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Resumo

As doencas cardiovasculares, incluindo o infarto agudo do miocardio,
representam um importante problema de saude publica, apresentando
altas taxas de incidéncia e mortalidade. A defini¢do clinica denota a
presenca de lesdao miocardica aguda detectada por biomarcadores
cardiacos anormais no cenario de evidéncia isquémica miocardica
aguda. Objetivo: revisar sobre biomarcadores laboratoriais precoces de
necrose miocardica, com enfoque em inflamacdo e isquemia. Método:
utilizou-se artigos cientificos focando na relacao de biomarcardores
laboratoriais e sua aplicabilidade na necrose e infarto. Resultados: a
pesquisa dos diversos tipos de biomarcadores evidenciou que ainda
ndo existe um marcador perfeito para o diagnostico laboratorial da
doenca, devido a laténcia entre o inicio do evento clinico e a alteracado
laboratorial. Conclusao: o biomarcador ideal seria o que brevemente
altera seus valores e especifica o miocardio como fonte das alterac8es.
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Early myocardial necrosis biomarkers

Abstract

Cardiovascular diseases, including acute myocardial infarction, represent na
important public health problem, with high rates of incidence and mortality.
The clinical definition denotes the presence of acute myocardial Injury
detected by abnormal cardiac biomarkers in the setting of acute myocardial
ischemic evidence. Objective: to review early laboratory biomarkers of
myocardial necrosis, focusing on inflammation and ischemia. Method:
scientific articles were used focusing on the relationship of laboratory
biomarkers and their applicability in necrosis and infarction. Results: the
research of the diferent types of biomarkers showed that there is still

no perfect marker for the laboratory diagnosis of the disease, due to the
latency between the onset of the clinical event and the laboratory alteration.
Conclusion: the ideal biomarker would be the one that briefly changes

its values and specifies the myocardium as the source of the changes.

Descriptors: Biomarkers; Myocardial Infarction; Cardiology
Biomarcadores de necrosis miocardial temprana

Resumen

Las enfermedades cardiovasculares, incluido el infarto agudo de
miocardio, representan un importante problema de salud publica, con
altas tasas de incidencia y mortalidad. La definicion clinica denota la
presencia de lesion miocardica aguda detectada por biomarcadores
cardiacos anormales em el contexto de evidencia isquémica miocardica
aguda. Objetivo: revisar los biomarcadores tempranos de laboratorio
de la necrosis miocardica, com um enfoque en la inflamacién y la
isquemia. Método: se utilizaron articulos cientificos centrados en la
relacion de los biomarcadores de laboratorio y su aplicabilidad en la
necrosis y el infarto. Resultados: la investigacion de los diferentes
tipos de biomarcadores mostré que todavia no existe un marcador
perfecto para el diagndstico de laboratorio de la enfermedad, debido a
la latencia entre el inicio del evento clinico y la alteracion del laboratorio.
Conclusidn: el biomarcador ideal seria el que cambie brevemente sus
valores y especifique el miocardio como la fuente de los cambios.

Descriptores: Biomarcadores; Infarto del Miocardio; Cardiologia
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Introducgao

Embora a lesdo do miocardio seja um pré-requisito para o
diagnostico de infarto do miocardio (IM), ela também é uma entidade
em si. Para estabelecer o diagndstico, sdo necessarios alguns critérios,
além de biomarcadores anormais. A lesdo miocardica nao isquémica
pode surgir secundaria a muitas condic¢fes cardiacas e ndo cardiacas.
A definicao clinica de infarto agudo do miocardio denota a presenca
de lesdao miocardica aguda detectada por biomarcadores cardiacos
anormais na evidéncia de isquemia miocardica aguda.

As doencas cardiovasculares sao as principais causas de morte
em paises desenvolvidos e subdesenvolvidos, gerando altos custos
aos cofres publicos. Deve-se investir em prevencao, diagndsticos
precoces e novas terapéuticas. Logo, esse estudo tem o intuito de
revisar atuais biomarcadores precoces de doencas coronarianas,
explorando suas indica¢des, limita¢des e sugestionando novas futuras
frentes de abordagem terapéutica.?3

Metodologia

Nesta revisao, buscou-se artigos nas bases de dados LILACS,
SCIELO, BDENF, MEDLINE, publicados em lingua inglesa e portuguesa,
entre os anos de 2004 e 2019. A revisao foi restrita sobrea relagao
de biomarcardores laboratoriais e sua aplicabilidade na cardiologia,
relacionando-os principalmente a necrose e ao infarto. Também foi
utilizada a Quarta Definicdo Universal de infarto do Miocardio.!

Os descritores utilizados foram: biomarcadores, infarto agudo
do miocardio, insuficiéncia cardiaca, doenca coronariana isquémica -
isoladamente ou sob a forma combinada -, totalizando 38.484 artigos.
Os critérios de inclusao foram o uso de biomarcadores aplicados
ao diagnostico e manejo de doencas cardiacas, tendo enfoque em
marcadores de inflamacdo e isquemia.

Tratando-se de uma revisao de dados da literatura, nao foi
necessario a aprovacdo de Comité de Etica.
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Resultados e discussao

Foram identificados 38.484 artigos relacionados ao tema.
Destes, 2.886 tiveram seus resumos analisados. Dos 2886, 93 foram
classificados para a leitura do artigo na integra. Partindo dos 93, 36
foram eleitos para redag¢ao do presente manuscrito.

Tempo é musculo. Quanto mais tempo demorar para se realizar
o diagnostico, maior a progressao da lesao, evoluindo de inflamacgao
para isquemia e necrose. Portanto, o artigo buscou expor marcadores
de inflamacdo e isquemia, focando na abordagem precoce (Quadro 1).

Devido ao tempo entre o inicio do evento clinico e a alteracdo
laboratorial, ainda nao existe um marcador perfeito para diagnostico
laboratorial de infarto.*>

Figura 1 - Relacdo da progressao, risco e biomarcadores
do infarto agudo do miocardio (IAM).
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Quadro 1 - Estratificacdo dos biomarcadores de infarto agudo do miocardio (IAM)
de acordo com o estadiamento do evento

Biomarcadores de inflamacgao e Biomarcadores de . Biomarcadores de
desestabilizacao da placa isquemia Biomarcadores de necrose disfuncao cardiaca
+D-Dimero
+Fosfolipase A2
+PCR-US
«Interleucina-6 +Troponina T e |
+Mieloperoxidase +Mioglobina
+Proteina plasmatica A associada a +Albumina «Creatinoquinase (CK)
gestacao (PAPP-A) modificada +Creatinoquinase +BNP
+Acidos Graxos livres pela isquemia fracdo MB (CK-MB) +NT-PRO-BNP
+Fator de Necrose Tumoral Alfa (IMA) +Cardiotrofina
+Moléculas de Adesdo e Moléculas de +Copeptina
Adesao Intracelular-1 (ICAM-1) +Endotelina
«Ligante CD40 Soluvel
+Fator de Crescimento Derivado de
Plaquetas
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Marcadores de inflamacao
D-Dimero

A sindrome coronariana aguda é causada majoritariamente por
fendmenos tromboembdlicos, nos quais ocorre a formagao de um
coagulo no lumen de uma artéria coronaria. Apds sua formacdo,
este codgulo sofre deterioracao por meio do sistema fibrinolitico,
formando os produtos da degradacao da fibrina: o D-dimero.

Esse é um marcador muito bem estabelecido para diagndstico

de tromboembolismo venoso e hipotetizou-se que a presenca de
concentracdes elevadas de D-dimero na corrente sanguinea tenha um
importante valor preditivo para sindrome coronariana aguda.®

Um estudo® realizado com pacientes diagnosticados com
infarto agudo do miocardio sem eleva¢ao do segmento ST em uma
emergéncia utilizou alguns critérios para analise sistematica, tais
como troponina | maior que 1ng/ml com auséncia de eleva¢do ST no
eletrocardiograma, e valores considerados positivos para D-dimero
foram acima de 500ng/ml. Dos 531 pacientes avaliados, 81 tiveram
diagnostico confirmado de IM, dos quais apenas 47 tiveram D-dimero
positivo (>500ng/ml), apresentando uma sensibilidade de 58%. Dos
450 que ndo se encaixaram no diagnostico de infarto agudo do
miocardio, apenas 279 tiveram D-dimero negativo, obtendo uma
especificidade de 62%.°

Conclui-se, portanto, que a medi¢ao do D-dimero tanto
para confirmacdo quanto para exclusao diagnostica de sindrome
coronariana aguda apresenta limita¢des importantes e sua medicdo
ndo é habitual.

Fosfolipase A2

A fosfolipase a2 é uma enzima implicada no processo
inflamatorio responsavel por catalisar a hidrélise da posi¢ao sn-2
dos fosfolipidios de membrana e por liberar acido araquidonico,
um precursor de eicosanoides como as prostaglandinas e os
leucotrienos.” E produzida por células inflamatdrias como macréfagos,
mastocitos e linfocitos T. Esta enzima esta envolvida no processo
aterogénico e na desestabilizacao da placa, promovendo a oxidacdo
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do LDL, formando produtos pré-inflamatérios que promovem a
disfuncao endotelial, a inflamacao da placa aterogénica e a formacao
de um nucleo necrético em seu centro. Tem uma forte associagao
com o LDL, e o complexo formado pela juncao de ambos se chama
fosfolipase a2 associada a lipoproteina (Lp-PLA2).

Recentemente, tem sido considerado um importante marcador
prognostico para doencas cardiovasculares, e sua relacdo com
sindrome coronariana aguda tem sido estudada. Constatou-se que
os niveis de fosfolipase a2 associada a lipoproteina plasmaticos tém
um aumento importante apos um evento isquémico agudo e reduz
dentro de 24 horas, mantendo-se estavel.29 Encontra-se aumentado
também em pacientes com angina estavel, embora com valores
meédios menores. Percebeu-se que sua concentracao também é
determinada pelo nivel de colesterol LDL circulante, uma vez que as
concentra¢des de ambos costumam modificar conjuntamente.’

Além de bom marcador prognaostico, a sua altera¢ao durante
um IM sugere que ela possa desempenhar um papel importante na
fisiopatologia da doenca. Todavia, mais estudos sdo necessarios para
esclarecer tal mecanismo.’

Proteina C Reativa de Alta Sensibilidade

A Proteina C reativa de alta sensibilidade (PCR-US) é o marcador
inflamat6rio mais estudado e utilizado na pratica clinica, se elevando
em variadas situacdes inflamatdrias, desde infec¢des variadas (valores
elevados) até em doencas cardiovasculares ateroscleréticas (DCAS).
Portanto, a inflamag¢dao em curso causa uma maior vulnerabilidade das
placas ateroscleroéticas, podendo leva-las a erosao e a ruptura, assim
desencadeando um evento isquémico. Este marcador se apresenta
como um 6timo mecanismo para avaliar o risco de o paciente vir a ter
um evento cardiovascular futuro e assim dar subsidios para o médico
criar estratégias robustas para prevenir o quadro.'

Além de avaliar o risco futuro para algum evento cardiovascular,
ela também pode ser util para avaliar o prognostico apds o evento,
pois como evidenciado em diversas pesquisas, pacientes com
elevada concentracdo de Proteina C reativa de alta sensibilidade apds
algum evento cardiovascular, como a sindrome coronariana aguda,
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apresentavam complicacdes cardiovasculares mais importantes
durante o acompanhamento.'o™

O que vem de contraponto ao seu uso é sua elevacdo em
qualquer estado inflamatério. Processos infecciosos tendem a
eleva-la mais e, visando diminuir ainda mais essa possivel confusao
diagndstica, comecgou a ser usada a forma ultrassensivel (alta
sensibilidade), que quantifica menores valores de PCR, tornando seu
valor preditivo positivo para doencas ateroscleréticas mais importante
e com uma maior praticidade no contexto clinico.’

Entdo, para avaliar o risco cardiovascular, sdo usados valores da
PCR de baixo, médio e alto risco que podem ser definidos como <1, 1
a 3 e> 3 mg/L; esses valores correspondem a tercis aproximados na
populacdo geral. No entanto, um valor acima de 10 mg/dL deve iniciar
uma busca por uma fonte de infec¢do ou inflamagao. Lembrando que,
como quase todos os exames laboratoriais, a Proteina C reativa de
alta sensibilidade (PCR-US)deve ser repetida em duas semanas para
determinar se a elevacao é sustentada."

Como a inflamacdo tem um papel importantissimo na
desestabilizacdo da placa aterosclerética, a PCR-US é um 6timo
biomarcador para avaliar esse nivel de inflamacdo. O seu uso para
avaliacao do risco cardiovascular vem como uma 6tima estratégia
tanto para pacientes sem evento prévio como para pacientes pos-
evento, e assim programar mais adequadamente a abordagem do
paciente evitando eventos ou minimizando as comorbidades.’o™

Interleucina-6

A interleucina-6 é uma citocina multifuncional e um importante
agente e marcador inflamatério tanto nas sindromes ateroscleroticas
quanto na insuficiéncia cardiaca, evidenciando que niveis aumentados
desta citocina em pacientes com sindrome coronariana aguda e
insuficiéncia cardiaca estavam estreitamente ligados com o aumento
da morbidade.” Ela pode servir também como monitorizacdo do
tratamento, pois muitas vezes, com o auxilio da terapia ideal da
doenca de base, acaba tendo seus valores séricos diminuidos. No
entanto, quando os valores permanecem altos, as associacdes com a
morbimortalidade também permanecem elevados.'>' A interleucina-6
também pode ser usada como um fator de risco de IC e de sindromes

Passo Fundo, v. 1, n. 1, p. 105-122, Janeiro-Junho, 2021 - ISSN 2675-6919

12


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/legalcode.pt

Revista Ciéncia & Humanizac¢ao do Hospital de Clinicas de Passo Fundo - RECHHC

aterosclerdticas tanto em pacientes com quanto sem doenca prévia,

e parece que a citocina esta ligada diretamente a fisiopatologia da
lesdo endotelial e da isquemia miocardica, aumentando assim ainda
mais o quadro e futuramente podendo ser um alvo de intervencdes
terapéuticas para prevenir as doencas cardiovasculares nas quais esta
envolvida. Porém, cabe ressaltar que a interleucina-6 nao é especifica
do miocardio, e, portanto, afastar outras patologias e processos
inflamatorios que alterem os seus valores laboratoriais também é um
grande obstaculo pela frente para realmente se conseguir utilizar o
marcador.'?

Mieloperoxidase

Neutrofilos polimorfonucleares podem modular e sinalizar rotas
inflamatorias pela secrecdo de enzimas que interagem em 6rgaos-
alvo. O papel dos neutréfilos nos locais de lesao tecidual é bastante
complexo, mas pode ser sumarizado pela acdo de endocitose de
material estranho e secrecdo de enzimas intracelulares, como
elastase, endopeptidases e mieloperoxidase (MPO)."

A sintese de MPO ocorre durante a diferenciacao mieléide na
medula éssea e esta completa dentro dos granuldcitos previamente
a sua entrada na circulacdo. E encontrada predominantemente em
neutrofilos, monadcitos e alguns subtipos de macréfagos teciduais.™

Pela reacdao com perdxido de hidrogénio, a mieloperoxidase
(MPO) forma radicais livres e substancias oxidantes difusiveis com
atividade antimicrobiana, mas também promove dano oxidativo do
tecido do hospedeiro, por exercer efeitos pleiotropicos na vasculatura
com potencial impacto no desenvolvimento de aterosclerose,
disfuncao endotelial, instabilidade de placa e resposta no
remodelamento ventricular apés injuria isquémica.”

Mesmo ndo sabendo precisamente qual o papel da
mieloperoxidase na sindrome coronariana aguda, ela esta
intimamente ligada ao aumento do risco de tal evento. Essa enzima
leucocitaria é secretada durante a inflamac¢ao aguda, e promove a
oxidacdo de lipoproteinas, que estdo estreitamente ligadas com a
doenca aterosclerdtica.” Portanto, ela tem um significativo papel
para avaliacdo do progndstico nas doencas cardiovasculares,
estando elevadas nos piores progndsticos, e como a interleucina-6,
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futuramente pode ser um novo alvo terapéutico para prevenir as
doencas ateroscleréticas e controlar melhor a insuficiéncia cardiaca. A
grande limitacdao da mieloperoxidase é sua baixissima especificidade
pois esta presente em variadas infec¢des e processos inflamatérios.'

Proteina Plasmatica A - Associada a gestacao (PAPP-A)

A PAPP-A é uma metaloproteinase de alto peso molecular
que pode ter um valor preditivo positivo significativo para eventos
cardiovasculares futuros. Por meio de alguns estudos, como os
publicados no Journal of the American College of Cardiology, percebeu-
se a correlacdao desse marcador com as sindrome coronariana aguda,
além de ser encontrado em pacientes com fatores de risco que ainda
ndo vieram a ter o evento."®

A hipétese principal é de que, além de ser um simples marcador,
a Proteina Plasmatica A - Associada a gestacao (PAPP-A) degrada as
proteinas que mantém a integridade da capa fibrosa protetora das
placas aterosclerdticas, estando assim presente apenas em placas
instaveis e podendo ser utilizada como uma forma de estratificacdo
de risco e no futuro, eventualmente, até um alvo terapéutico.
A PPAP-A tém como limitacdo nao ser especifica do sistema
cardiovascular, pois ela pode estar elevada em outras situacdes como
na hipertensao arterial e no diabetes mellitus, sendo assim uma
limitagcdo ao método, mesmo que esses fatores sejam de risco para as
doencas cardiovasculares.'®

Acidos Graxos livres

Os Acidos graxos livres (AGL) tm um importante papel no
metabolismo do miocardio, pois a sua oxida¢ao fornece até 70 % do
ATP, enquanto que a glicose tem um papel secundario, satisfazendo o
resto das necessidades energéticas. No entanto, durante a isquemia,
a glicose, por meio do metabolismo anaerdbico, acaba assumindo o
metabolismo e, junto com a necrose da célula, acaba por aumentar
os niveis de AGL no sangue, podendo assim ser usado como uma
forma de avaliar o progndstico do evento, visto que foi evidenciado
em alguns estudos que infartos agudos do miocardio multiarteriais
ou com uma maior extensdo de lesdo tiveram um aumento sérico
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de AGL mais significativos que infartos de vaso Unico e com menor
extensdo de lesdo.”

Os acidos graxos livres tém uma grande importancia tanto na
fisiopatologia do IM e de outras doencas cardiovasculares quanto
em doencas metabdlicas como o Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2),

e podem ser usados como marcadores de isquemia do tecido
cardiaco, auxiliando no diagnostico e no progndstico do evento.
Além disso, pode ser um alvo terapéutico e de risco, tendo assim
um grande potencial para novos estudos e para uma terapéutica
mais contundente. Entre suas limitacdes esta o fato de aumentar
seus niveis séricos em outras situacdes como no jejum prolongado
e em dietas com baixo teor de carboidratos. No entanto, as lesdes
miocardicas aparentemente elevam mais significativamente os
niveis séricos dos acidos graxos, sendo assim uma ferramenta a ser
colocada no arsenal diagndstico. Avaliar se esse aumento em jejuns
prolongados ou em dietas restritas de carboidratos realmente pode
trazer maleficios para o sistema cardiovascular pode ser um tema de
interesse para pesquisas futuras.’2°

Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNF-a)

Citocina inflamatoéria secretada em grande quantidade por
humanos obesos e por pacientes com resisténcia insulinica,
ndo somente inicia, mas também propaga a formacao da lesao
aterosclerédtica. A TNF-alfa participa da aceleracao da aterogénese por
meio da induc¢do da expressao de VCAM-1, de ICAM-1, de MCP-1 e de
E-selectina.?’*

E responséavel por reduzir a biodisponibilidade do 6xido nitrico
nas células endoteliais e prejudica a vasodilatacao do endotélio
dependente, promovendo disfun¢ao endotelial. Além disso, provoca
a apoptose das células endoteliais, contribuindo para a injdria
endotelial.?'-2*

Estudos tém demonstrado relacdo entre TNF-alfa e sindrome
metabdlica, predizendo risco para doencas cardiovasculares e para
infarto agudo do miocardio. Em individuos com doenca cardiaca, seus
niveis aumentaram de maneira bem expressiva.?'-24
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Moléculas de Adesao e Molécula de Adesao Intercelular-1
(ICAM-1)

As moléculas de adesao celular (CAM) sdo glicoproteinas
expressas na superficie celular, mediando o contato entre duas
células ou entre células e a matriz extracelular. Sao responsaveis
pelo recrutamento e migragao seletiva de células inflamatdérias dos
vasos sanguineos até o local da inflamacao. As citocinas e outros
mediadores inflamatérios influenciam no numero e na funcao das
CAM.21,22,25

As ICAM-1 sao moléculas de adesdo constituidas de polipeptidio
transmembrana encontradas no epitélio, nos fibroblastos e em
células endoteliais. Atuam favorecendo a migracdo e a adesao
monocitaria. A acao pré-inflamatéria das ICAM-1 ao permitir migracao
e adesao monocitaria ao endotélio determina seu reconhecido
papel na patogénese de variadas doencas vasculares, destacando
a aterosclerose. Os receptores CD11c presentes na membrana
dos monacitos favorecem a adesdo destes as ICAM-1. Individuos
hipercolesterolémicos apresentam maior expressao de CD11c e,
consequentemente, maior risco a lesdao endotelial.?"222>

Ligante CD40 Soluvel

O ligante CD40 é uma proteina transmembrana usualmente
encontrada em plaquetas e liberada no plasma apds sua agregacao,
transformando-se, apds, em ligante CD40 solavel. Portanto, é
considerado um marcador de atividade plaquetaria. Sua interacao
com o receptor CD40 da membrana endotelial desencadeia uma
descarga de citocinas inflamatérias, ativando a cascata de coagulagao
e aumentando a agregacdo plaquetaria, como um mecanismo de
feedback positivo.2®

Uma vez que a sindrome coronariana aguda inicia com ativacao
plaguetaria e formacdo de trombo, o ligante CD40 soluvel revelou
valores consideravelmente maiores em pacientes portadores de
infarto agudo do miocardio com supradesnivel do segmento ST
(IAMCSST), e valores ainda maiores em pacientes com IAMCSST e
gue sofreram concomitantemente do fendmeno de nao reperfusao,
qgue consiste na perfusdo insuficiente e consequente isquemia
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do miocardio na auséncia de mecanismos obstrutivos visiveis a
angiografia. Este fendmeno concede ao IM um progndstico mais
grave e tem grande relevancia clinica. O mecanismo fisiopatolégico
deste fendmeno ainda nao é bem compreendido, mas acredita-
se que esteja relacionado a agregacao plaquetaria. Os valores
consideravelmente maiores do ligante CD40 solUvel em pacientes
de IAMCSST que sofreram deste fenébmeno em relagdo aos que nao
sustenta tal teoria. Devido as suas caracteristicas pro-inflamatorias,
ele contribui também para a formacdo de placas ateroscleradticas,
mostrando ter um papel importante ndo apenas no evento isquémico
agudo, mas também como um marcador de risco para lesao
endotelial e eventos tromboembdlicos futuros.?®

Apesar de ndo ser usado para diagnostico de IM, sua medicao
ndo apenas auxiliou na melhor compreensao do fenémeno de ndo
reperfusao como também demonstra papel promissor na sua melhor
identificacdao.?®

Fator de Crescimento Derivado de Plaquetas

O Fator de Crescimento derivado das plaquetas (platelet-derived
growth fator, PDGF) é um polipeptideo encontrado no soro, nas
plaguetas e nos fibroblastos humanos e € um importante mitégeno
para células de origem mesenquimal, regulando o crescimento e a
divisao celular de células da matriz extracelular, como fibroblastos,
osteoblastos, células da musculatura lisa vascular e células tronco
mesenquimais. Participa diretamente do processo de regeneracdo
tecidual, cicatrizacdo e neoangiogénese.?’ Sua relacdo com a
aterogénese e com a ruptura de placas ateroscleréticas ja foi
reportada em animais e estudos entdo sendo feitos em humanos.?®

No ano de 2015 foi realizado um estudo?® que mensurou in vivo
0s niveis séricos de PDGF e comparou seus valores em pacientes
infartados, tanto na artéria coronaria afetada como na femoral, com
um grupo controle. Os pacientes infartados demonstraram valores
consideravelmente maiores em ambas artérias, mas o aumento
foi mais significativo na coronaria. No grupo controle, ndo houve
diferenca significativa nos valores entre ambas.?®

O estudo ainda sugere que a lesdao endotelial seguida pela
agregacao plaquetaria e secrecao de PDGF em resposta ao ferimento
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desencadeia proliferacao de células mesenquimais relacionadas

a cicatrizacao e leva a formac¢ao de uma lesao oclusiva. Os niveis
séricos de tal marcador tiveram reducdo importante apés 48 horas
da intervencdo coronariana percutanea, demonstrando ser um
biomarcador de fase aguda com boa sensibilidade para IM.28

Marcadores de isquemia

Albumina modificada pela isquemia

A albumina é a proteina mais abundante do sangue e é
fundamental para manter a pressao oncética do liquido extracelular e
para transportar compostos pela corrente sanguinea.®

Um processo isquémico no organismo reduz a capacidade desta
proteina de se ligar a metais, tais como cobalto e niquel, modifica a
sua estrutura molecular, a qual passa a ser denominada “albumina
modificada pela isquemia” (do inglés: ischemia modified albumin, IMA),
e pode ser detectada num exame laboratorial.*®

A sensibilidade para isquemia € alta, porém, como este evento
pode ocorrer em qualquer tecido, a especificidade para sindrome
coronariana aguda é baixa. Diferentemente dos marcadores de
necrose, a albumina modificada pela isquemia adquire concentra¢des
anormalmente elevadas no sangue a partir de poucos minutos apés
0 inicio dos sintomas, e permanece por algumas horas. Esta rapida
elevacdo é considerada a grande vantagem deste teste, podendo ser
detectada ainda na fase inicial e reversivel da angina. Tem um 6timo
fator preditivo negativo, ja que a normalidade deste exame torna o
diagndstico de IAM improvavel, porém nao é Util para confirmacgao
diagnostica.?

Conclusao

Apesar da existéncia de diversos biomarcadores de necrose,
ndo ha um perfeito para diagndstico laboratorial de infarto agudo
do miocardio. Dentre as desvantagens dos marcadores, destaca-se
o periodo de laténcia entre o inicio do evento clinico e a alteracao
laboratorial e a especificidade limitada.
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O rapido avanco da ciéncia, especialmente da biologia molecular,
enfatiza interesse em abordar marcadores cada vez mais precoces,
buscando diagndstico de IM enquanto ocorre inflamagdo e isquemia,
antes mesmo de necrose.
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