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Marcadores cardiacos na medicina veterinaria

Cardiac markers in veterinary medicine

Leticia Andreza Yonezawa'* Veridiana Fernandes da Silveira'
Luciana Pereira Machado' Aguemi Kohayagawa

RESUMO

Os marcadores cardiacos sdo utilizados com o
intuito de auxiliar no diagnostico clinico de animais com doenca
cardiaca com maior acurécia e em menor tempo possivel,
possibilitando o estabelecimento do prognéstico e a terapia
precocemente. Entretanto, em medicina veterinaria, no Brasil,
sua aplicabilidade ainda é, em geral, restrita a pesquisas. Esta
revisdo tem como objetivo abordar os principais marcadores
cardiacos para que futuramente estes possam se tornar indices
essenciais na avaliagdo cardiaca.

Palavras-chave: lesdo cardiaca, cardiomiopatia, medicina
veterinéria.

ABSTRACT

Cardiac markers have been used in order to assist
clinical diagnosis of animals with heart disease, more
accurately, enabling the establishment of earlier prognosis and
therapy. However, in Brazilian veterinary medicine, these markers
are generally still restricted to researches. This review aims to
approach the major cardiac markers, which further may
become essential indexes in heart assessment.

Key words: cardiac damage, cardiomyopathy, veterinary
medicine.

INTRODUCAO

A identificacdo de animais com doenga
cardiaca assintomatica por testes bioquimicos permite

diagnosticar cardiopatas com maior acuracia e em menor
tempo. Desse modo, é possivel estabelecer um
prognostico e realizar a terapia precocemente (SISSON,
2002). A utilizacdo dos marcadores cardiacos auxilia 0
clinico veterinario no diagnostico de diversas
cardiopatias, mas, para uma interpretacdo adequada
dos resultados, séo necessarios exame fisico detalhado
e exames complementares, como o eletrocardiograma,
a ecocardiografia, radiografia torécica e a mensuragao
da pressao arterial.

Os biomarcadores séo indicadores de
processos bioldgicos normais, processos patogénicos
ou de intervencdo farmacoldgica que fornecem
informacdo considerando a exposi¢do da doenca, a
extensdo da lesdo e o progndstico (OYAMA & SISSON,
2004). O marcador cardiaco ideal precisa atender a varios
critérios, tais como: 1) alta sensibilidade, sendo
detectado precocemente mesmo em baixa quantidade
em injdria miocardica leve; 2) alta especificidade, ndo
sendo detectavel em outros 6rgdos ou tecidos; 3) ser
facilmente quantificado e a baixo custo; 4) apresentar
boa janela diagnéstica, ou seja, aumentar mais
precocemente, e 0 retorno aos niveis basais ser mais
demorado (SHINDE et al., 2004; LADENSON, 2007).
Atualmente, nenhum dos marcadores cardiacos
disponiveis apresenta todos os critérios. Por isso,
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pesquisas devem ser realizadas em busca do
preenchimento dessa lacuna.

O diagnostico de injaria cardiaca em
humanos a partir de biomarcadores iniciou-se por volta
do ano de 1950. Atualmente, a literatura relacionada a
area de marcadores cardiacos é bastante extensa,
dificultando uma revisdo completa sobre o assunto
(LADENSON, 2007). Na medicina veterinaria, muitos
estudos clinicos sobre validacédo de testes ainda estao
em andamento, e ha evidéncias que sugerem que 0s
beneficios potenciais destes sdo similares aos dos
humanos (SOLTER, 2007).

Na medicina, os marcadores cardiacos
incluem quatro tipos relacionados as seguintes
condigdes clinicas: 1) lesdo ou necrose miocardica
(troponinas cardiacas), 2) funcdo miocardica (peptideos
natriuréticos), 3) homeostase de lipoproteinas séricas
(HDL, LDL), e 4) inflamag&o do sistema cardiovascular
(proteina C reativa). Entretanto, em medicina
veterinaria, os dois Gltimos tipos de marcadores ndo
sdo especificos para doenga miocardica (SOLTER,
2007). A presente revisdo aborda os marcadores
cardiacos mais utilizados em medicina veterindria, sua
aplicabilidade e suas perspectivas futuras.

Marcadores Cardiacos
Peptideos natriuréticos

Os peptideos natriuréticos sdo importantes
marcadores de hipertrofia ventricular e insuficiéncia
cardiaca congestiva (ICC) (MAACK, 2006) e possuem
valor, tanto no diagndstico, como no prognostico das
cardiopatias (RICHARDS, 2007). O peptideo
natriurético atrial (ANP) e o peptideo natriurético
cerebral (BNP) sdo sintetizados a partir de precursores,
proANP e proBNP, que s&o armazenados em granulos
do tecido atrial e em midcitos ventriculares,
respectivamente. Os horménios ANP e BNP ativos sdo
clivados da porcéo carboxi-terminal das moléculas
precursoras e secretados para a circulacdo com seus
respectivos fragmentos amino-terminais (NT-proANP
e NT-proBNP) (SISSON, 2004). O peptideo natriurético
tipo C (CNP) e seu peptideo amino-terminal co-
secretado foram recentemente identificados (SISSON,
2002; MAACK, 2006; RICHARDS, 2007). Esses
peptideos sdo encontrados primariamente no cérebro
e endotélio vascular, e os niveis circulantes sdo muito
menores em relacdo aos demais peptideos, em animais
higidos (SISSON, 2004).

O ANP é o principal peptideo circulante
envolvido na regulacdo da funcdo renal e do volume
plasmatico em condic0es fisiolégicas. O aumento do
volume plasmatico e da pressao sanguinea arterial ou
pulmonar leva a elevagdo significativa dos niveis de

ANP. O estimulo direto para a secrecdo de ANP é a
distensdo da parede ou pressdo atrial, que ocorre na
expansdo volumétrica e hipertensdo. Por outro lado,
os niveis plasméticos do BNP estéo relacionados as
condicBes de sobrecarga ventricular (MAACK, 2006;
RICHARDS, 2007).

Os efeitos fisioldgicos do ANP e BNP
geralmente sdo opostos aos do sistema renina-
angiotensina-aldosterona. Os peptideos induzem, via
receptor tipo A (NPR-A), a diurese e a natriurese pelo
aumento da taxa de filtragdo glomerular e inibi¢do do
transporte do sédio do ducto coletor medular interno.
O mesmo receptor regula a vasodilatacéo de arteriolas,
diminuindo, assim, a resisténcia vascular sistémica e
pulmonar, a inibigdo direta da liberag&o de renina pelos
rins e a liberacéo de aldosterona pelo cortex da adrenal.
O ANP ainda reduz o débito cardiaco pela diminuicao
do volume plasmatico e, consequentemente, a pressao
venosa central. Um segundo receptor, o tipo B (NPR-
B), responde a0 ANP e BNP, mas regula a vasodilatacdo
pelo CNP produzido no local (SISSON, 2004; MAACK,
2006).

A estrutura quimica do ANP ¢ altamente
preservada nas espécies de mamiferos. Por isso, a
dosagem de ANP pode ser realizada por imunoensaios
desenvolvidos para humanos (SISSON, 2004). Em
contrapartida, o0 BNP apresenta consideravel espécie-
especificidade (MAACK, 2006). Recentemente, foram
validados testes de ELISA (ensaio imunoabsorvente
ligado a enzima) para determinacéo de NT-proANP e
NT-proBNP em cdes (BOSWOOD et al., 2008;
SCHELLENBERG etal., 2008; TARNOW etal., 2009) e
gatos (CONNOLLY etal., 2008). Preconiza-se a dosagem
das porgBes amino-terminais, uma vez que possuem
meia-vida mais prolongada em relacdo ao ANP e BNP,
facilitando o diagnéstico de cardiopatias (OYAMA,
2007).

Muitos estudos foram conduzidos para
avaliar a utilidade desses testes em cdes, especialmente
0 NT-proBNP. Este parece diferenciar cdes com doenca
cardiaca dos higidos, além de determinar quais animais
possuem aumento cardiaco significativo (BOSWOOD
etal., 2008; OYAMAetal., 2008). Além disso, juntamente
com o NT-proANP, auxiliam no diagndstico diferencial
de causas cardiacas e ndo cardiacas de disturbios
respiratorios em cdes. Niveis muito elevados (NT-
proANP, >1.700fmol mL*; NT-proBNP, >1.000pmol L)
sugerem a ICC como causa da dispneia; niveis
moderados (NT-proANP, 1.351-1.700fmol mL*; NT-
proBNP, >210pmol L) sdo sugestivos de cardiopatia,
mas ndo necessariamente ICC em animais
assintomaticos. Esses achados sugerem que a
utilizagdo desses testes sdo uma ferramenta Gtil no
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diagnostico de doencas cardiacas assintomaticas ou
ocultas (OYAMA, 2007).

O BNP também avalia a severidade da injdria
isquémica, uma vez que a isquemia causa aumento no
estresse da parede ventricular esquerda, levando ao
acréscimo da producéo e a liberagdo de BNP, mesmo
na auséncia de necrose ou disfuncéo ventricular pré-
existentes (FUTTERMAN & LAMBERG, 2002). Além
disso, esse peptideo também é Util no monitoramento
de terapias que potencialmente podem causar
cardiotoxicidade, como a doxorrubicina (ALVES DE
SOUZA & CAMACHO, 2006).

Duas condi¢Bes que podem confundir
parcialmente a utilidade do diagndstico ou progndstico
das mensuragdes desses peptideos sdo a disfuncao
renal e a presenca da sindrome metabdlica (RICHARDS,
2007; REYNOLDS & OYAMA, 2008). Outro estudo
demonstra também que, como em humanos, anticorpos
heterofilicos podem interferir em teste de ELISA para
BNP canino, ocasionando resultados falso-positivos
(SOLTERZetal., 2008).

Atualmente, as pesquisas estdo sendo
conduzidas para determinar se o NT-proBNP pode ser
usado para monitoramento seriado de cées com doenga
assintomatica da valva mitral, para avaliar o risco
individual de desenvolvimento da insuficiéncia
cardiaca secundaria (REYNOLDS, & OYAMA, 2008).

Creatinoquinase

A creatinoquinase (CK) é uma molécula
constituida por duas subunidades, M e B, que sao
imunologicamente distintas e sintetizadas por genes
diferentes (AKTAS et al., 1993; KRAMER &
HOFFMANN, 1997). Possui a fungdo de tornar
adenosina trifosfato (ATP) disponivel para a contracao
muscular, por meio da fosforilacdo de adenosina
difosfato (ADP) e creatina fosfato. S&o trés as
isoenzimas formadas: CK-BB (CK1), predominante no
cérebro e sistema digestorio; CK-MB (CK2), presente
no tecido cardiaco, nos rins, nos intestinos e nos
pulmdes; e CK-MM (CK3), presente no musculo
estriado (AKTAS etal., 1993).

A determinacéo da CK pode ser realizada
no soro ou plasma heparinizado, e a hemolise e a
hiperbilirrubinemia podem resultar em falsos aumentos
(AKTAS et al., 1993). Pode-se mensurar, tanto por sua
atividade sérica por meio de testes bioquimicos, como
por sua concentracdo total (CK massa), utilizando
ensaios imunométricos. As isoenzimas podem ser
separadas por eletroforese, técnicas imunoldgicas e
cromatografia de troca idnica. Os métodos
imunolégicos requerem anticorpos monoclonais
espécie-especificos (CARDINET I11,1997). No entanto,

SANTOS (2005) demonstrou a viabilidade da utilizagdo
de kit comercial imunométrico desenvolvido para
humanos em cées.

O aumento da atividade sérica da CK-MB
foi relatado em cdes com comprometimento miocardico
secundario a parvovirose, dirofilariose, endocardite e
cardiomiopatia hipertrofica (AKTAS et al., 1993). Em
cdes com suspeita de lesdo miocardica provocada por
trauma, SCHOBER et al. (1999) e DINIZ et al. (2007)
observaram aumento da CK-MB. Porém, DINIZ et al.
(2007) acreditam que houve liberagéo de CK-MB, tanto
de miocardio, como de musculo esquelético, pois 0s
animais apresentavam lesdo muscular concomitante.
PINO et al. (2008) encontraram niveis de CK-MB
significativamente maiores em cdes com algum tipo de
doenca cardiovascular quando comparados a cées
higidos. Segundo os autores, a hipdxia instalada
ocasiona instabilidade e altera a permeabilidade da
membrana dos midcitos, acarretando a elevagdo da
enzimano soro. FRANCO et al. (2009) avaliaram cadelas
anestesiadas com cetamina, atropina e xilazina e
observaram aumento de CK-MB, sugerindo que 0s
anestésicos reduzem o aporte de oxigénio do miocardio.

ARGIROUDIS etal. (1982) analisaram 0 soro
e os tecidos de equinos quanto a porcentagem de
composicao das isoenzimas da CK. Observaram
quantidade de CK-MB muito pequena presente no
coragdo (1,4% da CK total) e sugeriram que a
determinacdo da isoenzima MB no soro de equinos
ndo tem valor na deteccdo de lesdo cardiaca.
FREDERICK et al. (2001) consideram que a CK-MB
ndo seja um marcador cardiaco adequado em caes, por
ser pouco especifico para essa espécie, além de
representar de 4 a 13% da atividade total da CK no
miocardio canino (SCHOBER et al., 1999).

Devido a limitacdes, como a baixa
especificidade nos casos de acometimento muscular
esquelético associado, e a baixa sensibilidade nas
primeiras horas de evolugdo em razdo do aparecimento
demorado desses marcadores no sangue e para
detectar pequena injdria miocardica, houve a
necessidade de outros métodos ou novos marcadores
diagnosticos de lesdo celular miocardica, visando a
superar as limitaces (GODOY et al., 1998).

Troponinas cardiacas

As troponinas vém recebendo atengéo
crescente como marcadores altamente especificos de
injuria celular (GODOY et al., 1998) e atualmente sdo
consideradas como os preferiveis de injdria cardiaca
em mamiferos (O’BRIEN, 2008). A estrutura dessas
troponinas é muito parecida entre as espécies (O’BRIEN
etal., 1997).
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Compreendem um complexo proteico que
forma parte do aparato contratil, o complexo troponina-
tropomiosina, encontrado dentro dos sarcomeros dos
musculos estriados. Esse complexo age na regulacdo
da contragdo muscular e é composto pela tropomiosina
e por trés troponinas: troponina C (TnC), I (Tnl) e T
(TnT) (COLLINSON etal., 2001).

ATnl (subunidade inibitéria), quando ligada
aactina, age em conjunto com a tropomiosina, criando
um obstaculo espacial e inibindo a interacéo da actina
com a miosina. A TnC é a subunidade que se liga ao
calcio, e a TnT (subunidade estrutural) liga 0 complexo
troponina a tropomiosina. Na despolarizagdo do
sarcolema, ha liberagdo de célcio no citoplasma, e a
TnC remove os efeitos inibitdrios da Tnl. Isso faz com
gue a tropomiosina se desloque, resultando na remogao
do obstaculo espacial da interacédo da actina-miosina e
liberagdo da inibi¢do da actina-miosina-ATPase,
permitindo a hidrdlise do ATP e a contragdo muscular.
Quando o célcio é bombeado de volta para o reticulo
sarcoplasmatico, o complexo reverte para sua
conformacdo original, inibindo a a¢do da ATPase e
ocasionando o relaxamento muscular (COLLINSON et
al., 2001; O’'BRIEN etal., 2008).

A TnC é idéntica, tanto no musculo
esquelético, como no cardiaco. No entanto, 0s genes
codificadores das TnT e Tnl, cardiaca e esquelética,
sdo diferentes, além de apresentarem sequéncias de
aminodacidos distintas, o que permitiu que anticorpos
monoclonais especificos pudessem ser desenvolvidos
(GODOQY et al., 1998). Em contraste a troponina |
cardiaca (cTnl), a troponina T cardiaca (cTnT) ndo é
totalmente cardio-especifica. Esta é expressa no
musculo em regeneracdo, assim como no masculo
esquelético normal, e sua concentragéo sanguinea pode
aumentar na auséncia de envolvimento miocardico, em
pacientes com polimiosite, rabdomiélise, doenca
muscular cronica e insuficiéncia renal (SHINDE et al.,
2004).

A liberagdo de cTnl na circulagdo parece
estar relacionada as areas de necrose de cardiomiocitos
de maneira irreversivel, sendo o aumento da
concentracdo proporcional & severidade da injdria. A
maior parte da cTnl é encontrada no aparato contratil e
é liberada por degradacéo proteolitica. O rompimento
das proteinas contrateis intracelulares como resultado
de isquemia ocorre rapidamente, causando um pool
citosélico (COLLINSON etal., 2001). AcTnl é liberada
em trés formas: livre, complexo Tnl-TnC e complexo
TnT-Tnl-TnC, que apresentam diferentes graus de
degradacdo, e a parte predominante de cTnl circula na
forma de complexo (OYAMA & SOLTER, 2004).

Outro mecanismo de liberacdo ¢ explicado
pelo aumento da permeabilidade da membrana dos
midcitos ocasionado por hipoxia, permitindo que
somente a fracdo citosolica seja liberada de maneira
reversivel (MAIR, 1999; COLLINSON etal., 2001). Em
cdes, essa fracdo de troponina livre no citosol
corresponde de 2 a 8% do total presente no
cardiomidcito (SCHOBER et al., 2002), mas em equinos
o significado desse pool é desconhecido (HOLBROOK
etal., 2006).

KATRUKHA et al. (1997) mostraram que,
em tecido cardiaco necrético e no soro de pacientes
que sofreram infarto agudo do miocardio, as regiGes
amino- e carboxi-terminal da cTnl sdo vulneraveis a
degradagdo. Em outro estudo, SHI et al. (1999)
demonstraram que a regido amino-terminal parece ser
mais estavel que a carboxi-terminal. Esses achados séo
importantes para explicar aampla varia¢do dos valores
mensurados por diferentes ensaios de cTnl (SHINDE
etal., 2004).

Os imunoensaios atuais podem mensurar
elevadas concentracdes de cTnl no sangue periférico,
reflexo de lesGes minimas no miocardio, mesmo na
auséncia de niveis aumentados de CK ou CK-MB
(GUPTA & DE LEMOS, 2007). Em ovinos induzidos
experimentalmente ao infarto de miocardio, observou-
se aumento de cTnl no primeiro dia apds a inducao e a
concentracdo retornou ao nivel normal ap6s 14 dias
(LEONARDI et al., 2008). Em humanos, acTnl pode ser
detectada cerca de 4 a 6h apds o inicio da isquemia,
com pico em aproximadamente 24h, permanecendo
elevada por pelo menos cinco dias apds o episodio de
infarto do miocardio. Apesar de sua meia-vida biologica
ser de 120 minutos, possui boa janela de diagnéstico
em razdo da continua liberacdo dessa proteina dos
miofilamentos em desintegracdo (SHINDE et al., 2004;
GUPTA & DE LEMOS, 2007). No entanto, em caes,
JAFFE et al. (1996), ao injetar troponina purificada,
observaram tempo de meia-vida de apenas 67,2 minutos.

As troponinas cardiacas vém se tornando
alvo de pesquisas na medicina veterinaria nos tltimos
anos. Os ensaios desenvolvidos para dosagem de
troponina humana ja foram validados para vérias
espécies animais (OYAMA & SOLTER, 2004; SANTOS,
2005; MICHIMA, 2007; LEONARDI et al., 2008). O
aumento de seus niveis foi descrito em cées com
cardiomiopatia dilatada (OYAMA & SISSON, 2004),
trauma cardiaco (SCHOBER et al., 1999; DINIZ et al.,
2007), infarto (RICCHIUTI et al., 1998), degeneracgdo da
valva mitral (OYAMA & SISSON, 2004), ICC
(DEFRANCESCO et al., 2002), além de outras
enfermidades que causam lesdo cardiaca secundaria,
como sindrome dilatacéo volvulo-gastrica (SCHOBER
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et al., 2002) e babesiose (LOBETT] et al., 2002). Em
gatos, niveis elevados de cTnl foram descritos em
casos de cardiomiopatia hipertréfica (HERNDON et al.,
2002) e em equinos, em leséo por ruptura da valvula
aortica (CORNELISSE et al., 2000), taquicardia
ventricular e necrose miocardica (SCHWARZWALD
et al., 2003), sepse neonatal (SLACK et al., 2005),
babesiose (DIANA et al., 2007), intoxicacdo por
monensina e cardiopatia (PEEK etal., 2004).

Em equinos, a dosagem sérica de cTnl
também é utilizada para avaliar o efeito do exercicio
fisico. DURANDO et al. (2006), avaliando o exercicio
intenso de curta duracdo em esteira de alta velocidade,
verificaram que as concentragdes maximas de cTnl
ocorrem entre 3 e 6h ap0s o exercicio. Esse periodo
parece ser 6timo para mensurar acTnl com o intuito de
detectar lesdo miocéardica induzida pelo exercicio em
equinos. YONEZAWA (2008) observou lesao cardiaca
leve em equinos Puro Sangue Arabe submetidos a
exercicio em esteira de alta velocidade, sendo verificada
pela presenca de contragdo ventricular prematura
associada ao aumento de cTnl sérica, porém nao
expressiva. MICHIMA (2007) avaliou cavalos de
enduro que percorreram provas menores que 100kme
maiores que 100km e animais desqualificados das
provas por causa metabdlica, ndo encontrando aumento
significativo dos niveis de cTnl e concluindo que o
exercicio fisico prolongado nédo levou a injlrias
cardiacas severas.

Embora o mecanismo ainda ndo tenha sido
totalmente elucidado, especula-se que 0 aumento pos-
exercicio seja devido ao aumento da permeabilidade da
membrana celular do miocardio e a liberagéo de cTnl
livre do citosol e ndo devido a necrose permanente e
morte celular (NOSTELL & HAGGSTROM, 2008).
Equinos que realizam teste de exercicio maximo tornam-
se hipoxémicos e possuem maior estresse
cardiovascular, por isso apresentam leve aumento da
cTnl (DURANDO et al., 2006).

Novos marcadores cardiacos

Muitas outras macromoléculas parecem
aumentar nos distdrbios cardiacos em humanos e
apresentam potencial para atuarem como novos
possiveis marcadores cardiacos. No entanto, ainda nao
se sabe totalmente seu valor diagnostico. Alguns
destes serdo descritos a seguir.

Proteina ligadora de &cido graxo

A proteina ligadora de acido graxo tipo
cardiaca (H-FABP) tem o papel de transporte
intracelular citoplasmatico de acidos graxos nas células
e é altamente expressa em tecidos com metabolismo

ativo de acido graxo, como o musculo cardiaco
(RUZGAR et al., 2006). Compreende de 15 a 30% de
todas as proteinas citoplasmaticas (GODQY etal., 1998)
e assemelha-se a mioglobina em relagéo ao baixo peso
molecular e dindmica do aparecimento na circulacéo,
mas apresenta maior especificidade e sensibilidade.
Entretanto, ndo é especifica para lesbes cardiacas,
podendo ser encontrada no musculo esquelético, nos
rins e em outros tecidos, em menores quantidades
(SHINDE etal., 2004; RUZGAR et al., 2006).

Apos a lesdo causada pela isquemia, a H-
FABP ¢ liberada rapidamente para a circulagéo e pode
ser detectada em altas concentra¢es dentro de 1h
apds a necrose miocardica, podendo alcangar 0 maximo
no periodo de 6 a 8h e diminuindo em 24 a 36h (CHAN
etal., 2004; RUZGAR et al., 2006). A curva de liberacéo
da H-FABP demonstra que é um marcador precoce,
mas perde o significado como marcador tardio em razdo
de sua rapida depuracao renal (CHAN et al., 2004).

Os métodos comumente utilizados para a
dosagem de H-FABP sdo os imunoensaios. Se a H-
FABP for mensurada conjuntamente com as troponinas
cardiacas, podem formar um perfil bioquimico completo
de deteccdo de injuria cardiaca, desde os estagios
precoces até os mais tardios da doenca. No entanto, o
periodo de dosagem necessario para o “painel
cardiaco” ainda é muito longo para ser usado na
emergéncia (MION etal., 2007).

Albumina modificada pela isquemia

Os marcadores cardiacos disponiveis
atualmente apresentam limitada sensibilidade em casos
de condicdo isquémica reversivel no inicio da lesdo. A
albumina modificada pela isquemia (IMA) foi relatada
como marcador capaz de refletir a condicdo isquémica
do miocardio. A porcdo amino-terminal da albumina
plasmatica normalmente tem afinidade com metais
pesados idnicos, como o cobalto e o cobre, e a por¢do
N-terminal ¢ modificada durante a exposicéo a condigao
isquémica, em razdo da producéo de radicais livres e de
espécies reativas ao oxigénio, resultando na geracao
de IMA com baixa afinidade aos metais pesados (LEE
et al., 2007). A mensuracao da IMA é realizada
indiretamente pelo método de ligacdo do cobalto a
albumina, e uma quantidade de cobalto constante reage
com o soro do paciente e se liga a albumina, enquanto
que o cobalto ndo ligado remanescente é mensurado
por espectrofotometria (APARCI et al., 2007; LEE et al.,
2007).

Ha relatos que a IMA aumenta dentro de
alguns minutos apds o inicio da isquemia miocérdica e
gue continua a aumentar por 6 a 12h, sugerindo que
pode ser aplicada efetivamente para a deteccdo de
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condi¢do de isquemia miocardica anterior a necrose
miocérdica (CHRISTENSON et al., 2001). LEE et al.
(2007) demonstraram que a IMA foi suficientemente
sensivel como marcador de triagem capaz de determinar
se pacientes com dor torécica e suspeita de sindromes
coronarianas agudas que necessitavam de terapia
intensiva ou tratamento de emergéncia. Observou-se
gue a sensibilidade foi maior em relagdo aos demais
marcadores cardiacos (mioglobina, CK-MB e cTnT),
provavelmente porque a IMA eleva-se em condigOes
de isquemia anteriores ao desenvolvimento da necrose
tecidual. No entanto, a especificidade foi menor em
relacdo aos demais, pois a IMA ndo reflete somente em
isquemia cardiaca, mas também em outras condigdes
isquémicas, como no cérebro, no trato gastrintestinal e
nos outros érgdos, assim como em outras doengas.
Portanto, sugere-se que a dosagem de IMA deva ser
realizada em paralelo aos marcadores convencionais,
para compensar sua baixa especificidade e distinguir
entre isquemia e necrose miocardica.

CONCLUSOES

Embora os marcadores cardiacos sejam
amplamente utilizados na rotina clinica médica e na
medicina veterinaria em diversos paises, no Brasil, o
uso desses testes € restrito a pesquisas. Apesar do
crescente numero de estudos clinicos e da
padronizagdo dos métodos de dosagem, ainda ha
limitagGes, como disponibilidade e custo elevado das
determinaces para o uso ambulatorial. Espera-se que
esses testes se tornem mais acessives a fim do amplo
uso na rotina clinica veterinaria, tanto para o
diagnostico das cardiopatias, como para o
monitoramento de terapias e estabelecimento de
prognéstico, visando a uma melhor qualidade de vida
dos pacientes.

REFERENCIAS

AKTAS, D.M. et al. Creatine kinase in the dog: a review.
Veterinary Research Communications, v.17, n.5, p.353-
369, 1993.

ALVES DE SOUZA, R.C.; CAMACHO, A.A. Neurohormonal,
hemodynamic, and electrocardiographic evaluations of healthy
dogs receiving long-term administration of doxorubicin.
American Journal of Veterinary Research, v.67, n.8,
p.1319-1325, 2006.

APARCI, M. et al. Prognostic significance of ischemia-modified
albumin in patients with acute coronary syndrome. Coronary
Artery Disease, v.18, n.5, p.367-373, 2007.

ARGIROUDIS, S.A. et al. Observations on the isoenzymes of
creatine kinase in equine serum and tissues. Equine Veterinary
Journal, v.14, n.4, p.317-321, 1982.

BOSWOOD, A. et al. The diagnostic accuracy of different
natriuretic peptides in the investigation of canine disease.
Journal of Small Animal Practice, v.49, n.1, p.26-32, 2008.
Disponivel em: <http://wwwa3.interscience.wiley.com/cgi-bin/
fulltext/119393985/PDFSTART>. Acesso em: 10 mar. 2009.
doi: 10.1111/j.1748-5827.2007.00510.x.

CARDINET Ill, GH. Skeletal muscle function. In: KANEKO,
J.J. et al. Clinical Biochemistry of Domestic Animals.
San Diego: Academic, 1997. p.407-440.

CHAN, C.P.Y. et al. A superior early myocardial infarction
marker. Human heart-type fatty acid-binding protein.
Zeitschrift fur Kardiologie, v.93, n.5, p.388-397, 2004.
Disponivel em: <http://www.springerlink.com/content/
rwn6kdl4gmfpuwd4g/fulltext.pdf>. Acesso em: 24 set. 2007.
doi: 10.1007/s00392-004-0080-6.

CHRISTENSON, R.H. et al. Characteristics of an albumin
cobalt binding test for assessment of acute coronary syndrome
patients: a multicenter study. Clinical Chemistry, v.47, n.3,
p.464-470, 2001. Disponivel em: <http://www.clinchem.org/
cgilreprint/47/3/464>. Acesso em: 24 set. 2007.

COLLINSON, P.O. et al. Measurement of cardiac troponins.
Annals of Clinical Biochemistry, v.38, n.5, p.423-449,
2001.

CONNOLLY, D.J. et al. Circulating natriuretic peptides in cats
with heart disease. Journal of Veterinary Internal Medicine,
v.22, n.1, p.96-105, 2008.

CORNELISSE, C.J. et al. Concentration of cardiac troponin | in
a horse with a ruptured aortic regurgitation jet lesion and
ventricular tachycardia. Journal of the American Veterinary
Medical Association, v.217, n.2, p.231-235, 2000.

DEFRANCESCO, T.C. et al. Prospective clinical evaluation of
serum cardiac troponin T in dogs admitted to a veterinary
teaching hospital. Journal of Veterinary Internal Medicine,
v.16, n.5, p.553-557, 2002.

DIANA, A. et al. Cardiac arrhythmias associated with piroplasmosis
in the horse: a case report. Veterinary Journal, v.174, n.1,
p.193-195, 2007. Disponivel em: <http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_ udi=B6WXN-4K5JBY8-
1& user=972052& rdoc=1& fmt=&_orig=search&_ sort=d& docanch
or=&view=c&_acct=C000049647&_version=1& _urlVers
ion=0&_userid=972052&md5=7f7d300257472d972dbf915c2c3d8d10>.
Acesso em 24 set. 2007.

DINIZ, PPV.P. et al. Cardiac trauma confirmed by cardiac markers
in dogs: two case reports. Arquivos Brasileiros de Medicina
Veterinéria e Zootecnia, v.59, n.1, p.85-89, 2007. Disponivel
em: <http://mww.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
09352007000100015&Ing=pt&nrm=iso&ting=en>. Acesso em: 03
out. 2007. doi: 10.1590/S0102-09352007000100015.

DURANDO, M.M. et al. Acute effects of short duration maximal
exercise on cardiac troponin | in healthy horses. Equine and
Comparative Exercise Physiology, v.3, n.4, p.217-223, 2006.
Disponivel em: <http://journals.cambridge.org/download.php?file=/
ECP/ECP3_04/S1478061506703048a.pdf&code
=d23a50ad976fe2849ea5704c1f57a0b3>. Acesso em: 22 mai
2007. doi: 10.1017/S1478061506703048.



Marcadores cardiacos na medicina veterinéria.

FRANCO, L.G. et al. Assessment of serum enzymatic markers
of cardiomyocytes injury in female dogs submitted to ketamine
S(+), atropin and xylazine association. Acta Cirargica
Brasileira, v.24, n.1, p.36-42, 2009. Disponivel em: <http:/
/www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
86502009000100008&Ing=pt&nrm=iso&ting=en>. Acesso
em: 10 mar. 2009. doi: 10.1590/S0102-86502009000100008.

FREDERICK, S. et al. Cardiac troponins and creatine kinase
content of striated muscle in common laboratory animals. Clinica
Chimica Acta, v.304, n.1-2, p.65-74, 2001. Disponivel em:
<http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6T57-4281031-
8& user=972052& _rdoc=1&_fmt=&_orig=search&_sort=d&
_docanchor=&view=c&_acct=C000049647&_version=1& _urlV
ersion=0& _userid=972052&md5-=
637aadf72d57d11707d4bb93a4eelaa0d>. Acesso em: 10 mar.
2009. doi: 10.1016/S0009-8981(00)00409-5.

FUTTERMAN, L.G.; LAMBERG, L. Novel markers in the
acute coronary syndrome: BNP, IL-6, PAPP-A. American
Journal of Critical Care, v.11, n.2, p.168-172, 2002.
Disponivel em: <http://ajcc.aacnjournals.org/cgi/content/full/
11/2/168>. Acesso em: 24 set. 2007.

GODOY, M.F. et al. Troponina como marcador de injlria
celular miocéardica. Arquivos Brasileiros de Cardiologia,
v.71, n.4, p.629-633, 1998. Disponivel em: <http://
www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0066-
782X1998001000013&Ing=pt&nrm=iso&ting=pt>. Acesso
em: 24 set. 2007. doi: 10.1590/S0066-782X1998001000013.

GUPTA, S.; DE LEMOS, JA. Use and misuse of cardiac troponins in
clinical practice. Progress in Cardiovascular Diseases, v.20,
n.2, p.151-165, 2007. Disponivel em: <http:/Aww.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B75BG-4PJBPNG-
6&_user=972052&_rdoc=1&_fmt=&_orig=search&_so
rt=d&_docanchor=&view=c&_acct=C000049647&
_version=1& _urlVersion=0& _userid=97
2052&md5=ae5f9024a0af1f0a354eae2e0aaadf49>. Acesso em: 24
set 2007. doi: 10.1016/j.pcad.2007.01.002.

HERNDON, W.E. et al. Cardiac troponin | in feline
hypertrophic cardiomyopathy. Journal of Veterinary
Internal Medicine, v.16, n.5, p.558-564, 2002.

HOLBROOK, T.C. et al. Endurance exercise is associated with
increased plasma cardiac troponin | in horses. Equine
Veterinary Journal Supplement, v.36, p.27-31, 2006.

JAFFE, AS. et al. Comparative sensitive of cardiac troponin |
and lactate dehydrogenase isoenzymes for diagnosing acute
myocardial infarction. Clinical Chemistry, v.42, n.11,
p.1770-1776, 1996. Diponivel em: <http://www.clinchem.org/
cgi/reprint/42/11/1770>. Acesso em: 24 set. 2007.

KATRUKHA, A.G. et al. Troponin | is released in bloodstream
of patients with acute myocardial infarction not in free form
but as a complex. Clinical Chemistry, v.43, n.8, p.1379-
1385, 1997. Disponivel em: <http://www.clinchem.org/cgi/
content/full/43/8/1379>. Acesso em: 24 set. 2007.

KRAMER, J.W.; HOFFMANN, W.E. Clinical enzimology. In:
KANEKO, J.J. et al. Clinical biochemistry of domestic
animals. San Diego: Academic, 1997. p.303-325.

LADENSON, J.H. A personal history of markers of myocyte
injury [myocardial infarction]. Clinical Chimica Acta, v.381,
n.1, p.3-8, 2007. Disponivel em: <http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6T57-4N56BV2-
1& _user=972052& _rdoc=1&_fmt=&_orig=search&_sort=d&
_docanchor=&view=c&_acct=C000049647&_ve
rsion=1& _urlVersion=0& _userid=97205
2&md5=f929e5ed5f64cc2b7e8a622c56bal0b4>. Acesso em: 24
set. 2007. doi: 10.1016/j.cca.2007.02.039.

LEE, Y.W. et al. Application of albumin-adjusted ischemia
modified albumin index as an early screening marker for acute
coronary syndrome. Clinical Chimica Acta, v.384, n.1-2,
p.24-27, 2007. Disponivel em: <http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6T57-4NSOKWV-
2&_user=972052&_rdoc=1&_fmt=&_orig=search&_so
rt=d&_docanchor=&view=c&_acct=C000049647&_version
=1& _urlVersion=0&_userid=972052&md5=
e56fcf21261980639f6c72ebecde7823>. Acesso em: 24 set.
2007. doi: 10.1016/j.cca.2007.05.003.

LEONARDI, F. et al. Cardiac troponin | (cTnl) concentration in
an ovine model of myocardial ischemia. Research in Veterinary
Science, v.85, n.1, p.141-144, 2008. Disponivel em: <http://
www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL& _udi=B6WWR-
4R05BW3-2& _user=972052&_rdoc=1&_fmt=&_orig=search
& sort=d&_docanchor=&view=c&_acct=C
000049647& _version=1& _urlVersion=0& _userid=97
2052&md5=50f2a36e410d1chdcac9538e8c4c9c2e>. Acesso em:
13 ago. 2008. doi: 10.1016/j.rvsc.2007.09.010.

LOBETTI, R. et al. Cardiac troponins in canine babesiosis.
Journal of Veterinary Internal Medicine, v.16, n.1, p.63-
68, 2002.

MAACK, T. The broad homeostatic role of natriuretic peptides.
Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia,
v.50, n.2, p.198-207, 2006. Disponivel em: <http://
www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0004-
27302006000200006&Ing=pt&nrm=iso&ting=en>. Acesso
em: 03 out. 2007. doi: 10.1590/S0004-27302006000200006.

MAIR, J. Tissue release of cardiac markers: from physiology
to clinical applications. Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine, v.37, n.11-12, p.1077-1084, 1999. Disponivel
em: <http://www.reference-global.com/doi/abs/10.1515/
CCLM.1999.157>. Acesso em: 18 out. 2007. doi: 10.1515/
CCLM.1999.157.

MICHIMA, L.E.S. Influéncia do exercicio fisico
prolongado sobre a concentracéo sérica de troponina |
cardiaca e sobre a funcéo cardiaca em cavalos de enduro.
2007. 94f. Tese (Doutorado em Clinica Veterinaria) — Curso
de Pds-graduacdo em Medicina Veterinaria, Faculdade de
Medicina Veterinaria e Zootecnia, Universidade de S&o Paulo,
SP.

MION, M.M. et al. Analytical and clinical performance of a fully
automated cardiac multi-markers strategy based on protein biochip
microarray technology. Clinical Biochemistry, v.40, n.16-17,
p.1245-1251, 2007. Disponivel em: <http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6TDD-4PCXGJY-
B& user=972052&_rdoc=1&_fmt=&_orig=search&
_sort=d&_docanchor=&view=c&_acct=C000049647
& version=1&_urlVersion=0& _userid=972052&m
d5=6f344d19a2068df8db739434f6616ab3>. Acesso em: 03 out.
2007. doi: 10.1016/j.clinbiochem.2007.07.018.



Yonezawa et al.

NOSTELL, K.; HAGGSTROM, J. Resting concentrations of
cardiac troponin | in fit horses and effect of racing. Journal of
Veterinary Cardiology, v.10, p.105-109, 2008. Disponivel em:
<http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=MImg&_imagekey=B7RN0-4TY919X-1-
1& cdi=25764& _user=972052&_orig=browse& _coverDate=12/31/
2008&_sk=999899997&view=c&wchp=dGLbVIW-
zSkzk&md5=a875a%a7daabbfdcc2bddad923186fb&ie=/sdarticle.pdf>.
Acesso em: 10 mar. 2009. doi: 10.1016/j.jvc.2008.10.001.

O’BRIEN, PJ. Cardiac troponin is the most effective translational
safety biomarker for myocardial injury in cardiotoxicity. Toxicology,
v.245, p.206-218, 2008. Disponivel em: <http://
www.sciencedirect.com/science?_ob=ArticleURL&_udi=B6TCN-
ARCKKYM-2& _user=972052& _rdoc=1& fmt=&_orig=search&_s
ort=d&_docanchor=&view=c&_acct=C000049647&
_version=1&_urlVersion=0& _userid=972052&m
d5=7ba9d9a2ch533b393beaf498ae26e092>. Acesso em: 10 mar.
2009. doi: 10.1016/j.tox.2007.12.006.

O’BRIEN, P.J. et al. Differential reactivity of cardiac and
skeletal muscle from various species in a cardiac troponin |
immunoassay. Clinical Chemistry, v.43, n.12, p.2333-2338,
1997. Disponivel em: <http://www.clinchem.org/cgi/content/
full/43/12/2333>. Acesso: 24 set. 2007.

OYAMA, M.A. Cardiac blood tests: when, how and why to use
them. In: NORTH AMERICAN VETERINARY CONFERENCE,
2007, Orlando, USA. Proceedings... Orlando: NAVC, 2007.
Online. Disponivel em: <http://www.ivis.org/proceedings/navc/
2007/SAE/058.asp?LA=1>. Acesso em: 07 jan. 2009.

OYAMA, M.A. et al. Clinical utility of serum N-terminal pro-
B-type natriuretic peptide concentration for identifying cadiac
disease in dogs and assessing disease severity. Journal of
American Veterinary Medical Association, v.232, n.10,
p.1496-1503, 2008.

OYAMA, M.A.; SISSON, D.D. Cardiac troponin-I
concentration in dogs with cardiac disease. Journal of
Veterinary Internal Medicine, v.18, n.6, p. 831-839, 2004.

OYAMA, M.A.; SOLTER, P.F. Validation of an immunoassay
for measurement of canine cardiac troponin-1. Journal of
Veterinary Cardiology, v.6, n.2, p.17-24, 2004. Disponivel
em:<http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=MImg&_imagekey=B7RNO0-4J8C7C3-3-
1& cdi=25764& _user=972052&_orig=browse&_coverDate=11/
30/2004& _sk=999939997&view=c&wchp=dGLzVth-
zSKWA&md5=16863h69fh3b4be99e4505b2d8cha5d1&ie=/
sdarticle.pdf>. Acesso em: 24 set. 2007.

PEEK, S.F. et al. Atypical acute monensin toxicosis and delayed
cardiomyopathy in belgian draft horses. Journal of Veterinary
Internal Medicine, v.18, n.5, p.761-764, 2004.

PINO, V.O. et al. Determinacion de los niveles séricos de
enzimas cardiacas em perros adultos com enfermedad
cardiovascular. Revista de Investigaciones Veterinarias
del Peru, v.19, n.2, p.144-147, 2008. Disponivel em: <http:/
/sisbib.unmsm.edu.pe/bVrevistas/veterinaria/v19_n2/pdf/
a06v19n2.pdf>. Acesso em: 10 mar. 20009.

REYNOLDS, C.; OYAMA, M.A. Biomarkers in the diagnosis
of canine heart disease. Veterinary Focus, v.18, n.3, p.2-6,
2008. Disponivel em: <http://www.ivis.org/journals/vetfocus/
18_3/en/1.pdf >. Acesso em: 07 jan. 2009.

RICCHIUTI, V. et al. Cardiac troponin | and T alterations in
dog hearts with myocardial infarction: correlation with infarct
size. American Journal of Clinical Pathology, v.110, n.2,
p.241-247, 1998.

RICHARDS, A.M. Natriuretic peptides. Update on peptide
release, bioactivity, and clinical use. Hypertension, v.50, n.1,
p.25-30, 2007. Disponivel em: <http://hyper.ahajournals.org/
cgi/reprint/50/1/25>. Acesso em: 24 set. 2007. doi: 10.1161/
HYPERTENSIONAHA.106.069153.

RUZGAR, O. et al. The use of human heart-type fatty acid-
binding protein as an early diagnostic biochemical marker of
myocardial necrosis in patients with acute coronary syndrome,
and its comparison with troponin T and creatine kinase-
myocardial band. Heart and Vessels, v.21, n.5, p.309-314,
2006. Disponivel em: <http://www.springerlink.com/content/
g414321744715688/fulltext.pdf>. Acesso em: 24 set. 2007.
doi: 10.1007/s00380-006-0908-2.

SANTOS, A.L.F. Dosagem sérica da enzima
creatinafosfoquinase-isoenzima MB (CK-MB) de caes
eletrocardiograficamente normais e naqueles com
desniveis (infra e supra) do segmento ST, por meio de
ensaio imunométrico por quimioluminescéncia. 2005.
61f. Dissertacdo (Mestrado em Clinica Veterinaria) Curso de
Pds-graduacdo em Medicina Veterinaria, Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia, Universidade de Séo Paulo, SP.

SCHELLENBERG, S. et al. Analytical validation of commercial
immunoassays for the measurement of cardiovascular peptides in the
dog. Veterinary Journal, v.178, p.85-90, 2008. Disponivel em:
<http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6WXN-4PGH4KF-
1& user=972052&_rdoc=1&_fmt=&_orig=search
& _sort=d&_docanchor=&view=c&_acct=C0000
49647& _version=1& _urlVersion=0& _userid=
972052&md5=67551de4eb1d4b8133f50e7dc2f2e0cc>. Acesso em:
10 mar. 2007. doi: 10.1016/j.tvjl.2007.07.002.

SCHOBER, K.E. et al. Noninvasive assessment of myocardial cell
injury in dogs with suspected cardiac contusion. Journal of
Veterinary Cardiology, v.1, n.2, p.17-25, 1999. Disponivel em:
<http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=MImg&_imagekey=B7RNO0-4J8C7C5-3-
1&_cdi=25764& _user=972052&_orig=browse& _coverDate=12/31/
1999&_sk=999989997&view=c&wchp=dGLbVIz-
zSkWz&md5=85ab20b5986fdelfcd69b98ch6615ad6&ie=/
sdarticle.pdf>. Acesso em: 10 mar. 2007.

SCHOBER, K.E. et al. Serum cardiac troponin | and cardiac
troponin T concentrations in dogs with gastric dilatation-
volvulus. Journal of the American Veterinary Medical
Association, v.221, n.3, p.381-388, 2002.

SCHWARZWALD, C.C. et al. High cardiac troponin | serum
concentration in a horse with multiform ventricular tachycardia
and myocardial necrosis. Journal of Veterinary Internal
Medicine, v.17, n.3, p.364-368, 2003.

SHI, Q. et al. Degradation of cardiac troponin in serum
complicates comparisons of cardiac troponin | assays. Clinical
Chemistry, v.45, n.7, p.1018-1025, 1999. Disponivel em:
<http://www.clinchem.org/cgi/content/full/45/7/1018>. Acesso
em: 24 set. 2007.



Marcadores cardiacos na medicina veterinéria.

SHINDE, S.B. et al. Relevant cardiac biochemical markers.
Bombay Hospital Journal, v.46, n.4, 2004. Disponivel em:
<http://www.bhj.org/journal/2004_4604_oct/oct%202004/htm/
reveiw_articles_relevant.htm>. Acesso em 24 set. 2007.

SISSON, D. Biochemical markers of cardiac dysfunction. In:
WORLD SMALL ANIMAL VETERINARY ASSOCIATION
CONGRESS, 27., 2002, Granada, Spain. Proceedings... Granada:
WSAVA, 2002. Disponivel em: <http://www.vin.com/proceedings/
Proceedings.pIx?CID=WSAVA2002&PID=2531&Category=408>.
Acesso em 31 mar. 2006.

SISSON, D. Neuroendocrine evaluation of cardiac disease.
Veterinary Clinics of North America. Small Animal
Practice, v.34, n.5, p.1105-1126, 2004.

SLACK, J.A. et al. Biochemical markers of cardiac injury in
normal, surviving septic, or nonsurviving septic neonatal foals.
Journal of Veterinary Internal Medicine, v.19, n.4, p.577-
580, 2005.

SOLTER, P.F. Clinical biomarkers of cardiac injury and disease.
In: ACVP/ASVCP CONCURRENT ANNUAL MEETINGS,
2007, Savannah, USA. Proceedings... Savannah: ACVP/

ASVCP, 2007. Disponivel em: <http://wwwv.ivis.org/proceedings/
acvp/2007/solter.pdf?LA=1>. Acesso em 19 fev. 2008.

SOLTER, P.F. et al. Canine heterophilic antibodies as a source
of false-positive B-type natriuretic peptide sandwich ELISA
results. Veterinary Clinical Pathology, v.37, n.1, p.86-95,
2008.

TARNOW, I. et al. Predictive value of natriuretic peptides in dogs
with mitral valve disease. Veterinary Journal, v.180, p.195-
2001, 2009. Disponivel em: <http://www.sciencedirect.com/
science?_ob=ArticleURL&_udi=B6WXN-4T41PMN-
1& _user=972052& _rdoc=1&_fmt=&_orig=search&_sort=d&
_docanchor=&view=c&_acct=C000049647
& _version=1&_urlVersion=0&_userid=972052
&md5=f7e461195a97680601e09ba70dad4d6a>. Acesso em: 10
mar. 2009. doi: 10.1016/j.tvjl.2007.12.026

YONEZAWA, L.A. Malondialdeido, troponina | cardiaca e
eletrocardiografia em equinos da raca Puro Sangue Arabe
submetidos ao exercicio e & suplementagdo com vitamina
E (dl-alfa-tocoferol). 2008. 51f. Dissertagdo (Mestrado em
Clinica Veterinaria) — Curso de P6s-graduagdo em Medicina
Veterinéria, Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia,
Universidade Estadual Paulista, Campus de Botucatu, SP.



