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MARCADORES CARDIACOS

Infarto agudo de miocardio

Se produce cuando se bloquea o se reduce gravemente el

flujo de sangre oxigenada que va al corazon.

Clinica: dolor intenso en el pecho que no cede en reposo,
en la zona precordial (corbata), sensacién de malestar
general, mareo, nauseas y sudoracion. El dolor puede
extenderse al brazo izquierdo, a la mandibula, al hombro, a
la espalda o al cuello.

-Causa. Generalmente placa ateroesclerosis (colesterol)

Marcadores

-LDH

-GOT

-CK

-CK-MB:

-Mioglobina: 12 en elevarse
-Troponina | y T: de eleccién

-Marcadores. Debido a la lesidn de las células miocardicas,
saldran las enzimas intracelulares al plasma, cada una de
ellas con una cinética particular.

Insuficiencia cardiaca

Bombeo ineficiente de la sangre por el corazén

Clinica: falta de aire, fatiga, debilidad, hinchazén de piernas,
latidos rapidos o irregulares, silibancias, tos, acumulacion de
liquidos, etc.

Causa: cardiopatia isquémica (infarto de miocardio), |la
hipertension arterial, miocardiopatias, enfermedades valvulares,
etc

Marcadores

Y| -BNP

-NT-proBNP




NADH
+ H* NAD*

0 ‘C
LDH 0,.': \_/ HO—C—H
Lactato ‘
CHs deshidrogenasa CHs

* Indicador de lisis celular, poco especifica

Piruvato

Lactato

 Oxidorreductasa que cataliza la oxidacidon reversible de L-lactato a piruvato,
empleando NAD+ Se encuentra ampliamente distribuida en distintos tejidos, de ahi
gue se eleve en multitud de patologia (Ej infartos, anemia megaloblastica, cancer
oncohematoldgico, etc).

* Posee 5 Isoenzimas: LDH1, LDH2, LDH3, LDH4 y LDH5 (LDH1 y LDH2 son las cardiacas).
Segun su abundancia en suero: LDH2 > LDH1 >LDH3 > LDH4 > LDH5

 Compuesto por subunidades: My H

 Meétodo: espectrofotometria (velocidad de disminucion de NADH)

CINETICA PLASMATICA INFARTO

* Aumenta a las 12-24h de dolor toraxico,
maxima concentracion 2-4 dias, regresando a
normalidad 8-14 d

 Normal: LDH2>LDH1. En infartos LDH1 mayor

* Orden de desaparicion en infarto (de menor a
mayor permanencia): troponina | > LDH>
troponina T
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Horas desde el inicio




GOT

* Primer marcador historico de infarto

* Enzima cardiaca no especifica: corazon, higado, rifidon, etc. En desuso para
dafo cardiaco

e Se eleva a partir de 6 horas y por espacio de 4 a 6 dias, pico a las 36 horas
del IAM

Aldolasa

¢ En desuso como marcador cardiaco
71\*7 e Utilizado como marcador de daino muscular (ej, infarto, rabdiomiolisis),
aunque para ello se emplea mas la CK

i\{ Rabdomiolisis: destrucciéon muscular y liberacién de sus componentes celulares

aumentando: CK, aldolasa, mioglobina, LDH, P, K, GOT etc. Mioglobinuria con
orina oscura. OJO, beber mucha agua para diluirla y eliminarla por via renal sin
dafo.




CK Enzima que cataliza el paso de creatina a fosfocreatina, constituyendo éste un reservorio de
energia que puede ser rapidamente utilizado por tejidos como el musculo esquelético.

Valores normales: hombres 46 - 171 U/L, mujeres 34 - 145 U/L

T tl:Ha' 0 ATP ADP |,i| ‘i"Ha 0
e
~N N \)I\ © \'_"'j-- Ol _-N N\)I\ e
H \( 0 = fpt i 0
N O 0 N
H ,—E_j-, H creatine kinase = H ,.-@u.. H

creatine phosphocreatine

Tres isoenzimas: *

« CK1 (BB) abunda en el cerebro y en la musculatura lisa (esta practicamente
* ausente del suero)
« CK2 (MB) abunda en el corazon y aparece en ciertas cantidades en el
musculo esqueletico (practicamente esta ausente del suero)
« CK3 (MM) abunda en el musculo esqueletico y el cardiaco y constituye
practicamente el 100 % de la CK serica.

Método: espectrofotometria (formacion NADPH, medida a 340-360 nm)

Fosfocreatina + ADP i:- Creatina + ATP

ATP + Glucosa i} ADP + Glucosa-6-fosfato

Glucosa-6-fosfato + NADP* GoF—DH » 6-Fosfogluconato + NADPH + H*




CK-MB

* Sensibilidad y especificidad de CINETICA PLASMATICA

95%
* Valor predictivo negativo alto

 Se comienza a elevar alas 3-12 h
(4-6), maximo a las 24 h, decae
48-72h
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* Asociada a dolor

Horas desde el inicio

X« Marcador de reinfarto junto a mioglobina. Hoy en dia en desuso, mejor troponinas
seriadas

CK—ME

CK total

x100  >3,5-4% sugiere origen cardiaco

* Hoy en dia, sustituida por troponina



CK-MB

METODOS BASADOS EN LA MEDICION DE LA ACTIVIDAD ENZIMATICA
- Métodos no inmunoldégicos

a) Electroforesis

b) Cromatografia sobre resina de intercambio iénico

-Métodos inmunoldgicos indirectos
a) Inmunoinhibicién
b) Inmunoinhibicidon-inmunoprecipitacion

METODOS BASADOS EN LA MEDICION DE MASA
-Técnicas radioinmunoldgicas

-Técnicas enzimoinmunoldgicas

-Técnicas de quimioluminiscencia




Mioglobina MIOGLOBINA
CINETICA PLASMATICA

* * Primer marcador que se eleva
en infarto
<S¢ ¢ Aparicién temprana y breve
en suero: 1-2 h, pico maximo
6-12, desaparece a 12-24 h
* Marcador de reinfarto junto a
CK-MB. Hoy en dia en desuso,
mejor troponinas seriadas 0 6 12 24 36 48 7

=
=
-
(=
=
5
=
]
-
2
=
=
E
3
=
)
B
=
(=9
@
@
>
7
>

Horas desde el inicio

* Grandes cantidades en musculo esquelético (recordar que se eleva en daiio
muscular, como rabdomiodlisis)

* Proteina monomeérica con grupo hemo (hemoglobina también) capaz de
transportar O2

* Reduce especificidad para diagnosticar dafio miocardico

* Se elimina rapidamente en la orina. Depuracion renal reducida ocasiona
elevaciones en suero



Troponina

Proteina celular miocardica (CARDIOESPECIFICA) que Actin ‘
modula la interaccidon entre las moléculas de actina y
miosina. Complejo tropomiosina del aparato contractil
del tejido muscular estriado existen 3 moléculas de
Troponina (C, | y T) en las que participa el Ca para la Tropomiosina Tioponina¢ ToPOnal

contraccion.

Complejo
troponinq

~ Troponina T

% Troponina (I o T): Magnitud de eleccion en el infarto agudo de miocardio (IAM)

DEFINICION DE INFARTO (2018):

Se deben cumplir ambos:
1. Valor de troponina alterado (dafio miocardio)
o superior al percentil 99 de la poblacién normal de referencia
o cambio significativo entre determinaciones seriadas
(generalmente >20%)

2. Otra evidencia como: sintomas, cambios electrocardiograficos
(aparicion de ondas Q, elevacion y descenso del segmento ST, alteraciones de la

onda T y bloqueos de rama izquierda, etc), hallazgos en las técnicas de
imagen, o identificacion de trombo coronario por angiografia o
autopsia.




Troponina Caracteristicas

X v

Concentraciones altas, asociados con prondstico adverso tras angioplastia
primaria en el IAM

Concentraciones elevadas al ingreso predicen una mayor incidencia de
insuficiencia cardiaca congestiva, shock y muerte

Mayor especificidad y sensibilidad que las CK-MB

Aumentan entre las 3-12 h, maximo 24-48 h, disminuye entre 5-14 dias:
permite tanto el diagndstico temprano como tardio

Valores seriados sirven para diagndstico de reinfarto: generalmente se
consideran variaciones significativas >20%
Diferencias entre las distintas troponinas: Troponina | es ligeramente mas

cardioespecifica, mientras que troponina T se mantiene mas tiempo elevada
(14 dias frente a 7)

En dafio del miocardio CRONICO se mantienen los valores altos estables,
mientras que en dafio AGUDO hay cambios en los valores seriados.




Troponina

. Citosol
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Horas tras inicio de infarto

Figura 22-3 Cinéetica de liberacion de las troponinas durante una
necrosis cardiaca. cTnl: isoforma cardiaca de la troponina I; ¢TnT:
isoforma cardiaca de la troponina T.

La cinética de troponina en circulacién es BIFASICA: a un rapido primer aumento le sigue un
segundo, mas tardio, con troponina detectable hasta 7 (troponina |) 6 14 (troponina T) dias

tras el dafio miocardico



Troponina

Consideraciones metodoldgicas

YA
pAY

Se desarrollan inmunoensayos ultrasensibles (troponina ultrasensible) que
permite detectar valores elevados ANTES y mejora de la especificidad para
evaluar valores seriados.

Se toma como valor de referencia el percentil 99 (debe ajustarse a edad y sexo, ya
qgue a mayor edad y hombres tienen valores mas altos).

A esa concentracion el método tiene que tener un coeficiente de variacion
<10% (precision dptima). Menos tiles si imprecisién 10-20% y no aceptables si >20%.
El método debe ser capaz de detectar algo de troponina en al menos un 50%
de los sujetos sanos (I6gicamente sus valores estardn por debajo del p99)

Unidades: ng/L

Otras causas de elevacion de troponina: diabetes, hipertension pulmonar,
insuficiencia renal, enfermedad coronaria estable,insuficiencia cardiaca croénica, edad
avanzada, sepsis, esfuerzo extenuantes, traumatismo, accidente cerebrovascular, etc

Valores de plasma ligeramente mdas aumentados que en suero
Tiempo de respuesta recomendado < 60 minutos (prueba de laboratorio de urgencias)



CINETICAS COMPARADAS
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Insuficiencia cardiaca

Insuficiencia
cardiaca m
ANP ‘L
 Cardiomiocito [ proBNP ] [ sefial

NT-proANP

(NT-proBNP) 4 (BN

BNP
NT-proBNP

i\( NT-proBNP: Utilidad en diagndstico y prondstico de la
INSUFICIENCIA CARDIACA

Elevado valor predictivo negativo




Insuficiencia cardiaca

Accion fisiologica
(mayoritariamente a través de)

Sintesis/secrecion

Vida media en circulacion

Mecanismo de aclaramiento

Distribucion en tejidos

ANP

Endocrina/paracrina
(Receptor NPR-A)

A partir de proANP:
secrecion de ANP + NT-
proANP

3-5 minutos

Receptor NPR-C +
endopeptidasas neutras

Auriculas + ventriculos
cardlacos

BNP NT-proBNP

| Endocrina/paracrina No posee *
(Receptor NPR-A)
A partir del proBNP: " A partir del proBNP +
secrecion de BNP y liberacion desde miocitos
NT-proBNP  ventriculares
20 minutos 120 minutos i%
Receptor NPR-C + Renal
endopeptidasas neutras
Ventriculos cardfacos, | Ventriculos cardiacos
cerebro

cerebro

i% Utilidad en diagndstico y pronéstico de la INSUFICIENCIA CARDIACA

Los valores de referencia se deben estratificar:
-Aumentan con la edad
-Mujeres mayores que hombres
-Menores en personas obesas
-Aumentan en la insuficiencia renal

VIEJA PELLEJA

Valor NT-proBNP ACCION

En A. primaria Derivar a especialista
<75 afios 2125 pg/mL
>75 afios 2450 pg/ml

Urgencias con disnea Altamente probable
<50 afios: >450 pg/mL

50-75 afios: >900 pg/mL

>75 afios: >1800 pg/mL



Anatomia cardiaca

EL CORAZON

Hay que saber la localizacidn
de las valvulas y los vasos
sanguineos

Vena cava
superior

/Auricula /|
. derecha {1 " )
Vdlvula R Vélvula
tricispide m ’\mltral
Ventriculo ! [ “Valvula
derecho Ventriculo adrtica
Q | izq?j,erdo

\ /

Vena cava
inferior

Aneurisma: Dilatacién irreversible de la pared de una arteria




Anatomia cardiaca

Valvulas cardiacas (diastole)

Diastole

DIASTOLE: periodo del ciclo cardiaco en que el musculo del
corazon se relaja después de una contraccion o sistole

Las auriculas se llenan de sangre por el retorno venoso desde
los tejidos a través de la vena cava superior y vena cava inferior
y se produce un aumento progresivo de la presion intra-
auricular hasta superar la presion intra-ventricular.

Durante la diastole ventricular, inicialmente la presion dentro de
los ventriculos disminuye. Cuando la presion en el ventriculo
izquierdo cae por debajo de la presion de la auricula izquierda,
la valvula mitral se abre, y el ventriculo izquierdo se llena con
sangre que se habia estado acumulando en la auricula
izquierda. lgualmente, cuando la presion del ventriculo derecho
cae por debajo de la que existe en la auricula derecha, la valvula
tricuspide se abre, y el ventriculo derecho se llena de la sangre
gue se acumulaba en la auricula derecha.



Anatomia cardiaca

Valvulas cardiacas (sistole)

SISTOLE: periodo del ciclo cardiaco en que se produce la
contraccion del tejido muscular del corazon.

* Sistole auricular. Precede a la ventricular y produce un

aumento de presién en la cavidad cardiaca auricular, con la
consiguiente eyeccidén de la sangre contenida en ella. La
contraccion de las auriculas hace pasar la sangre a los
ventriculos a través de las vdlvulas auriculo-ventriculares.

Sistole ventricular. Es posterior a la auricular y mucho mas
potente. La contraccidon del ventriculo provoca un aumento
de presion en el interior de los mismos y la eyeccidén de
sangre contenida en ellos. Se impide que la sangre vuelva a
las auriculas porque el aumento de presién cierra la valvula
mitral y la valvula tricdspide. La sistole del ventriculo
izquierdo propulsa la sangre hacia la arteria aorta,
atravesando la valvula adrtica. La sistole del ventriculo
derecho propulsa la sangre hacia la arteria pulmonar,
atravesando la valvula pulmonar.
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