal. Além disso, os autores relataram que a disfungao

plaquetdria afeta o fechamento do DA. Esses resultados
mostram que as plaquetas desempenham um papel muito
importante no fechamento do DA.* Esses resultados langam
luz sobre estudos que avaliam a relacao potencial entre a
contagem de plaquetas e a presenca de PDA no campo
da neonatologia. No entanto, a significéncia clinica das
plaquetas no fechamento do DA ainda é controversa e
ndo foi confirmada in vivo.? Estudos que avaliam a relacao
entre diferentes formulagoes de indices plaquetarios,
contagem plaquetdria, fungoes plaquetdrias e hsPDA sao
muito limitados. Os achados de estudos anteriores sobre
indices plaquetérios e PDA foram inconsistentes ou mesmo
contraditérios, possivelmente devido as diferencas nos
desenhos de estudo, protocolos de tratamento e definigao de
hsPDA.>'® O aumento no ntimero de estudos e a inclusao de
outros parametros plaquetdrios forneceram mais dados para
meta-andlises. No entanto, a evidéncia para a relagao entre
plaquetas e PDA ainda é limitada devido a heterogeneidade
clinica e estatistica significativa entre diferentes estudos.**
Considerando a falta de estudos anteriores, nao hé estudo
avaliando a relacao entre todos os parametros relacionados
as plaquetas e suas proporcoes entre si e PDA. Portanto,
objetivamos avaliar a relacao entre todos os parametros
plaquetdrios e PDA, e a previsibilidade de possiveis
pardmetros plaquetarios relacionados a PDA.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(5):e20240635
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Métodos

Desenho do estudo e selecao de pacientes

Nosso estudo foi conduzido retrospectivamente em
bebés prematuros com idade gestacional (IG) <30 semanas
que foram hospitalizados na unidade de terapia intensiva
neonatal entre dezembro de 2018 e dezembro de 2022. Os
dados foram obtidos dos prontudrios médicos do hospital.
Bebés com grandes anormalidades congénitas, cardiopatia
congeénita, asfixia perinatal, morte nos primeiros trés dias apds
o nascimento (sem o diagndstico de PDA) e idade gestacional
=30 semanas foram excluidos do estudo. Caracteristicas
demograficas, morbidades devido a prematuridade e
parametros de hemograma completo dos pacientes foram
registrados. Os pacientes foram divididos em dois grupos:
hsPDA e ndo hsPDA. A aprovagao ética foi obtida do comité
de ética local do nosso hospital.

Variaveis demograficas e resultados clinicos

Peso ao nascer (PN), IG, esteroides pré-natais,
sexo, displasia broncopulmonar (DBP), hemorragia
intraventricular (HIV, estagio =3), enterocolite necrosante
(ECN, estagio >2), sindrome do desconforto respiratério
(SDR), taxas de retinopatia da prematuridade (ROP),
hsPDA e sepse foram registrados.

Definicao de morbidades relacionadas a prematuridade

DBP foi definida como pacientes que necessitavam de
<30% de oxigénio (moderado), =30% de oxigénio ou
suporte de pressao positiva (grave) em 36 semanas de idade
corrigida pés-menstrual.’ Pacientes com HIV estagio =3
detectado por ultrassonografia transfontanelar foram definidos
como HIV grave." Aqueles com ECN estagio =2, de acordo
com achados clinicos e laboratoriais, foram registrados."* Os
pacientes foram definidos como RDS em caso de necessidade
de surfactante.' Pacientes com sepse clinica e cultura positiva
foram inscritos.'® Pacientes diagnosticados com ROP no exame
de retina e tratados foram registrados.'® Pacientes com e sem
hsPDA foram inscritos.

Determinacao de persisténcia do canal arterial
hemodinamicamente significativa

O exame ecocardiografico Doppler foi rotineiramente
realizado em recém-nascidos prematuros na septuagésima
segunda hora ap6s o nascimento com um transdutor GE
Vivid 7 Pro, 10S (GE Healthcare, Salt Lake City, UT, EUA)
por um cardiologista pediatrico. Com base nos achados
ecocardiograficos, a hsPDA foi definida como um didmetro
ductal interno de =1,5 mm e/ou com uma relagao atrio
esquerdo (AE)/raiz aértica (AO) =1,5. Os pacientes
foram definidos como nao-hsPDA se o diametro interno
ductal fosse <1,5 mm e/ou a relagao atrio esquerdo/
raiz adrtica fosse <1,5, ou se nenhuma PDA fosse
detectada. Os pacientes com hsPDA no acompanhamento
ecocardiografico foram tratados com ligadura farmacolégica
(anti-inflamatérios nao esteroides) ou cirdrgica (se o
tratamento médico falhasse)."”
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Analise de Hemograma Completo e indices de Plaquetas

Amostras de sangue foram obtidas por meio da veia periférica
nas primeiras 24 horas apés o parto.” Amostras de sangue
foram coletadas em tubos de acido etilenodiaminotetracético
(EDTA). A contagem de plaquetas (103 u/L), o volume
plaquetario médio (VPM, fL), a largura de distribuigao
plaquetdria (PDW, %), o plaquetario critico (PCT, %), a
largura de distribuicdo de hemacias (RDW, %) e a contagem
de linfécitos (103 /L) foram analisados pelo hemocitometro
automatico Cell-Dyn 3700 (Abbott, Abbott Park, IL, EUA).
Depois disso, foram contadas a razao volume plaquetario
médio/plaquetas (MPR), razdo volume plaquetario médio/
plaquetério critico (VPM/PCT), razdo volume plaquetario
médio/largura de distribuicao plaquetdria (VPM/PDW), razao
volume plaquetario médio/linfécito (MPVLR), razao largura de
distribuicao plaquetaria/contagem plaquetdria (PDP), razao
largura de distribuicao plaquetaria/plaquetério critico (PDW/
PCT), indice plaquetario (VPM x PDW/contagem plaquetaria
x PCT), massa plaquetdria (MP: contagem plaquetaria x VPM),
razdo plaquetaria/linfocito (PLR), razao contagem plaquetaria/
PCT (PPCT), razao largura de distribuicao de hemacias/volume
plaquetdrio médio (RDW/VPM) e razao largura de distribuigao
de hemdcias/plaquetas (RPR). Varidveis demogréficas,
desfechos clinicos e indices plaquetarios foram comparados
entre grupos com hsPDA e nao-hsPDA.

Analise Estatistica

A andlise estatistica foi realizada com o programa Statistical
Package for Social Sciences (SPSS), versao 20.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL, EUA). Métodos analiticos Kolmogorov-Smirnov e visual
(histograma e gréficos de probabilidade) foram usados para avaliar
adistribuicao de todas as varidveis. A associagao entre grupos para
varidveis categéricas foi avaliada usando o teste qui-quadrado nao
pareado. O teste U de Mann-Whitney foi usado para a andlise de
varidveis continuas, conforme apropriado. Varidveis continuas com
distribuigao normal foram descritas como média e desvio padréo.
Varidveis categoricas foram expressas como frequéncia. A andlise
das caracteristicas operacionais do receptor (ROC) foi realizada
para varidveis significativas. Apds a andlise ROC, a drea sob a
curva (AUC) e o intervalo de confianga (IC) de 95% da AUC foram
calculados. Valores de limiar foram calculados para os parametros
eficazes no fechamento ductal. Sensibilidade, especificidade,
valor preditivo positivo (VPP) e valor preditivo negativo (VPN)
foram determinados para valores de limiar. Valor de p < 0,05 foi
considerado estatisticamente significativo. O tamanho da amostra
foi introduzido para o desfecho primario como fechamento
ductal; 117 pacientes em cada grupo teriam 80% de poder para
detectar uma diferenga de 25% entre os grupos (de 60 a 85%) na
porcentagem de fechamentos permanentes, usando um teste x2
bilateral corrigido pela continuidade em um nivel de significancia
de 0,05,5

Resultados

Durante o periodo do estudo, 1294 pacientes foram avaliados.
De acordo com os critérios de exclusao do nosso estudo, 143
pacientes foram excluidos. Um total de 1151 pacientes foram
incluidos no estudo com base nos critérios de inclusdo. A IG
média de todos os pacientes foi de 28,2 + 1,2 semanas, e o PN
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médio foi de 1072 + 231 g. 426 (37%) pacientes foram incluidos
no grupo hsPDA, e 725 (63%) pacientes foram incluidos no grupo
nao-hsPDA. IG (28,1 = 1,2 semanas) e PN (1067 = 227 g) no
grupo hsPDA foram semelhantes a IG (28,3 + 1,1 semanas) e PN
(1080 *= 232 g) no grupo nao-hsPDA (p> 0,05). A frequéncia
de DBP, HIV, RDS e ROP no grupo hsDPA foi significativamente
maior do que no grupo nao hsDPA (p<0,05). Os achados foram
semelhantes entre os grupos em termos de esteroides pré-natais,
género, ECN e sepse (p>0,05) (Tabela 1).

Em termos de parametros plaquetarios, incluindo VPM, VPM/
PCT, VPM/PDW, MP e RDW, os valores foram significativamente
menores no grupo hsPDA do que no grupo nao-hsPDA (p<0,05).
O valor RDW/VPM no grupo hsPDA foi significativamente maior
do que no grupo nao-hsPDA (p<0,05) (Tabela 2, Figura 1). Todos
os outros parametros plaquetarios (MPR, MPVLR, PCT, PDP,
PDW, PDW/PCT, MP. PI, PLR, RDW/VPM, RPR, RDW/PCT e
PPCT) foram semelhantes entre os grupos (p>0,05) (Tabela 2).

A andlise ROC foi realizada para avaliar a previsibilidade
de VPM, VPM/PCT, VPM/PDW, MP, RDW e RDW/VPM.
Valores de AUC, em ordem do maior para o menor: VPM/
PDW, VPM, RDW/VPM, RDW, VPM/PCT e MP. Os resultados
da andlise ROC desses parametros (AUC, IC, sensibilidade,
especificidade, VPP, VPN e valores-p) séo mostrados na Tabela 3,
e os graficos sao mostrados na Figura 2.

Discussao

Resultados semelhantes ou conflitantes foram obtidos em
estudos anteriores avaliando a relacdo entre contagem de
plaquetas, contagem de linfécitos, VPM, MPR, PCT, PDW, MP,
PLR, RDW, RPR e hsPDA. 5101820 A relacdo entre os valores de
VPM/PDW, MPVLR, VPM/PCT, PDF, PDW/PCT, Pl e RDW/VPM
e hsPDA nao foi avaliada antes. Em nossos resultados, nenhum
efeito da contagem de plaquetas, contagem de linfécitos, MPR,
PCT, PDW, PLR, MPVLR, PDP, PDW/PCT, Pl e RPR no hsPDA
foi detectado. Descobrimos que VPM, VPM/PDW, RDW, MP
e VPM/PCT baixos e RDW/VPM altos foram associados ao
hsPDA. A razao VPM/PDW com o maior valor de AUC (0,748)
seguido por VPM (0,720) foram considerados os pardmetros
mais valiosos na predicao de hsPDA. Além disso, PPCT e RDW/
PCT, que sao parametros plaquetdrios, nao foram avaliados
anteriormente como fatores diagndsticos ou progndsticos em
nenhuma doenga. Pela primeira vez, descobrimos que PPCT
e RDW/PCT nao estavam associados a hsPDA.

O processo de fechamento do DA apds o nascimento
ocorre como resultado de uma série complexa de mecanismos.
Como as plaquetas tém muitas interagdes inflamatorias e
imunolégicas com células endoteliais, a contagem de plaquetas
e os parametros devem ser examinados para entender os
mecanismos de fechamento ductal.? Akar et al. e Meinarde et al.
mostraram que a baixa contagem de plaquetas aumenta o risco
de hsPDA."2" No entanto, paralelamente aos nossos resultados,
outros estudos mostraram que o ndmero de plaquetas nao
estava associado ao hsPDA.®? Embora a relagao entre baixa
contagem de plaquetas e hsPDA tenha sido demonstrada em
camundongos, essa relagdo nao foi finalizada em humanos
devido a possiveis diferengas estruturais e fisiolégicas ductais
entre humanos e animais.* Portanto, o efeito de outros indices
plaquetarios no DA deve ser investigado.

Tabela 1 - Variaveis demograficas e morbidades da
prematuridade

Caracteristicas nao-hsPDA hsPDA

do paciente (n=725)  (n=426) VAlorP
Semana gestacional, * 28,3+ 1,1 28,1+1,2 0,101
Peso ao nascer, g? 1080 £ 232 1067 +227 0,074
Es(t%"ide pre-natal, 535 (731) 298 (69,9) 0,303
Genero masculino, g6 530 208 (48,8) 0,148
n (%)

DBP, n (%) 62(85  115(269) <0,001*
HIV, n (%) 39 (54) 58 (13,6) <0,001*
ECN, n (%) 1521  10(23) 0763
RDS, n (%) 148 (20,4) 140 (32,8) <0,001*
ROP, n (%) 43(59)  55(12,9) <0,001*
Sepse, n (%) 207 (40,9) 170 (39,9) 0,741

?média * desvio padrdo. *P<0,05 foi considerado
estatisticamente significativo. DBP: displasia broncopulmonar;
HIV: hemorragia intraventricular; ECN: enterocolite necrosante;
hsPDA: persisténcia do canal arterial hemodinamicamente
significativa; SDR: sindrome do desconforto respiratorio;
ROP: retinopatia da prematuridade.

Acredita-se que a PCT, um fator relacionado as plaquetas
que pode afetar o fechamento do DA, pode estar associada
a hsPDA.?> No entanto, embora o valor da PCT possa ser
menor na hsPDA, hd evidéncias mostrando que esse valor
nao estd relacionado a hsPDA.>® Bekmez et al. descobriram
que a PCT era baixa e a RPR era alta na hsPDA, e relataram
que a PDW nao afetou o fechamento ductal.> Em um estudo
de recém-nascidos de 64 casos, foi relatado que a PLR foi
significativamente maior no grupo hsPDA. Embora tenha
sido relatado no mesmo estudo que a contagem de linfécitos
era menor em pacientes com hsPDA, nossos resultados nao
corroboraram esses dados.?* No entanto, a diferenca em
nossos resultados pode ser devido ao fato de que a frequéncia
de sepse foi semelhante em nossos grupos de estudo, e o
néimero de pacientes e GA foram diferentes em outros estudos
daqueles em nosso estudo.

Foi relatado que os valores de MPVLR e PLR sao maiores em
pacientes com aneurisma da aorta tordcica no departamento
de emergéncia em comparacao ao grupo controle saudavel.?*
Com base nessa doenca vascular, nenhum efeito desses
parametros sobre hsPDA foi encontrado em nossos pacientes
que foram avaliados para MPVLR e PLR. Foi relatado que os
valores de PI, PDW/PCT, PDP e VPM/PCT de 40 pacientes
pediatricos que morreram no hospital foram maiores do que
os do grupo controle, e esses valores podem ser usados como
um fator prognéstico.? O efeito desses parametros sobre PDA
nao foi avaliado. Em nosso estudo, os valores de PI, PDW/

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(5):e20240635
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Tabela 2 - Parametros plaquetarios de acordo com canal
arterial patente hemodinamicamente significativo

nao-hsPDA

hsPDA

Parametros (n=725) (n=426) Valor-p
Contagem de

plaquetas 233 %85 243 £ 109 0,105
(103 /L) @

Linfocitos 9354811  137£1037 0,204
(103 /L) @ ’ ’ ’ ’ ’
MPR, @ 0,042+0,02 0,040+0,02 0,146
VPM, (fL) @ 8,40 0,93 7,65+£0,85 <0,001*
VPM/PCT, @ 52,40 £22,49 47,11+20,65 <0,001*
VPM/PDW, @ 0,62+ 0,10 0,53+0,09 <0,001*
MPVLR, @ 1,40+ 1,18 1,26 + 1,19 0,057
PCT, (%) ® 0,186+ 0,070 0,179 £0,056 0,094
PDP, @ 0,070 +0,038 0,072 £0,053 0,569
PDW, (%)? 13,99 £2,03 14,20+2,10 0,103
PDW/PCT, @ 87,17 £ 38,55 87,67 £43,97 0,848
A, ® 4,38 + 3,86 4,00 £3,55 0,273
MP= 1944 + 688 1834+756  0,015*
PLR, @ 37,87 £29,95 40,49 30,54 0,246
PPCT, @ 1306 + 299 1312 + 344 0,754
RDW, (%)? 16,23 +1,56 15,71 £1,71  <0,001*
RDW/VPM, @ 1,95+ 0,25 2,07+0,32 <0,001*
RDW/PCT, @ 101,01 £ 43,51 96,85+4550 0,129
RPR, 2 0,081+0,042 0,079+0,056 0,593
2média + desvio padrdo, *P<0,05 foi considerado

estatisticamente significativo. hsPDA: persisténcia do canal
arterial hemodinamicamente significativa; MPR: razdo volume
plaquetario médio/plaquetas; VPM: volume plaquetario
médio; VPM/PCT: razao volume plaquetario médio/plaquetario
critico; VPM/PDW: razdo volume plaquetario médio/largura
de distribui¢do plaquetaria; MPVLR: razdo volume plaquetario
meédio/linfdcito;, PCT.: plaquetario critico; PDP: razdo largura
de distribuicdo plaquetaria/contagem plaquetaria; PDW:
largura de distribuicdo plaquetaria, PDW/PCT: razdo largura
de distribuicdo plaquetdria/plaquetario critico; Pl: indice
plaquetario; MP: massa plaquetaria; PLR: razdo plaquetaria/
linfécito; PPCT: razdo contagem plaquetaria/PCT; RDW:
largura de distribuigdo de hemacias; ROW/VPM: razéo largura
de distribuicdo de hemadcias/volume plaquetario médio;
razdo RDW/PCT: razéo largura de distribuicdo de hemacias/
plaquetario critico; RPR: razdo largura de distribuigdo de
hemacias/plaquetario.
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PCT e PDP foram semelhantes entre os grupos, enquanto os
valores de VPM/PCT foram significativamente menores no
grupo hsPDA. Esses pardmetros podem ser usados para o
acompanhamento e diagndstico de hsPDA.

Resultados conflitantes foram relatados em relagao ao
efeito do MP no hsPDA.*"° Por outro lado, o MP foi menor
no grupo com hsPDA em nosso estudo. Um estudo anterior
ndo relatou associagdo entre RDW e hsPDA. No entanto,
descobrimos que o baixo RDW foi associado ao hsPDA. Os
diferentes resultados entre RDW e hsPDA podem ser devidos
ao fato de que o RDW é afetado pela inflamagdo.?® Em adultos,
foi demonstrado que o RDW/VPM aumenta em correlagao
com ainflamagao em pacientes com apendicite complicada.?
Em nosso estudo, o RDW/VPM foi significativamente maior
em pacientes com hsPDA. Este resultado pode sugerir que
este parametro pode mostrar inflamagao no hsPDA e também
pode ser usado no acompanhamento do hsPDA.

Em alguns estudos, nenhuma relagao foi encontrada entre
hsPDA e valor de VPM. Nesses estudos, o ntimero de pacientes
foi menor do que nossa populagao de pacientes, e eles tinham
diferentes 1G.>*'° Em um estudo com um ndimero maior de
pacientes, incluindo 481 bebés prematuros, uma correlagao
significativa foi encontrada entre baixo VPM e a presenca de
hsPDA. No mesmo estudo, o valor de AUC para VPM foi de
0,634, e o valor de corte foi <7,85 fL.2° No entanto, meta-
analises relataram que VPM e PDW nao estao associados
com PDA. O principal problema dos estudos incluidos na
meta-analise é que os pacientes tém heterogeneidade em
termos de IG, PN, tempo de hemograma completo e niimero
de pacientes."*?2 No entanto, embora tanto o VPM quanto o
PDW fornegam informagdes sobre a atividade das plaquetas,
arelacdo com a PDA ainda nao estd clara.” Em nosso estudo,
encontramos valores significativamente menores de VPM e
VPM/PDW no grupo com hsPDA em comparagao ao grupo
sem hsPDA. O valor de VPM/PDW (nivel de corte: <0,54)
mostrou ser o pardmetro plaquetario com o maior valor de
AUC e o maior poder preditivo de hsPDA. Além disso, o
VPM (nivel de corte: <7,8 flL) foi considerado o segundo
valor com o poder preditivo de hsPDA. Nossos resultados
langardo luz sobre a relagao entre VPM, PDW, atividade
plaquetaria e PDA.

Ha uma deterioragao das fungoes plaquetdrias devido a
imaturidade e doenga critica em bebés prematuros. Essas
condigoes podem afetar o fechamento ductal.®” Portanto, usar
parametros relacionados ao volume e distribuicao plaquetaria
no hemograma completo pode ser uma abordagem facilmente
acessivel e de baixo custo para a previsibilidade de hsPDA.
Em nosso estudo, foi descoberto que o menor volume de
plaquetas, ou seja, o menor valor de VPM, aumentou o risco
de hsPDA. A razao para isso é que plaquetas maiores (maior
VPM) sdo mais propensas a reagoes protrombdticas e podem,
em (ltima analise, ser eficazes como um fator facilitador para
o fechamento ductal.® Além disso, plaquetas maiores e mais
jovens sao enzimaticamente e metabolicamente mais ativas do
que as menores. Portanto, elas tém mais efeitos trombéticos.”
Em outras palavras, o VPM atua como um marcador de
ativacao plaquetaria.?” Portanto, como em nossos resultados,
a medida que o VPM diminui, o fechamento ductal pode ser
afetado adversamente e o risco de hsPDA pode aumentar.
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Figura 1 - Indices de persisténcia do canal arterial e plaquetas hemodinamicamente significativos. *P<0,05 foi considerado
estatisticamente significativo. hsPDA: persisténcia do canal arterial hemodinamicamente significativa; VPM: volume plaquetario médio;
VPM/PCT: razdo volume plaquetario médio/plaquetario critico; VPM/PDW: razio volume plaquetdrio médio/largura de distribuigdo
plaquetaria; MP: massa plaquetaria; RDW: largura de distribuigdo de hemécias; RDW/VPM: razdo largura de distribuicdo de hemacias/
volume plaquetario médio.

Tabela 3 - Analise da curva de operagdo do receptor dos parametros plaquetarios

VPM (fL) 0,720 0,693-0,746 <7,80 7 74 54 76 0,0001*
VPM/PCT 0,580 0,550-0,608 <43,78 50 64 45 68 0,0001*
VPM/PDW 0,748 0,722-0,773 <0,54 78 88 60 7 0,0001*
MP 0,561 0,532-0,592 <1807 58 55 43 69 0,0004*
RDW (%) 0,587 0,557-0,615 <15,70 54 60 44 69 0,0001*
RDW/NPM 0,621 0,592-0,649 >2,05 49 73 51 [l 0,0001*

*P<0,05 foi considerado estatisticamente significativo. AUC: drea sob a curva; VPP: valor preditivo positivo;, VPN: valor preditivo
negativo; VPM: volume plaquetario médio; VPM/PCT: razdo entre volume plaquetario médio e plaquetcrit; VPM/PDW: razdo entre
volume plaquetario médio e largura de distribuicdo plaquetaria; MP: indice de massa plaquetaria; RDW: largura de distribui¢do de
hemacias; RDW/VPM: razdo entre largura de distribuigdo de hemacias e volume plaquetario médio.

PDW é um indicador de liberagao de plaquetas ativadas, = do DA, um maior grau de ativagao plaquetaria e, portanto,
variacdo no tamanho das plaquetas e ativagio. Durante a ~ maior PDW ¢é esperado em bebés sem PDA. No entanto,
ativagio plaquetdria, as plaquetas mudam de forma para obter ~ devido a heterogeneidade dos grupos mencionados em uma

uma superficie maior. Assim, o VPM e o PDW aumentam. meta-andlise publicada recentemente, o efeito do PDW no
Portanto, o uso combinado de VPM e PDW pode demonstrar PDA nao pode ser demonstrado.’
de forma mais eficiente a ativagdo da coagulagcao.?>?” De Ha resultados conflitantes em estudos que avaliam a

acordo com a hipétese do papel das plaquetas no fechamento  relagao entre VPM sozinho ou PDW sozinho e hsPDA. %1020
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Figura 2 - Curvas caracteristicas de operagdo do receptor para canal arterial patente hemodinamicamente significativo usando
pardmetros plaquetarios. VPM: volume plaquetario médio; VPM/PCT: razdo volume plaquetario médio/plaquetario critico; VPM/
PDW: razdo volume plaquetario médio/largura de distribuicdo plaquetéria; MP: massa plaquetaria; RDW: largura de distribuicdo de
hemadacias; RDW/VPM: razdo largura de distribuicdo de hem4cias/volume plaquetério médio.

Em nosso estudo, o VPM foi encontrado menor em bebés
com hsPDA. Embora o PDW tenha sido alto no grupo
hsPDA, essa elevagao nao foi significativa. Portanto, de
acordo com nossos resultados, o PDW sozinho nao foi um
marcador valioso para a previsibilidade de hsPDA. Antes
do nosso estudo, o efeito do VPM/PDW no hsPDA era
desconhecido. Descobrimos que o VPM/PDW foi superior
e o parametro mais forte em comparagao ao VPM sozinho
na preditividade de hsPDA. Anti¢ et al. relataram que o
VPM/PDW foi semelhante entre os grupos em criangas com
e sem apendicite complicada com inflamagédo grave.?* No
entanto, Fan et al. mostraram que o VPM/PDW foi menor
em pacientes com perfuracdo de tlcera duodenal em
comparagao ao grupo controle.?® Esses resultados mostraram
que em algumas doengas, incluindo hsPDA, a forma e a
distribuicao das plaquetas, em vez de seu nimero, podem
refletir mais efetivamente as fungées plaquetarias.’ 222

Além do nGmero consideravel de pacientes em
nosso estudo, ele traz limitagoes devido a sua natureza
retrospectiva e unicéntrica. No presente estudo, os
parametros plaquetdrios foram calculados apenas nos
valores do hemograma completo obtido nas primeiras
24 horas. Portanto, os indices plaquetarios ndao puderam
ser avaliados no acompanhamento e monitoramento da
resposta ao tratamento da hsPDA. Além disso, nossos
resultados sao validos para parametros nas primeiras 24 horas
apds o nascimento. Recomenda-se avaliar os pardmetros
plaquetdrios em estudos prospectivos, randomizados e
controlados com populagdes maiores.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(5):e20240635

Conclusoes

Determinamos pela primeira vez que o parametro
plaquetario mais poderoso e novo para a preditividade de
hsPDA foi VPM/PDW, que foi medido nas primeiras 24 horas
de vida. VPM e PDW sao dois pardmetros que podem ser
medidos com dispositivos modernos. A razao VPM/PDW é um
marcador importante, de baixo custo e rapidamente acessivel
que pode ser usado como um preditor de hsPDA. Portanto,
nosso estudo pode ser uma pedra angular para estudos futuros
sobre o valor prognéstico de VPM/PDW em bebés prematuros.
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