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Oikawa FTC. Liberação de marcadores de necrose miocárdica após 

revascularização cirúrgica com circulação extracorpórea. Um estudo com 

ressonância nuclear magnética [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, 

Universidade de São Paulo; 2017. 

Introdução: O diagnóstico infarto do miocárdio (IAM) Tipo 5 é bastante complexo, 

especialmente após o surgimento de ensaios com a troponina de alta sensibilidade. 

Objetivo: Mensurar a liberação de biomarcadores de necrose miocárdica após 

cirurgia de revascularização (RM) utilizando a circulação extracorpórea (CEC) na 

ausência de novo realce tardio pelo gadolínio (RTG). Métodos: Neste estudo, 

avaliamos pacientes com doença arterial coronária estável, multiarterial, função do 

ventrículo esquerdo preservada, biomarcadores cardíacos basais normais e indicação 

formal para a cirurgia de revascularização eletiva com CEC. Eletrocardiograma, 

coleta de amostras de sangue para a mensuração de troponina e CKMB, e 

ressonância magnética cardíaca (RMC) com realce tardio pelo gadolíneo (RTG) 

foram efetuadas antes e após o procedimento. O diagnóstico de IM foi definido como 

acima de 10 vezes o percentil 99 URL, para troponina e CK-MB, respectivamente, e 

novo RTG pela RMC. Resultados: De 75 pacientes selecionados para RM com 

CEC, 69 foram analisados; destes, 54 não apresentaram RTG (IAM tipo 5 na RMC). 

39 pacientes eram do sexo masculino (72,2%), com idade média de 61,3 (±8,3) anos. 

A pontuação média do SYNTAX Score foi de 28 (±10). Após a cirurgia, 54 (100%) 

pacientes tiveram um pico de troponina acima do percentil 99; destes, em 52 (96%) 

este pico foi maior do que 10 vezes o percentil 99. Por outro lado, 54 (100%) 

pacientes alcançaram pico de CK-MB acima do limite do percentil 99 e em apenas 

13 (24%) foi maior do que 10 vezes o percentil 99. A troponina apresentou mediana 

do pico de 3,15 (2,0 - 4,9) ng/mL, 78,75x superior ao percentil 99. Conclusão: Nesta 

amostra estudada, a CKMB, diferentemente da troponina, teve níveis de liberação 

dentro dos padrões recomendados pelas diretrizes e coincidiu com ausência de realce 

na RMC. Estes dados permitem sugerir um maior ponto de corte de troponina para o 

diagnóstico do IAM relacionado ao procedimento. 

Descritores: troponina; revascularização miocárdica; doença da artéria coronariana; 

imagem por ressonância magnética; biomarcadores; circulação extracorpórea. 

 

 

  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abstract 

 

 

  



 

Oikawa FTC. Biomarker release after coronary artery bypass grafting without 

established myocardial infarction assessed by cardiac magnetic resonance with late 

gadolinium enhancement [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina, Universidade 

de São Paulo”; 2017. 

Background: The diagnosis of periprocedural myocardial infarction is complex, 

especially after the emergence of high-sensitive markers of myocardial necrosis. 

Methods: In this prospective study, patients with stable multivessel coronary 

disease, preserved left ventricular function, normal baseline cardiac biomarkers, and 

formal indication for elective on-pump coronary bypass surgery (ONCAB) were 

evaluated. Electrocardiograms, cardiac biomarkers CKMB and troponin I (cTnI), and 

cardiac magnetic resonance imaging (CMR) with late gadolinium enhancement were 

performed before and after procedures. Myocardial infarction (MI) was defined as 

more than ten times the upper reference limit of the 99th percentile for cTnI and for 

CKMB and by the findings of new late gadolinium enhancement on CMR. We 

assessed the release of cardiac biomarkers in patients with no evidence of myocardial 

infarction on CMR. Results: From 75 patients referred to ONCAB, 69 were 

analyzed in this study. From these, 54 patients did not have evidence of MI on CMR. 

This group had 39 men (72.2%), mean age of 61.3 (± 8.3) years and a mean 

SYNTAX Score of 28 (± 10). After CABG, all 54 (100%) patients had a peak cTnI 

above the 99th percentile, and 52 (96%) had an elevation 10 times higher than the 

99th percentile. Regarding CKMB, 54 (100%) patients had a peak CKMB above the 

99th percentile limit, and only 13 (24%) had an elevation greater than 10 times the 

99th percentile. The median value of cTnI peak was 3.15 (2.0 to 4.9) ng/mL. This 

represented 78.75 times the 99th percentile. Conclusion: In this sample, CKMB, 

unlike cTnI, had levels of release within the standards recommended by the 

guidelines and coincided with lack of enhancement in CMR. These data suggest a 

higher troponin cutoff point for the diagnosis of MI related to the procedure. 

Descriptors: troponin; coronary artery bypass; myocardial infarction; coronary 

artery disease; magnetic resonance imaging; biological markers; extracorporeal 

circulation. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

1.1   História dos marcadores de necrose miocárdica 

 

Desde a década de 1950 o conhecimento sobre os marcadores de necrose 

miocárdica vem constantemente evoluindo; apesar deste grande progresso, o clarear 

do conhecimento ocorreu deforma bastante incipiente, com testes de muito baixa 

acurácia, devido à baixa especificidade de seus marcadores. Registros mostram a 

transaminase glutâmica oxalacética (TGO), como o primeiro biomarcador a ter sido 

utilizado, porém, muito aquém da acurácia ideal por sua difusa presença em órgãos e 

tecidos como miocárdio, fígado, musculoesquelético e, em menor quantidade, nos 

rins, pâncreas, baço, cérebro, pulmões e eritrócitos 
(1)

. Pelos mesmos motivos, testes 

com outros dois biomarcadores, a desidrogenase lática (DHL), nos anos 50, mais 

especificamente em 1957, e a creatinofosfoquinase (CPK) 
(2-4)

, nos anos 60, não 

obtiveram grande sucesso. Ensaios com o DHL foram repetidos cerca de 20 anos 

depois, não alcançando, mais uma vez, o esperado êxito, já que neste momento 

análises promissoras com CKMB começavam a despontar.  

Com o avançar científico, já na década de 80, mais precisamente em um 

ensaio-clínico de 1987, a proteína mioglobina surgiu como um possível marcador de 

necrose miocárdica, onde a sensibilidade alcançada foi de 57% para infarto agudo do 

miocárdio (IAM) na admissão hospitalar e de 100% após a 3ª hora 
(5)

. Devido à sua 

cinética, com rápida elevação e queda para valores basais (4-12 h e 24 h, 

respectivamente), a mioglobina foi bastante utilizada nas décadas de 1990 e 2000, 
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ainda sendo útil para exclusão rápida do diagnóstico de IAM 
(6)

. Foi também na 

década de 1980 que, a partir dos estudos com trombolíticos no IAM, apareceram as 

primeiras análises com a CKMB, sendo inicialmente utilizadas técnicas de 

eletroforese, as quais eram “lentas” perto do tempo ideal necessário para a 

terapêutica 
(7)

. Nesse momento, ensaios para a determinação quantitativa de CKMB, 

por meio de anticorpo monoclonal e alta sensibilidade, mostraram-se bastante 

promissores. Tal fração foi denominada de CKMB-massa 
(8)

. Apesar de demonstrado 

que a musculatura esquelética contém de 1% a 3% desse marcador, ele tornou-se o 

padrão ouro para o diagnóstico de IAM em razão do aumento na sensibilidade 
(9)

. 

Dada a procura por um marcador de alta especificidade, começaram as 

pesquisas com componentes sarcoméricos, mais especificamente, miosina e 

troponina; a primeira foi descartada por também estar presente no músculo 

esquelético 
(10)

. Em ensaio de 1987, a troponina foi estabelecida como marcador de 

IAM 
(11)

, sendo, posteriormente, desenvolvidos anticorpos para as frações T e I 
(12)

; 

apesar de elevada especificidade para o tecido miocárdico, a sensibilidade, cerca de 

78%, ainda não era a ideal 
(13)

. A alta sensibilidade da troponina estabeleceu-se a 

partir de sua utilização no diagnóstico de angina instável, com valor de 95%, sendo, 

a partir de então, exposto que as troponinas elevavam-se em situações nas quais a 

CKMB mantinha seus valores basais 
(13)

. Neste momento, a troponina consolidou-se 

como o principal marcador diagnóstico de IAM 
(13, 14)

, além de importante função 

prognóstica 
(13)

, como mostrado no estudo GUSTO IIA, onde a mortalidade em 30 

dias foi de 10% para os pacientes com troponina I positiva à admissão, de 5% 

quando positiva tardiamente, ao longo de 24 h, e de 0%, quando persistentemente 

negativa 
(15)

 (Figura 1). 
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Fonte: Modificado de: What-when-how (diagnostics of ischemic heart disease) Part 1. [Citado em 

2015 agosto, 04]. Disponível em: http://what-when-how.com/novel-strategies-in-ischemic-heart-

disease/cardiacbiomarkers-diagnostics-of-ischemic-heart-disease-part-1/. 

 

Figura 1 - Linha do tempo com evolução dos marcadores de infarto do miocárdio 

 

 

1.2  CPK 

 

Nos anos 60, a CPK começou a ser estudada como marcador de necrose 

miocárdica. Porém ela nada mais é que uma enzima cuja função principal é a de 

catalizar o processo reversível de fosforilação da creatina, adicionando um grupo 

fosfato, proveniente da adenosina trifostato, à creatina, constituindo a fosfocreatina 

(16)
. No citoplasma, é composta por dois monômeros, “M” e “B”, que compõem suas 

três formas moleculares, MM, BB e MB; a CKBB encontra-se principalmente no 

cérebro e nos pulmões; já a CKMM, que está presente tanto no miocárdio quanto no 

músculo esquelético, é achada até em indivíduos normais, compreendendo 99% da 

CPK plasmática. Por fim, a CKMB é o dímero mais específico do miocárdio, embora 

também seja encontrada no músculo esquelético 
(4)

. Por este motivo, a elevação de 

CKMB ocorre comumente após dano muscular esquelético e em outras condições de 

lesão miocárdica de etiologia não isquêmica, como na miocardite, tromboembolismo 
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pulmonar e contusão cardíaca 
(17)

. O que a diferencia, após a ocorrência de IAM, é 

sua cinética, sendo o início de sua elevação após 4 a 6 horas, com pico em 24 horas e 

retorno aos valores basais em 48 a 72 horas.  

 

 

1.3  Troponinas 

 

Tendo surgido como a grande esperança para um diagnóstico definitivo de 

IAM de maneira rápida e com acurácia confiável, as troponinas são um complexo de 

proteínas composto por três subunidades responsáveis pela regulação da função 

contrátil mediada pelo cálcio citosólico do tecido muscular. Estas são: troponina I 

(TnI), que é responsável pela inibição da enzima actinomiosina Mg
2+

-ATPase e 

promove relaxamento muscular pela interrupção da ligação actino-miosina; 

troponina T (TnT), que interage com a tropomiosina para ligar o complexo troponina 

com o componente miofibrilar; e  troponina C, (TnC), que se liga aos íons Ca2+ e 

promove alterações estruturais da troponina T e fosforilação da troponina I. As 

troponinas cardíacas e musculares esqueléticas, sendo codificadas por genes 

distintos, apresentam diferentes sequências de aminoácidos, o que permite o 

desenvolvimento de ensaios quantitativos de alta especificidade para o tecido 

cardíaco 
(18)

. Interessante é que aproximadamente 3,5% de TnI e 6-8% de TnT estão 

dissolvidas no citosol, sendo assim mais facilmente liberadas na corrente sanguínea 

do que as incorporadas no aparelho contrátil 
(19, 20)

. A cinética das troponinas as 

diferencia bastante dos outros marcadores; suas concentrações começam a elevar-se 

entre 2 a 3 horas após início dos sintomas do IAM, podendo permanecer assim por 
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até 10 a 14 dias, dependendo da extensão da necrose celular 
(21)

. O valor de pico 

sérico funciona como mais uma ferramenta do arsenal clínico, auxiliando a 

diferenciar os casos de reperfusão precoce daqueles sem reestabelecimento do fluxo 

sanguíneo. No primeiro caso, este será de 6 a 24 horas, com rápido “wash out”; já no 

segundo caso, o pico ocorrerá até 48 horas 
(22)

. 

Ainda que os ensaios de troponinas apresentem alta especificidade para 

detecção de lesão miocárdica, não apresentam poder de discriminá-la 

etiologicamente, podendo, então, quando alterados, representar uma lesão no 

miocárdio causada pelas mais diversas situações clínicas 
(23)

.  

Com relação ao mecanismo de liberação, o mais comum é o de necrose 

miocárdica, resultante do acometimento isquêmico, inflamatório, tóxico ou 

traumático. Inúmeras outras causas são descritas, porém sem o total entendimento da 

real contribuição para elevações acima do percentil 99 
(20)

. Dentre estas, a primeira é 

a apoptose celular, ou morte celular programada, responsável pela clivagem de 

proteínas estruturais, com liberação de troponinas 
(24)

; a segunda causa é o “turnover” 

natural das células miocárdicas, resultante da regeneração do músculo cardíaco 
(25)

. 

O terceiro e quarto mecanismos ocorrem mesmo na ausência de morte celular e 

alteração de permeabilidade de membrana 
(26, 27)

; são respectivamente a liberação 

fisiológica de produtos da degradação de troponina resultantes do processo de 

proteólise e a liberação de protrusões da membrana citoplasmática, inicialmente 

descrita em células hepáticas e também observada em miócitos cardíacos em meios 

de cultura, no qual grandes moléculas podem ser transportadas do espaço intracelular 

para o extracelular 
(26)

. Por último, postula-se que o aumento da permeabilidade da 

membrana plasmática e liberação do “pool” citoplasmático seja o principal 
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mecanismo de elevação de troponinas na ausência de necrose 
(27, 28)

. Tal processo é 

disparado em diversas condições clínicas nas quais haja desequilíbrio entre oferta e 

demanda de oxigênio, como taquicardia e anemia; situações de estresse 

hemodinâmico, como em maratonistas sadios; e decorrentes de efeitos tóxicos, como 

na sepse 
(29-32)

. 

Na rotina médica, notam-se frequentemente elevações de troponina com 

mínimas variações, de caráter estável, relacionadas a etiologias multifatoriais, como 

em pacientes criticamente enfermos, portadores de doença arterial coronária estável, 

doença renal crônica, insuficiência cardíaca crônica e hipertrofia ventricular esquerda 

grave. Tais situações podem evoluir com mínimas regiões de necrose  

miocárdica 
(33, 34)

. 

 

 

1.4  Definições de infarto do miocárdio 

 

A definição clássica de IAM foi redigida pela primeira vez em 1979, pela 

Organização Mundial de Saúde (OMS), devido à necessidade de uma nomenclatura 

uniforme e mundialmente aceita para especificar a doença isquêmica cardíaca e seus 

conceitos subjacentes. Tal medida possibilitou que diferentes estudos pudessem ser 

analisados de maneira objetiva e coesa. Nessa uniformização, era necessária a 

presença de dois entre três critérios: sintomas típicos de angina, elevação de 

biomarcadores cardíacos e padrão eletrocardiográfico típico, com surgimento de 

ondas Q 
(35)

. Já nesse momento, pela falta de padronização dos métodos diagnósticos 

para CPK e CKMB, e por resultados conflitantes com a análise das troponinas, 
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principalmente no início dos anos 1980, inúmeros questionamentos surgiram com 

relação à confiabilidade nas alterações de biomarcadores cardíacos.  

Anos se passaram e uma clara necessidade de aumento da precisão 

diagnóstica crescia, até que, no ano de 2000, os critérios foram revistos pela 

Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC) e pelo Colégio Americano de Cardiologia 

(ACC), sendo, então, determinado que a elevação e/ou queda de biomarcadores 

cardíacos era essencial para o diagnóstico, associada a critérios clínicos e 

eletrocardiográficos de isquemia. Foi nessa importante força-tarefa que houve a 

primeira menção sobre o conceito de IAM pós-cirurgia de revascularização cardíaca 

e que nenhum biomarcador seria capaz de diferenciar lesões decorrentes do IAM 

daqueles causados pelo próprio procedimento 
(36)

. 

 

 

1.5  Infarto após cirurgia de revascularização miocárdica 

 

A elevação de biomarcadores de necrose miocárdica após cirurgia de 

revascularização cardíaca é muito frequente e constitui o evento crucial para a 

definição do diagnóstico de IAM. Nas últimas três décadas, o crescente interesse 

pelos biomarcadores de necrose miocárdica nesse contexto, principalmente devido a 

evidências conflitantes na literatura, resultou em várias modificações nas definições 

de infarto miocárdico pós-procedimentos cardíacos 
(37)

, estando elas constantemente 

baseadas em critérios arbitrários, com relevância clínica e implicações terapêuticas 

incertas 
(38)

. Nessa esfera, o diagnóstico de infarto é complexo, já que existe grande 

dificuldade de interpretar a dor anginosa e demais alterações semiológicas no pós- 
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operatório de cirurgia cardíaca. Primeiramente porque, no pós-operatório imediato, o 

paciente mantém-se sob efeito narcótico da anestesia, o que dificulta a percepção de 

desconforto torácico. Já ao estar consciente, o desconforto torácico é altamente 

prevalente e apresenta múltiplas causas, como a manipulação do esterno, 

pericardiotomia, presença de drenos torácicos, entre outros 
(39, 40)

.   

Em 2007, novamente a força-tarefa da OMS, juntamente com as sociedades 

americana e europeia de cardiologia, redigiram a atualização da definição universal 

de infarto do miocárdio. O diagnóstico de infarto miocárdico após procedimentos 

cardíacos foi reconhecido como entidade fisiopatológica distinta, por estar associado 

a lesões miocárdicas oriundas da instrumentação cardíaca 
(41)

. Foi denominado 

infarto tipo V aquele relacionado à cirurgia de revascularização do miocárdio. 

O critério atual para o diagnóstico de infarto tipo V, reformulado em 2012, é 

definido pela elevação das concentrações de troponina acima do limite de 10 vezes o 

percentil 99 nas primeiras 48 horas após a intervenção cirúrgica, considerando níveis 

basais dentro da normalidade. O critério laboratorial deve estar associado a um dos 

seguintes critérios:  

(1)  nova onda Q patológica ou bloqueio de ramo esquerdo novo;  

(2)  documentação angiográfica de nova oclusão de enxerto vascular ou de 

leito nativo arterial coronário;  

(3)  evidência de imagem de nova perda de miocárdio viável; ou nova 

anormalidade de contratilidade regional miocárdica.  

Esta última definição determinou como “injúria miocárdica” os casos com 

elevação de troponina abaixo do limite de 10 vezes o percentil 99 do ensaio 

utilizado, e também a ocorrência de elevação acima do limite de 10 vezes o percentil 
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99, porém sem alterações eletrocardiográficas, angiográficas ou nos exames de 

imagem 
(39)

. 

Em contrapartida, devido às limitações dessas últimas diretrizes, nem todas as 

sociedades e organizações cardiovasculares adotaram a definição universal 

apresentada acima. A sociedade de angiografia e intervenção cardiovascular (SCAI - 

Society for Cardiovascular Angiography and Interventions), em 2013, determinou o 

termo “infarto do miocárdio clinicamente relevante” após revascularização 

miocárdica. Nessa determinação, houve a proposta de valores de corte diferentes 

para os marcadores troponina e CKMB. Os valores considerados adequados para o 

diagnóstico foram a elevação acima do valor de 10 vezes o percentil 99 para CKMB 

e acima de 70 vezes o percentil 99 para troponina, para pacientes sem nova onda Q 

ou BRE novo. Para aqueles pacientes com evidência de nova onda Q ou BRE novo, é 

necessária elevação acima de valores de 5 vezes o percentil 99 para CKMB e acima 

de 35 vezes para troponina.  

 

 

1.6  Mecanismos de lesão miocárdica na cirurgia de revascularização cardíaca 

 

Os mecanismos de lesão miocárdica são diversos e podem ocorrer de modo 

isolado ou associado. Os fatores predisponentes estão relacionados à gravidade do 

comprometimento do sistema arterial coronariano, existência de isquemia pré e peri-

operatória, disfunção ventricular prévia e às condições técnicas utilizadas. Dentre 

estas, destacam-se o pinçamento da aorta, o uso de endarterectomia coronariana, a 

isquemia provocada durante a indução anestésica e cardioplegia, a proteção 
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miocárdica inadequada, a revascularização incompleta, o vaso-espasmo de leito 

nativo ou de enxerto vascular e a embolização de ar ou de partículas do silicone 

utilizado no oxigenador do circuito de circulação extracorpórea. Adicionalmente, o 

contato do sangue com o circuito extracorpóreo pode induzir à síndrome da resposta 

inflamatória sistêmica, em virtude da ativação de grande quantidade de mediadores 

de resposta inflamatória celular e humoral, incluindo liberação de calicreínas e 

ativação do sistema complemento e de coagulação 
(42-46)

. 

Com o intuito de diminuir os efeitos não fisiológicos da circulação 

extracorpórea (CEC), novas técnicas cirúrgicas foram desenvolvidas para substituir o 

uso desse circuito. A técnica de cirurgia de revascularização miocárdica sem uso da 

CEC apresenta-se como opção terapêutica, com o intuito de reduzir efeitos 

deletérios.  

A manutenção dos batimentos cardíacos reduz a necessidade de proteção 

miocárdica. Apenas a região cardíaca na qual está sendo realizada a anastomose 

apresenta risco de isquemia. Técnicas de “Shunt” intracoronário ou aortocoronário 

podem ser utilizadas para manter o fluxo sanguíneo à jusante durante o processo de 

confecção anastomótica, assim como técnicas de pré-condicionamento isquêmico e 

de “shunt” de perfusão assistida
(47, 48)

. 

A revascularização sem uso de CEC está associada à redução de perda 

sanguínea, a menor número de transfusão de hemoderivados, à diminuição de 

incidência de lesão renal aguda e fibrilação atrial, a menor dano neurológico e 

cognitivo e diminuição do risco de acidente vascular encefálico 
(49, 50)

. Todavia, 

mantém-se o risco de trauma miocárdico devido às agulhas cirúrgicas e à 

manipulação cardíaca, de eventos microvasculares relacionados à isquemia e 
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reperfusão regional, assim como de manutenção de áreas isquêmicas que não são 

suscetíveis à anastomose de enxertos vasculares 
(51-53)

. 

 

 

1.7  Exames diagnósticos confirmatórios 

 

1.7.1  Eletrocardiograma (ECG) 

 

1.7.1.1  Nova onda Q 

 

O uso do exame cardiovascular complementar é fundamental para o 

estabelecimento do diagnóstico de infarto 
(39)

. O ECG, por apresentar alterações 

muitas das vezes inespecíficas, é um método de baixa acurácia. O aparecimento de 

nova onda Q, com incidência de aproximadamente 5%, pode estar relacionado às 

alterações transitórias no processo de despolarização ou, comumente, a infartos 

antigos ocultos. Embora seja considerado como evento adverso no pós-operatório, 

com elevação de mortalidade e disfunção de ventrículo esquerdo, apresenta baixa 

significância clínica quando relacionado a elevações discretas das concentrações de 

CKMB 
(54-56)

. 
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1.7.1.2  Bloqueio de Ramo (BR) 

 

Semelhantemente ao aparecimento de nova onda Q, o surgimento de BR, 

quando isolado, não tem relação com desfechos clínicos adversos; inespecificamente, 

pode estar associado a efeitos da cardioplegia, manipulação cardíaca e isquemia 

transitória 
(56, 57)

. 

 

1.7.1.3  Alteração do segmento ST e onda T 

 

A elevação de segmento ST, no pós-operatório, sugere alterações no fluxo 

sanguíneo e consequente isquemia em evolução, seja pelos enxertos ou artérias 

nativas. Já a inversão de onda T pode ser observada após dias ou semanas do 

procedimento cirúrgico, mesmo sem evidência de infarto após o procedimento, 

podendo estar relacionada à pericardite 
(56)

. Esta, quando persistente, assim como a 

depressão de segmento ST, arritmias ventriculares e novo BR nas primeiras 48 horas, 

podem sugerir lesão miocárdica, especialmente se em conjunto com alteração 

regional da contratilidade miocárdica. 

 

1.7.2  Ecocardiograma Transtorácico (ECOTT) 

 

O ECOTT, ferramenta bastante útil para determinação de novas áreas com 

alteração de contratilidade no pós-operatório, pode evidenciar disfunção ventricular, 

a qual pode estar associada a tecido miocárdio viável e capaz de recuperação 

completa após adequado suporte mecânico e farmacológico, além da ocorrência de 



Introdução 14 

  
 

 

necrose miocárdica pós-cardiotomia.   u  e a e de r  ido acesso e  uito  til à 

beira-leito 
(58-61)

, porém com valor preditivo negativo de até 57%, demonstrando 

grande perda diagnóstica pelo método, principalmente em eventos agudos sem supra-

desnivelamento de ST 
(62)

. Quando o ECOTT é realizado durante um episódio de dor 

precordial, a ausência de anormalidade de contração segmentar ventricular acaba por 

ser uma evidência contrária   isquemia como causa do sintoma; embora não seja 

capaz de garantir que a alteração segmentar seja recente ou preexistente, a presença 

de anormalidades de contração reforça a probabilidade de DAC, sendo indicativa de 

infarto, isquemia ou ambos, embora possa também ser evidenciada em casos de 

miocardites 
(63-66)

. 

 

1.7.3  Cintilografia Miocárdica 

 

O conhecido método na identificação de áreas de IAM tem importante perda 

de sensibilidade na detecção de pequenas áreas de necrose, devido sua reduzida 

resolução espacial, de aproximadamente 10x10x10 mm, o que representa 60 vezes 

menos que a RMC 
(67-69)

.  

 

1.7.4  Ressonância Magnética Cardíaca (RMC) 

 

É um método de imagem não invasivo de alta precisão e reprodutibilidade 

para avaliação da anatomia e função do miocárdio. A técnica do realce tardio com 

gadolínio permite que no miocárdio sejam detectadas e quantificadas áreas de 
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necrose, mesmo que de pequena extensão, as quais não seriam detectadas por outras 

técnicas 
(69-73)

.  

O realce tardio baseia-se em duas premissas. A primeira, pelo fato das 

moléculas de gadolínio serem componentes inertes, são incapazes de ultrapassar 

membranas celulares dos miócitos cardíacos 
(74)

. A segunda, porque, no miocárdio 

normal, devido aos miócitos estarem densamente agrupados, o espaço extracelular 

corresponde a apenas 15% 
(75)

, o que, após a infusão de gadolínio, provoca uma 

concentração normalmente baixa. Entretanto, na ocorrência de ruptura das 

membranas celulares, como no momento do infarto agudo ou após este, onde há 

aumento de espaço extracelular pela presença de fibrose, a cinética de distribuição do 

gadolínio muda, aumentando, assim, o tempo de clareamento nesses tecidos, o que 

permite a identificação de hiper-refringência nessas regiões 
(73)

. 

 

 

1.8  Questionamento na comunidade científica 

 

A isoenzima CKMB foi o biomarcador de escolha para o diagnóstico de IAM 

por muitos anos 
(17)

, porém, alguns autores não sugerem mais seu uso devido o 

surgimento de ensaios com maior especificidade, como a troponina. Por outro lado, o 

extremo aumento da sensibilidade dos kits de troponina tem sido amplamente 

questionado na literatura, havendo uma frente para utilização complementar da 

CKMB na tomada de decisão clínica 
(19)

.
 
Tal problemática põe fortemente em debate 

o conceito de que a elevação sérica das troponinas está sempre relacionada à necrose 

miocárdica 
(41)

. Apesar dessa hipótese ser sustentada por estudos realizados em 
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modelos animais, que demonstraram que a liberação celular de troponinas ocorre 

somente após morte celular 
(76)

, o desenvolvimento de ensaios para detecção de 

troponina com sensibilidade analítica elevada promoveu a quantificação de níveis 

mínimos de troponina em indivíduos sadios 
(77, 78)

. Com tanta divergência de 

informações e na falta de evidências concretas, dada a disponibilização de diversos 

tipos de ensaios de troponinas, as diretrizes atuais consideram o limite de imprecisão, 

adequado para uso na prática clínica, aquele com coeficiente de variação igual ou 

inferior a 10% no valor de corte do percentil 99 
(79)

.  

É importante ressaltar que o diagnóstico de IAM deve ser determinado, 

principalmente por possuir diferentes perspectivas, relacionadas às características 

clínicas, eletrocardiográficas, bioquímicas e patológicas. Além disso, apresenta 

amplas implicações sociais e psicológicas, sendo também, fundamental como 

indicador de doença e aferição de prevalência em estudos populacionais 

observacionais e ensaios clínicos.  

Até o momento, não há dados advindos de estudos robustos que esclareçam 

de maneira pungente o padrão e o significado da liberação dos marcadores de 

necrose miocárdica, na ausência de necrose detectável por método de imagem de alta 

precisão, após cirurgia eletiva de revascularização do miocárdio com o uso de 

circulação extracorpórea.   
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2 OBJETIVO 

 

 

Este estudo teve como objetivo quantificar a liberação de troponina e CKMB 

após cirurgia de revascularização do miocárdico com o uso de circulação 

extracorpórea, na ausência de infarto identificado pela ressonância magnética 

cardíaca e compará-los com os valores estabelecidos pela 3ª definição universal de 

infarto do miocárdio.   

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3 Métodos 
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3 MÉTODOS 

 

 

3.1 População 

 

Detalhes do protocolo de estudo, seleção dos pacientes e critérios de inclusão 

foram publicados previamente 
(80)

. Em resumo, foram incluídos neste estudo 

pacientes ambulatoriais do Instituto do Coração da Faculdade de Medicina da 

Universidade de São Paulo, referenciados para a realização de 

cineangiocoronariografia eletiva no período de março de 2012 a março de 2014 com 

o diagnóstico de isquemia miocárdica documentada clinicamente ou por meio de 

métodos não invasivos. Esta amostra possuía doença arterial coronária com 

confirmação angiográfica de lesões obstrutivas maiores ou iguais a 70%, em pelo 

menos dois ramos epicárdicos principais, com indicação de revascularização 

cirúrgica do miocárdio em uso de circulação extracorpórea, além de função 

ventricular preservada, sendo esta considerada preservada quando superior a 55% 

por ressonância magnética cardíaca. Esses pacientes foram avaliados por uma equipe 

composta por um cardiologista clínico, um cardiologista intervencionista e um 

cirurgião cardiovascular. As indicações terapêuticas foram feitas após comum acordo 

entre os membros da equipe.  

Foram considerados critérios de não inclusão: necessidade de 

revascularização de urgência, elevação basal dos biomarcadores de necrose 

miocárdica acima do percentil 99 do imunoensaio utilizado, infarto agudo do 

miocárdio nos últimos 3 meses, revascularização miocárdica cirúrgica ou percutânea 
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prévia, lesão valvar moderada ou grave, doença renal crônica (creatinina igual ou 

superior a 2,0 mg/dl), doença inflamatória sistêmica ou neoplasia maligna em 

tratamento.  

Os pacientes que apresentavam contraindicações à realização da ressonância 

magnética cardíaca devido à claustrofobia ou à presença de qualquer dispositivo 

metálico que impedisse a realização do exame, assim como os que se recusaram a 

realização do procedimento cirúrgico, também foram excluídos do presente estudo.  

 

 

3.2 Revascularização cirúrgica do miocárdio 

  

O procedimento de revascularização cirúrgica do miocárdio foi realizado de 

modo eletivo, sob circulação extracorpórea, com a mesma equipe de médicos 

cirurgiões, buscando assim, a uniformização da técnica cirúrgica. Tal padrão incluiu 

o mesmo tipo de estabilizador, o mesmo local de pinçamento da aorta e da coronária, 

bem como a mesma temperatura do paciente.  

 

 

3.3 Dosagem de biomarcadores 

 

A coleta de amostras de sangue para a aferição de troponina I e CKMB massa 

foram realizadas antes da cirurgia e após 6, 12, 24, 36, 48 e 72 horas do 

procedimento, totalizando sete coletas. Todas as amostras foram centrifugadas a 

3000 rpm durante 20 minutos e foram analisadas em até 2 horas após a coleta. O 
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imunoensaio utilizado para dosagem de troponina I foi ADVIA Centaur
®
, Siemens

®
 

Health Care Diagnostics, Tarrytown, NY, cujo valor limite inferior de detecção da 

troponina I utilizando o kit TnI-ultra é de 0,006 ng/mL. O valor do percentil 99 é 

0,04 ng/mL e a percentagem do coeficiente de variação é de 10% a 0,03 ng/mL.  

Em relação ao biomarcador CKMB massa, o limite de detecção do 

imunoensaio utilizado (Acute Care
®

 CKMB assay Siemens
®
) foi de 0,18 ng/mL e o 

valor do percentil 99 varia de acordo com o sexo, sendo 3,8 ng/mL para o sexo 

feminino e 4,4 ng/mL para o sexo masculino. A percentagem do coeficiente de 

variação para CKMB especificada pelo fabricante é de 3,91% em 3,55 ng/mL e de 

3,61% em 80,16 ng/mL.  

 

 

3.4 Técnica cirúrgica 

 

As cirurgias foram realizadas por cirurgiões cardíacos com vasta experiência 

em cirurgia de revascularização utilizando CEC. Em todos os casos o acesso 

cirúrgico ao coração foi através de uma esternotomia mediana padrão. Todas as 

técnicas de incisão e fechamento foram idênticas, limitando a variabilidade entre os 

pacientes. Foi utilizado o estabilizador Octopus, com as extremidades distais dos 

braços de sucção do estabilizador sendo colocados sobre o coração em ambos os 

lados da artéria coronária alvo. As partes proximais foram fixas à mesa de operações 

e, através da aplicação de pressão negativa, a área alvo do coração foi imobilizada 

suficientemente para permitir que fosse feita uma construção segura da anastomose 

do enxerto com a artéria nativa. 
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3.5 Eletrocardiograma 

 

Eletrocardiogramas de 12 derivações foram realizados antes e 6, 12, 24, 36 e 

48 horas após da cirurgia. Foi considerado necrose miocárdica o surgimento de 

novas ondas Q, de acordo com o código de Minessota 
(81)

 e novo bloqueio de ramo 

esquerdo.  

 

 

3.6 Ressonância magnética cardíaca 

 

Todos os pacientes foram submetidos à ressonância magnética cardíaca com 

a técnica de realce tardio por gadolínio imediatamente antes do procedimento e após 

a intervenção cirúrgica, durante a internação hospitalar. Foi utilizado um scanner de 

ressonância magnética de 1,5 Tesla (Philips Achieva
®

), com imagens adquiridas em 

dois eixos longos (2 e 4 câmaras) e entre oito a dez eixos curtos do ventrículo 

esquerdo. O agente de contraste à base de gadolínio (Gadoterate meglumine Gd-

DOTA
®
, Guerbet SA

®
, France) foi depois injetado por via intravenosa (0,1 mmol por 

kg de peso corporal), e as imagens contrastadas adquiridas após intervalo de 5 a 10 

minutos nos mesmos planos anteriores. O tamanho típico de voxel foi de 1,6x2,1x8 

mm, com matriz de reconstrução de 528 e tamanho de voxel reconstruído de 0,6 mm. 

O método de obtenção e análise da ressonância magnética cardíaca é padronizado em 

nosso serviço e reproduzido de acordo com técnicas convencionais 
(18)

. As imagens 

foram analisadas por dois observadores experientes, com a adição de um terceiro 

quando o consenso não era obtido inicialmente; não havendo nenhum conhecimento 
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de dados bioquímicos e cirúrgicos. As áreas de realce tardio pelo gadolínio foram 

definidas como uma intensidade de imagem maior que dois desvios-padrão acima da 

média das intensidades em uma região remota do miocárdio na mesma imagem e 

quantificadas com o programa de planimetria assistida por computador CMR42 

(Circle Cardiovascular Image - Calgary - Canadá).  

 

 

3.7 Definição de lesão miocárdica relacionada ao procedimento de 

revascularização miocárdica 

 

De acordo com a terceira definição universal de infarto do miocárdio, foi 

considerada lesão miocárdica, relacionada ao procedimento de revascularização 

miocárdica, a elevação de troponina acima de 10 vezes o percentil 99 nas primeiras 

48 horas subsequentes à intervenção. 

 

 

3.8 Comitê de ética 

 

Este estudo foi aprovado pela Comissão Científica do Instituto do Coração 

sob o N°3736/11/154 e pela Comissão de Ética em Pesquisa do Hospital das Clínicas 

da Faculdade de Medicina da USP (CAPPesq) sob o N° 8595/2012 e financiado pela 

Fundação de Amparo à Pesquisa do Estado de São Paulo (FAPESP) sob o 

Nº2011/20876-2. Todos os procedimentos foram realizados de acordo com a 
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declaração de Helsinque. Todos os pacientes participantes do estudo assinaram termo 

de consentimento informado.  

 

 

3.9 Análise estatística 

 

As variáveis quantitativas foram expressas como média e desvios padrões ou 

medianas e intervalos interquartis. As variáveis qualitativas foram expressas como 

frequências absolutas e relativas. 

As comparações dos marcadores ao longo dos momentos de avaliação foram 

realizadas com uso de teste de Friedman. Posteriormente, foram comparados os 

momentos dois a dois com uso de comparações múltiplas de Bonferroni. 

As análises foram realizadas no software SPSS versão 20.0 e os testes foram 

realizados com nível de significância de 5%. 
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4 RESULTADOS 

 

 

3.1 Fluxo de entrada dos pacientes 

 

No período de março de 2012 a abril de 2014, foram avaliados 326 pacientes 

consecutivos do ambulatório de aterosclerose do Instituto do Coração com o 

diagnóstico de doença arterial coronária estável documentada. Todos os pacientes 

portavam lesões obstrutivas graves em pelo menos duas artérias coronárias 

epicárdicas, padeciam de sintomas de angina de peito e tinham função ventricular 

esquerda preservada confirmada pela ressonância magnética cardíaca antes do 

procedimento. 75 pacientes foram referenciados para a realização de cirurgia de 

revascularização miocárdica com o uso de circulação extracorpórea. Desses 

pacientes, 54 realizaram o procedimento com sucesso e não apresentaram novo 

realce tardio pelo gadolíneo, em exame de ressonância magnética cardíaca após o 

procedimento (Figura 2). 
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Figura 2 - Diagrama Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT). 

(TCLE = Termo de consentimento livre e esclarecido; ATC = 

Intervenção percutânea; RMC = Ressonância magnética cardíaca; 

CSCEC = Cirurgia sem circulação extracorpórea; CCEC = cirurgia com 

circulação extracorpórea) 
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4.2 Características basais 

 

As características clínicas, demográficas e angiográficas estão demonstradas 

na Tabela 1.  A média de idade da amostra foi de 61,3 (±8,3) anos, sendo 39 (72,2%) 

pertencentes ao sexo masculino. Adicionalmente, 24 (44,4%) pacientes 

apresentavam o diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2 e 13 (24%), já possuíam 

histórico de infarto do miocárdio. Em relação ao tabagismo, 18 pacientes (33,34%) 

mantinham o hábito no período de inclusão no estudo.  

A análise das características angiográficas revela que 17 (31,5%) pacientes 

apresentavam comprometimento obstrutivo de tronco de coronária esquerda, 43 

(80%) pacientes apresentavam lesões obstrutivas em três ramos epicárdicos e 11 

(20,4%) apresentavam comprometimento obstrutivo de padrão biarterial. 

Adicionalmente, o escore Syntax
®
 médio da amostra foi de 28 ±10. 

Sintomas anginosos estiveram presentes em 47 (87%) dos pacientes, sendo 

que 15 (27,8%) apresentavam angina com grau III ou IV de acordo com a escala da 

Canadian Cardiovascular Society (CCS).  

A análise da fração de ejeção do ventrículo esquerdo foi acessada por meio 

da ressonância magnética cardíaca realizada antes do procedimento e apresentou 

valor médio de 66 ±8,6. 
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Tabela 1- Características clínicas, demográficas e angiográficas dos pacientes 

 N= 54 

Idade, (anos) 61,3 (±8,3) 

Sexo masculino, n (%) 39 (72,2%) 

Diabetes, n (%) 24 (44,4%) 

Hipertensão arterial, n (%) 48 (88,9%) 

Tabagismo atual, n (%) 6 (11,1%) 

Tabagismo prévio, n (%) 18 (33,3%) 

IAM prévio, n (%) 13 (24%) 

Angina, n (%) 47 (87%) 

Angina CCS III-IV, n (%) 15 (27,8%) 

Colesterol total, (mg/dL) 161 (±42,4) 

LDL colesterol, (mg/dL) 93 (±37) 

HDL colesterol, (mg/dL) 39 (±13) 

Triglicérides, (mg/dL) 160 (±148) 

Glicemia de jejum, (mg/dL) 134,6 (±56,4) 

Tronco Coronária Esquerda, n (%) 17 (31,5%) 

Biarteriais, n (%) 11 (20,4%) 

Triarteriais, n (%) 43 (80%) 

Syntax
®
 Score,  28 (±10) 

FEVE, % 66 (±8,6) 

IAM = Infarto agudo do miocárdio; CCS = Canadian Cardiovascular Society; DRC = Doença renal 

crônica; FEVE = Fração de ejeção do ventrículo esquerdo 
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4.3 Análise da troponina I 

 

O valor da mediana do pico de troponina foi de 3,15 (2,0 a 4,9) ng/ml, o qual 

corresponde a 78,75 vezes o percentil 99, com valor de pico máximo obtido 

isoladamente sendo de 50,0 ng/ml. Desses pacientes, 2 (4%) apresentaram elevação 

apenas acima do percentil 99 e os 52 (96%) pacientes restantes apresentavam 

elevação acima de 10 vezes o percentil 99. Não houve nenhum paciente com valor de 

troponina abaixo do percentil 99 após o procedimento cirúrgico (Figura 3). 

 

 

Figura 3 - Percentagem de elevação dos marcadores de necrose miocárdica de 

acordo com o percentil 99 
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O padrão de elevação da troponina nas 72 horas após a cirurgia é descrito no 

gráfico da Figura 4. 

 

Figura 4 - Padrão de liberação da troponina nos diferentes tempos de coleta. Linha 

contínua demonstra o valor do percentil 99, enquanto a linha tracejada 

demonstra o valor 10 vezes o percentil 99 
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4.4 Análise da CKMB massa  

 

Em relação ao marcador CKMB massa, o valor da mediana foi de 23,0 (14,2 

a 38,3) ng/ml, sendo o valor de pico máximo obtido, de 246,3 ng/ml. 

Adicionalmente, nota-se que 41 (76%) pacientes apresentaram elevação acima do 

percentil 99 e 13 (24%) apresentaram elevação acima do valor 10 vezes o percentil 

99 (Figura 2). 

O padrão de elevação da CKMB nas 72 horas após a cirurgia para o sexo 

masculino é descrito no gráfico a seguir (Figura 5). 

 

 

Figura 5 - Padrão de liberação da CKMB nos diferentes tempos de coleta para o 

sexo masculino. Linha contínua demonstra valor do percentil 99, 

enquanto a linha tracejada demonstra o valor 10 vezes o percentil 99 
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4.5 Análise dos eletrocardiogramas 

 

Todos os pacientes apresentavam um eletrocardiograma em repouso de 12 

derivações sem evidência de isquemia miocárdica, ou área eletricamente inativa, 

imediatamente antes da cirurgia. Após o procedimento, não houve alterações nos 

ECGs seriados, em comparação ao ECGs basais, nos 54 pacientes incluídos no 

estudo.  
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5 DISCUSSÃO 

 

 

Nossos resultados são discordantes das recomendações da força-tarefa 

conjunta de 2012, com a European Society of Cardiology/American College of 

Cardiology/American Heart Association/World Heart Foundation, para o diagnóstico 

de Infarto do Miocárdio após revascularização cirúrgica. Neste ensaio clínico, com 

54 pacientes ambulatoriais, portadores de DAC de alta complexidade, acompanhados 

durante os períodos pré e pós-operatório de revascularização miocárdica com uso de 

CEC e que não tiveram IAM manifesto por realce tardio, a CKMB foi concordante 

com resultados da ressonância magnética e ECG, porém, discordante da cTnl para 

identificar injúria miocárdica.  

Os pacientes que participaram deste estudo possuíam DAC crônica, 

sintomática, estenose grave em ao menos duas artérias epicárdicas, com grande área 

miocárdica em risco e sem eventos agudos prévios. Tínhamos como objetivo do 

estudo identificar, na ausência de novo realce tardio pelo gadolínio, o 

comportamento dos biomarcadores de necrose miocárdica após cirurgia de 

revascularização executada em circulação extracorpórea. No final do estudo, o que 

obtivemos foi uma elevação de cTnI acima do percentil 99 em todos os pacientes 

após a cirurgia, com a maioria acima de 10 vezes o percentil 99, atingindo uma 

média de 70 vezes o percentil 99. Na direção oposta, encontramos a liberação de 

CKMB predominantemente dentro do limite recomendado de 10 vezes o  

percentil 99. 
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Nessas mesmas condições, o ECG permaneceu semelhante antes e depois da 

intervenção, independentemente dos resultados dos biomarcadores. Além disso, a 

RMC, da mesma forma, permaneceu inalterada, não identificando novo realce tardio 

após a intervenção.  

Em relação à imagem do realce tardio, sabe-se que é a técnica mais 

importante para a avaliação do IAM, além de ser o método mais preciso para 

diagnosticar IAM ou cardiomiopatias não isquêmicas, quantificar a cicatriz, avaliar a 

viabilidade e avaliar o trombo. A angiografia coronária pode ser normal em um 

paciente com níveis elevados de enzimas e alterações eletrocardiográficas, por causa 

da recanalização espontânea de uma artéria coronária doente ou por eventos 

transitórios não associados à doença arterial coronariana, como embolia com lise 

espontânea de trombo ou vasoespasmo coronariano. Nesses cenários, a RMC é útil 

para a exclusão de qualquer doença arterial não coronariana. A presença de um 

padrão isquêmico de realce tardio estabelece o IAM como causa de dor torácica e a 

ausência de lesão culpada na angiografia coronariana pode ser explicada por uma das 

razões anteriores (recanalização, embolia ou vasoespasmo) 
(82)

. 

Kim e colaboradores 
(83)

 demonstraram que essa técnica tem alta sensibilidade 

para identificação de IAM agudo (99%) e crônico (94%), com a capacidade de 

detectar apenas 1 grama de tecido irreversivelmente danificado 
(84)

. Estudos recentes, 

envolvendo principalmente a análise de imagens no mapeamento T1 da ressonância 

magnética, mostraram que esse método superestima o diagnóstico de IAM, não 

havendo a necessidade real de um segmento de imagem para acompanhar um 

possível aparecimento futuro de realce tardio. Isso pode ser devido ao edema agudo 
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do miocárdio, o qual diminui à medida que os dias passam, mas que pode ser 

suficiente para elevar biomarcadores cardíacos 
(82, 85)

. 

Assim, o presente estudo teve como foco as possíveis razões pelas quais os 

nossos pacientes, após a cirurgia de revascularização miocárdica, obtiveram 

troponina elevada acima dos níveis para diagnóstico de IAM, porém sem o 

aparecimento de realce tardio na ressonância magnética cardíaca. 

Na última década, a cirurgia de revascularização miocárdica eletiva evoluiu 

para um procedimento cirúrgico muito padronizado e seguro, com baixas taxas de 

mortalidade e de eventos envolvendo o tecido miocárdico 
(86)

.  

Como é de conhecimento geral, a elevação perioperatória de biomarcadores 

cardíacos específicos pode ser devido ao IAM, mas também pode estar associada a 

procedimentos cirúrgicos cardíacos de rotina, como a lesão de reperfusão, trauma 

cirúrgico inevitável, manipulação de vasos intramiocárdicos, desfibrilação  

cardíaca 
(87) 

e cenários de inflamação sistêmica como, por exemplo, na utilização de 

circulação extracorpórea; mecanismos potenciais de injúria miocárdica 

transoperatória são muitos, ocorrendo principalmente por condições técnicas ou pela 

gravidade do sistema arterial do paciente. 

Neste âmbito, atualmente é sugerido que para serem chamadas de troponinas 

de alta sensibilidade, é necessário que sejam detectadas em mais de 50% da 

população saudável e, preferencialmente, em mais de 95% 
(79)

. Com a progressiva 

evolução das troponinas, a relação entre o aumento da sensibilidade das mesmas e a 

crescente elevação de diagnósticos falsos já foi descrita em muitas outras  

análises 
(88)

. 
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Muito se especula sobre a troponina e sua alta sensibilidade para o 

diagnóstico de IAM após cirurgia de revascularização; quando analisados resultados 

de aumento da troponina em comparação ao aparecimento de IAM em RMC, 

trabalhos recentes tentaram desmistificar algo que era tido como verdade absoluta, 

como, por exemplo, Lim e colaboradores 
(89) 

que demonstraram, em uma análise pós-

intervenção, utilizando o realce tardio, que a sensibilidade, especificidade e valor 

preditivo positivo para IAM, definido como cTn superior a três vezes a URL do 

percentil 99, era de 100%, 22% e 19%, respectivamente. Resultados similares para 

CKMB superior a três vezes o URL percentil 99 foram 60%, 93%, e 60%, 

respectivamente. Uma das hipóteses é que níveis pequenos e detectáveis de troponina 

já significariam uma injúria miocárdica, porém, de tão pequena, tal injúria não seria 

detectada na RMC. Levando-se em conta tais hipóteses, esperava-se que a taxa de 

mortalidade naqueles com elevação da troponina, em situações semelhantes, mesmo 

que mínima, aumentasse. Porém, Papparela e colaboradores 
(90)

 demonstraram que o 

aumento da troponina acima de 13 ng/mL, no pós-operatório de revascularização, 

não se associou ao aumento de mortalidade em 2 anos. No contraponto, Januzzi e 

colaboradores 
(91)

, em análise semelhante, demonstraram que, no valor de 1,58 

ng/mL, a troponina apresentou correlação com mortalidade intra-hospitalar (OR 31,0 

[IC 95% 3,67-233,1]) e com eventos combinados de morte cardiovascular e infarto 

do miocárdio (OR 2,7 [IC 95% 7,34-492,1]). 

Estudos, visando identificar a liberação de biomarcadores após 

revascularização miocárdica, conduzidos por Pegg e colaboradores 
(92)

, identificaram 

a liberação excessiva de troponina na ausência do realce tardio pela RMC. Por outro 

lado, observaram que o CKMB teve comportamento condizente com a sugerida 
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diretriz. Metodologicamente semelhantes ao nosso estudo, os autores também 

aplicaram o mesmo imunoensaio (Siemens ADVIA Centaur) utilizado em nossa 

análise, o que reforça substancialmente os nossos resultados. Em resultado similar ao 

achado em nosso grupo, Van Gaal e colaboradores 
(93)

, em um estudo comparando a 

elevação da troponina e o aparecimento de novo realce tardio na RMC após CRM, 

demonstraram o aparecimento do realce tardio em 28,1% de seus pacientes. No 

entanto, com relação à troponina, utilizando as definições da atual diretriz, a necrose 

ocorreu em 100% dos pacientes após o procedimento cirúrgico. Isso não aconteceu 

na análise cuidadosa de Fellahi e colaboradores 
(94)

, na qual obtiveram critérios de 

IAM para elevação de troponina em apenas 14% de sua amostra, divergindo 

significativamente de nossos resultados. Essa informação foi certamente obtida pelo 

uso de kits menos sensíveis do que aqueles, de mais nova geração, usados em nossa 

amostra. Além disso, uma outra grande limitação deste estudo foi a utilização do 

ECG como teste padrão-ouro; como observado em uma análise de Wang e 

colaboradores 
(95)

, onde tanto o ECG como o ECOTT foram usados como teste 

diagnóstico padrão-ouro para IAM após CRM. Houve 11 pacientes com novas 

alterações segmentares no movimento da parede do ventrículo, de 51 pacientes que 

tiveram um ECOTT pós-operatório, dos quais nenhum apresentou novas alterações 

no ECG, mas cumpriram os critérios de Definição Universal para IAM. O 

diagnóstico de IAM teria sido perdido se não fosse realizado um ECOTT nesses 

pacientes, mostrando como o ECG ainda é um instrumento diagnóstico de muito 

baixa sensibilidade, ao contrário do método utilizado como padrão-ouro em nosso 

estudo, a RMC de última geração. 
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Assim, a compreensão dos achados diagnósticos de IAM envolvendo 

biomarcadores periprocedurais deve ser feita com cautela, pois há liberação de 

enzimas com e sem necrose miocárdica. Estas condições semelhantes têm 

prognósticos diferentes. 

As alterações na permeabilidade das membranas dos miócitos também devem 

ser levadas em conta, com a liberação de conteúdo citosólico contribuindo para o 

aumento dos níveis plasmáticos de cTn 
(20)

. 

A frequente liberação de troponina na ausência de necrose miocárdica ainda 

gera muitos questionamentos na literatura, principalmente com relação às possíveis 

etiologias, embora seja apoiada principalmente por estudos com troponinas de 

sensibilidades crescentes. Como um fator de confusão, o mundo tem presenciado 

avanços recentes na precisão da cTn, principalmente após análises envolvendo a 

cTn-US, o que aumenta a sensibilidade e reduz a especificidade. 

Com o surgimento de troponinas de alta sensibilidade, já foi descrita a relação 

entre o aumento da sensibilidade e o aumento do diagnóstico falso 
(87)

. Atualmente 

observa-se uma nova e intrigante discussão, sobre a heterogeneidade dos kits de 

troponina e a influência dos laboratórios em cada um deles. A multiplicidade de kits 

de troponina, com valores de referência diferentes entre si – que utilizam reagentes 

diferentes, diferentes epítopos para se ligarem aos anticorpos, além de tempos de 

incubação distintos – leva à grande dificuldade de se encontrar uma uniformidade e 

real veracidade nas informações adquiridas e estudadas. Wu e Cristenson 
(96) 

afirmaram a necessidade de se padronizar os kits para testes de detecção da troponina 

cardíaca. Ao contrário do que foi observado com a CKMB, a falta de padronização 
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para a calibração dos diferentes testes no mercado para a avaliação da troponina 

impede o estabelecimento de um limiar universal de corte para o percentil 99.  

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

6 Conclusão 
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6 CONCLUSÃO 

 

 

Nesta amostra estudada, a CKMB, diferentemente da cTnI, teve níveis de 

liberação dentro dos padrões recomendados pelas diretrizes e coincidiu com ausência 

de realce na RMC. Estes dados permitem sugerir um maior ponto de corte de 

troponina para o diagnóstico do IAM relacionado ao procedimento. 
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