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ABSTRACT

The evaluation of biochemical markers of myocardial necrosis is essential to the early diagnosis of acute myocardial
infarction and to ensure a better patient prognosis. However, each marker has a profile that should suit the characteris-
tics of clinical presentation that is being evaluated. So, the objective of the present study was to determine the profile
of serum cardiac markers requested in the clinical laboratory of Heliopolis Hospital, and discuss the implications of
such choices. By verifying the laboratory results maps, it was made a survey of biochemical markers of myocardial
injury required in a period of three months, from patients admitted to the emergency department with symptoms sug-
gestive of ischemic cardiac event. Among 2242 exams from 1084 patients, 47% were for total CK, 43% for CK-MB
and 10% to troponins, with no requests of myoglobin dosage during the study period. Of the total number of tests or-
dered and changed, most refers to male patients. This study suggests that at the time of patient admission to the emer-
gency department, a combination of myoglobin and a more specific marker of myocardial necrosis (CK-MB) should
be requested to the early exclusion of a myocardial infarction. It would be, in addiction to effective to the diagnosis,
more financially viable. In this context, a special attention should be given to women treated with ischemic symptoms,
considering the high mortality rates associated to them.
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RESUMO

A mensuracdo dos marcadores bioquimicos de necrose miocardica ¢ essencial para diagnosticar precocemente o In-
farto Agudo do Miocardio e garantir um melhor prognostico ao paciente. No entanto, cada marcador possui um perfil,
que deve se adequar as caracteristicas do quadro clinico que estd sendo avaliado. Sendo assim, o objetivo do presente
trabalho foi verificar o perfil de solicitagdes de marcadores cardiacos séricos junto ao laboratoério clinico do Hospital
Heliopolis, e discutir as implicagdes de tais escolhas. Por meio da verificacdo dos mapas de resultados do laborato-
rio, foi feito um levantamento dos marcadores bioquimicos de lesdo miocardica solicitados, em um periodo de trés
meses, de pacientes admitidos no pronto socorro com sintomas sugestivos de um evento cardiaco isquémico. Do total
de 2242 exames provenientes de 1084 pacientes, 47% eram para CK total, 43% para CK-MB e 10% para troponinas,
nao havendo solicitagdes de dosagem de mioglobina durante o periodo estudado. Do total de exames solicitados e
alterados, a maioria referiu-se a pacientes do género masculino. O presente artigo sugere que no momento da admissao
do paciente no servico de emergéncia, haja a solicitagdo combinada da mioglobina e um marcador mais especifico
de necrose miocardica (CK-MB) para a exclusdo precoce de um infarto do miocardio. Isto seria, além de eficaz para
o diagnostico, uma maneira mais vidvel financeiramente. Neste contexto, uma aten¢do especial deveria ser dada as
mulheres atendidas com sintomas isquémicos, tendo em vista a alta taxa de mortalidade a elas associada.
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INTRODUCAO

As Doengas Cardiovasculares (DC) sdo a princi-
pal causa de mortalidade no mundo, sendo as Doencas
Isquémicas do Coragdo, em particular o Infarto Agudo
do Miocardio (IAM), a causa mais comum (1). No Bra-
sil, as Doencas do Aparelho Circulatério (CID-BR-10)
foram responsaveis por 28,21% dos obitos em 2012
(primeira causa de mortalidade proporcional). Destes,
84.121 casos foram decorrentes de IAM (7,12% do to-
tal), sendo esta a segunda causa de morte mais frequente,
de acordo com dados do Sistema Unico de Satide (De-
partamento de Informética do Sistema Unico de Saude
[Datasus]) (2).

Nota-se, no entanto, uma tendéncia mundial de
reducdo nessas taxas de mortalidade (3,4). No Brasil,
Mansur e Favarato (2012) publicaram um estudo onde
se constatou a reducdo da mortalidade por doencas is-
quémicas do coragdo, em homens e mulheres de todas
as faixas etarias, no periodo compreendido entre 1990 a
20009, tanto no Brasil, como na regido Metropolitana de
Sao Paulo (5). No mesmo sentido, Baena et al (2012) ob-
servaram declinio da taxa de 6bitos por IAM no periodo
de 1998 a 2009 na cidade de Curitiba (6).

Um dos fatores que influenciam o melhor prognos-
tico em casos de IAM ¢ o seu diagnostico adequado e
precoce. Seu diagndstico inicial deve ser feito por uma
combinagdo de sintomas, dados da anamnese ¢ alteragoes
eletrocardiograficas (ECG) caracteristicas. No entanto, a
confirmagao do IAM depende da detec¢do de marcadores
bioquimicos de lesdo miocardica, que sdo liberados na
corrente sanguinea diante da lesdo produzida pelo qua-
dro isquémico (7,8). A avaliagdo destes marcadores ¢ util
para estimar a extensao do infarto e auxiliar no prognos-
tico, no diagnostico de reperfusdo coronéria e de infarto
recorrente. Os marcadores bioquimicos mais utilizados
sdo a creatinoquinase total (CK total) e sua fragdo MB
(CK-MB), as troponinas cardiacas, e a mioglobina (7-9).

A CK-total é um indicador de lesdo muscular
nao-especifico para miocardio. Sua fragdo CK-MB ¢ o
marcador tradicionalmente utilizado, embora tenha di-
versas limitagdes conhecidas (falsos positivos). Em ca-
sos de necrose miocardica ¢ possivel observar elevagido
em seus niveis séricos entre 4-6 horas apods o inicio dos
sintomas. No diagndstico de IAM, a mensuragdo de CK-
-MB no plasma por imunoensaio (CK-MB massa), em
vez da sua atividade, apresenta maior sensibilidade e es-
pecificidade (7,8).

As troponinas séo consideradas marcadores preci-
sos de IAM, porém sua elevagéo se da entre 4 e 8 horas
do inicio dos sintomas. Possuem como vantagem o fato
de permanecerem em niveis elevados por tempo mais
prolongado (até 24h apo6s o inicio dos sintomas). (7, 8).
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A mioglobina, por sua vez, € uma das primeiras a
apresentar elevacdo (1 a 2 horas apos o inicio da lesdo).
Apesar de nao ser um marcador especifico para musculo
cardiaco, valores normais de mioglobina podem auxiliar
a afastar o diagnostico de infarto. Valores alterados, por
sua vez, necessitam de confirmagdo com outros marca-
dores para o diagnostico adequado de IAM (7)

Muito se discute a respeito da utilizagdo de kits
para dosagem de troponina cardiaca de alta sensibilidade
(hsTn), que sdo capazes de detectar até lesdo miocardica
minima, num momento precoce do atendimento (7, 10-
15). Se isto por um lado ¢ positivo, devido a possibilida-
de de um diagnostico rapido, por outro, existe um risco.
Um estudo recente realizado em um hospital da Nova
Zelandia mostrou que o nimero de testes positivos mais
do que dobrou com o uso do ensaio de troponina cardia-
ca de alta sensibilidade. No entanto, 90% destes eram
devidos a causas diferentes do infarto do miocardio (10)

Assim, considerando que condic¢des cronicas e co-
morbidades podem causar elevagdo, embora estavel, dos
niveis de hsTn, uma parceria entre o clinico e o labora-
torio é importante a fim de que haja o uso apropriado dos
testes ¢ uma interpretacdo precisa dos resultados. Tam-
bém se faz necessario que sejam considerados outros as-
pectos, tais como o padrdo de elevacdo dos marcadores
e 0 cenario clinico, a fim de ndo sucumbir as armadilhas
do excesso de diagndstico (10- 16).

A 1V Diretriz da Sociedade Brasileira de Car-
diologia sugeriu a utilizacdo das troponinas T e | e da
CK-MB massa como marcadores de lesdo miocardica.
A dosagem de mioglobina deve ser feita para afastar o
diagnoéstico em pacientes com ECG que sugira [AM nas
6 primeiras horas apds o inicio dos sintomas (8). Quanto
mais precoce for feito o diagnéstico correto, mais rapi-
damente o tratamento tera inicio, e melhor a possibilida-
de de um bom prognostico (1, 7, 17, 18). Neste sentido, a
utiliza¢do adequada dos marcadores de lesdo miocardica
¢ um ponto chave no sucesso do tratamento.

Sendo assim, o objetivo do presente trabalho ¢ ve-
rificar o perfil de solicitagdes de marcadores cardiacos
séricos junto ao laboratorio clinico do Hospital Heliopo-
lis, e discutir as implicagdes de tais escolhas.

METODO

O presente estudo foi realizado no laboratério de
analises clinicas do Complexo Hospitalar Heliopolis.
Fundado em 1969, trata-se de um hospital geral publico,
mais popularmente conhecido como Hospital Heliopo-
lis, mantido pelo governo do Estado de Sdo Paulo. Com
330 leitos, seu atendimento abrange a populagao da zona
sul de S&o Paulo e dos municipios de Santo André, Sao
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Bernardo do Campo, Sdo Caetano do Sul, Diadema e
Maud, além de pacientes vindos de diversas regifes
do Pais. Atende diversas especialidades (Cirurgia Ge-
ral, Hematologia, Reumatologia, Cirurgia de cabeca e
pescoco, Cirurgia Torécica, Pneumologia, Ginecologia,
Coloproctologia, Infectologia, Angiologia e Cirurgia
Vascular, Cirurgia Plastica, Buco-Maxilo-Facial, Neuro-
cirurgia, Cirurgia gastroenteroldgica, Clinica médica e
Oncologia). Seu setor de emergéncia realiza em média
12 mil atendimentos mensais, sendo em sua maioria po-
pulagdo de baixa renda.

E padrio solicitar aos pacientes que chegam
ao setor de emergéncia com sintomas sugestivos de
IAM a avaliacdo dos marcadores cardiacos de lesdo
miocardica. Para isso, ¢ coletada amostra de sangue
de cada paciente (aproximadamente 10 mL em tubo
seco com gel separador). As amostras sdo centrifuga-
das a 3000 R.P.M durante 8 minutos para separacdo
do soro. A avaliagdo de CK total e CK-MB (ativida-
de) ¢ realizada pelo método enzimatico colorimétri-
co (Aparelho CT600I e kit para dosagem, ambos da
Empresa Wiener Lab). A troponina ¢ avaliada pelo
método imuno-enzimatico com uma detec¢ao final
em fluorescéncia (ELFA). Os kits sdo da empresa SG
Tecnologia Clinica (Kit Biomerieux).

A coleta de dados teve inicio apés autoriza-
cdo pelo responsdvel do setor e aprovacdo pelo
Comité de Etica da Universidade Nove de Ju-
lho sob numero de protocolo 11320/2012 (CAAE:
01904512.4.0000.5511).

Foram consultados os mapas do laboratoério refe-
rentes aos marcadores bioquimicos de lesdo miocardica
de pacientes adultos de ambos os géneros admitidos no
pronto-socorro no periodo de outubro a dezembro de
2011. Nao foram avaliados outros resultados de exa-
mes dos referidos pacientes nem quaisquer outras in-
formac@es, como uso de medicamentos ou presenca de
comorbidades ou menopausa. Os dados obtidos foram
separados por género e tipo de marcador cardiaco soli-
citado, bem como a presen¢a ou auséncia de resultados
alterados, de acordo com o padrdo de referéncia de cada
exame. Os resultados foram submetidos a analise esta-
tistica descritiva.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Houve a solicitagdo de 2242 dosagens de algum
marcador bioquimico de lesdo miocardica, de material
proveniente de 1084 pacientes. Destes, 593 (55%) dos
pacientes eram do género masculino ¢ 491 (45%) do gé-
nero feminino. A Figura 1 ilustra a propor¢ao de exames,
de acordo com o marcador solicitado.

Troponinas
10%

Mioglobina
0%

7 ¢

CK total
47%

CK-MB
43%

Figural. Marcadores bioquimicos de lesao miocardica
solicitados ao laboratorio clinico do Hospital Heliopolis
de pacientes com sintomas cardiacos isquémicos
(outubro a dezembro de 2011)

Do total de 2242 exames, 47% (1052) eram para
CK total, 43% (966) para CK-MB e 10% (224) para tro-
poninas. Nao houve solicitagdo de dosagem de mioglo-
bina durante o periodo estudado.

A Figura 2 mostra a distribui¢do de resultados para
cada marcador bioquimico de lesdo miocardica avaliado,
de acordo com o género. Pode ser observada a presenga
de resultados alterados em 28,1% (295) das dosagens
de CK total, 39,4% (371) das de CK-MB ¢ em 24,43%
(164) das troponinas avaliadas. Além disso, é possivel
observar que, para todos os marcadores, o percentual
de valores alterados (positivos) foi proporcionalmente
maior em exames provenientes de pacientes do género
masculino. Em resumo, a porcentagem de resultados
alterados foi: para CK total de 35,4% (masculino) e
19,6% (feminino); para CK-MB de 41,74 % (masculino)
e 36,53% (feminino); para troponinas de 30,97%
(masculino) e 17,3% (feminino).
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Figura 2. Distribuigdo de resultados para cada
marcador bioquimico de lesdo miocardica avaliado, de
acordo com o género

O principal marcador solicitado foi o CK total
(47%), que possui grande especificidade para lesdes
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musculares, mas nao ¢ especifico para o diagnostico de
lesdo miocardica. Tendo em vista o desenvolvimento de
marcadores mais sensiveis e especificos, sua utilizagdo
deve ser considerada uma medida de excegdo, reserva-
da para o caso de indisponibilidade de marcadores mais
modernos (7, 8). Os marcadores CK-MB ¢ troponina
corresponderam a 43% dos casos, indo ao encontro das
principais recomendagdes das sociedades médicas (7,8).
Porém, as principais diretrizes da Sociedade Brasileira
de Cardiologia recomendam a dosagem de mioglobina
em adigdo a um marcador mais tardio (CK-MB) para pa-
cientes que chegam precocemente a emergéncia (até 6
horas do inicio dos sintomas) (7,8). Considerando que
a procura por atendimento médico ocorre em media em
um periodo de até quatro horas apos o inicio dos sinto-
mas (17,19-22), esta teria sido uma escolha adequada.
No entanto, ndo houve um pedido sequer deste marca-
dor, que apesar de ndo ser especifico para lesdo miocar-
dica, seria Util para descartar precocemente a ocorréncia
de necrose muscular. Vale a pena ressaltar que este ndo
¢ um motivo econdmico, tendo em vista a cobertura de
todos esses marcadores tanto pelo SUS como pelos con-
vénios.

No estudo de Cavalcanti et al (1998) com pacien-
tes com sintomas isquémicos a menos de 6h, a mioglo-
bina mostrou ser mais sensivel do que a CK-MB e com
especificidade semelhante. Segundo os autores, a falta
de conhecimento a respeito da mioglobina e a existéncia
de tabus como a sua suposta baixa especificidade tém
contribuido para o pouco emprego deste marcador (23).

Além disso, conforme a tabela SUS do periodo
avaliado, o custo de cada dosagem era: CK total: R$3,16;
CK-MB: R$4,94; troponinas: R$17,00 e mioglobina:
R$11,42. Dessa forma, solicitar mioglobina/CK-MB no
primeiro exame, reservando a troponina para o segundo
exame, além de eficaz para o diagndstico, poderia ser
uma maneira mais viavel financeiramente.

Sabe-se que a maioria das mortes por [AM ocorre
nas primeiras horas de manifestacdo da doenga, sendo
40%-65% dos casos ja na primeira hora (4). Além disso,
quanto maior a demora no diagnostico a partir do ini-
cio dos sintomas, pior o prognostico do paciente. Dai a
importancia de escolher os marcadores adequados para
o diagnéstico de 1AM, de acordo com o tempo de ini-
cio dos sintomas. Também ¢ fundamental conhecer de
forma mais precisa o total de horas decorridas desde o
inicio do quadro isquémico. Neste sentido, tem sido pro-
posto que a avaliagdo dos niveis plasmaticos de proteina
C reativa (PCR) - um marcador de resposta inflamato-
ria - fornece uma estimativa de total de tempo decorrido
desde o inicio do IAM. De posse desta informagao, ¢
possivel direcionar o tratamento do paciente de forma
adequada (24). Além disso, existe uma correlacao signi-
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ficativa entre niveis de PCR de alta sensibilidade (PCR-
-as) e de marcadores de lesdo miocardica, como Tropo-
nina I e CK-MB, podendo este ser utilizado como um
importante marcador prognostico. No entanto, a utiliza-
¢do do PCR-as ainda possui entraves econdomicos que
dificultam seu emprego (25).

Em relag@o ao género, houve um percentual maior
de solicitagdes de exames para homens, os quais tam-
bém apresentaram mais resultados alterados. Neste mo-
mento, ¢ necessaria uma reflexao: mulheres apresentam
a primeira manifestagdo de doengas coronarianas em
média dez anos mais tarde, além de um maior retardo
na procura por assisténcia médica e maior mortalidade
cardiaca que os homens (26-30).

Em artigo de revisdo, Cantus e Ruiz (2011) ava-
liaram o perfil da cardiopatia isquémica na mulher (28).
Foi verificado que, em varios estudos, além do menor
comparecimento aos servicos de emergéncia frente ao
surgimento dos sintomas, sofrem mais com a demora no
atendimento correto, onde Ihe sdo aplicados menos testes
diagnosticos, sendo seus sintomas muitas vezes confundi-
dos com transtornos ansioso-depressivos. De fato, dentre
as caracteristicas dos sintomas femininos de IAM estdo
auséncia de dor no peito (tipico em homens) ou vago des-
conforto, dor nas costas, sensa¢ao de peso nos bragos, ver-
tigens, desconforto epigéstrico, nduseas e vomitos (29).

As diferencas entre homens e mulheres em relagéo
as doencas cardiovasculares sdo bem retratadas em arti-
go de revisdo, no qual o autor ressaltou aspectos impor-
tantes a serem considerados (30). Além de um quadro
sintomatologico mais silencioso, mulheres apresentam
menos alteragdes eletrocardiograficas frente a um [AM,
além de menor elevagdo dos marcadores bioquimicos
tradicionais CK-MB e troponinas. O autor sugeriu a uti-
lizagdo de PCR e do Peptideo Natriurético tipo B (BNP)
como ideal para o diagnostico de IAM em mulheres.
Esta informacdo, por sua vez, ¢ extremamente relevan-
te quando se verifica os dados do presente estudo, no
qual houve um ntimero maior de resultados alterados em
pacientes do género masculino. Outros estudos seriam
necessarios a fim de verificar possiveis falsos negativos
para IAM entre as mulheres.

Durante muito tempo acreditou-se em um possivel
efeito cardioprotetor dos estrogénios, que justificaria a
maior ocorréncia de IAM em mulheres apés a menopau-
sa. Em artigo de revisdo publicado em 2014, o autor su-
geriu que mulheres mais jovens e ou recentemente me-
nopausadas poderiam obter prote¢do cardiovascular com
a reposicao hormonal. No entanto, seus efeitos benéficos
em longo-prazo ainda sdo controversos (31). Portanto,
ainda ndo ha evidéncias suficientes que justifiquem a te-
rapia de reposi¢do hormonal na prevengdo de doencas
cardiovasculares em mulheres menopausadas (30).
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Diante destas diferencas de género frente a um
IAM, os achados do presente trabalho somados a litera-
tura ressaltam a necessidade de uma maior atengdo aos
eventos isquémicos em mulheres.

CONCLUSAO

Os dados obtidos permitem sugerir que na ad-
missdo do paciente no servico de emergéncia, haja a
solicitagdo de mioglobina e CK-MB, para a exclusdo
precoce de um infarto do miocardio. E na reavaliagdo,
que se da em média 4 horas depois da primeira, po-
deria ser pedida apenas a troponina. Isso traria maior
sensibilidade diagnoéstica, que ¢ importante para um
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