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Resumo

O exercicio fisico vem sendo evidenciado, pois proporciona significativos beneficios para a
saude, porém a realizacdo sem orientacdo pode aumentar a suscetibilidade a lesdes.
Recentemente, pesquisadores tém avaliado diferentes tipos de marcadores bioquimicos a fim
de compreender os mecanismos envolvidos no desencadeamento de uma lesdo
musculoesquelética. Por esse motivo, faz-se necessario revisar a utilizagdo de marcadores
bioguimicos como instrumentos no diagnostico da lesdo, a fim de reconhecer quais sdo 0s
marcadores mais utilizados atualmente. O levantamento bibliografico foi realizado nos bancos
de dados Lilacs, Medline, Pubmed e Scielo. Os critérios de inclusdo foram artigos que
relatavam a utilizacdo de marcadores bioquimicos para diagnosticar lesdes, idiomas inglés e
portugués, anos de publicacdo de 2007 a 2013. Apds a busca, foram selecionados 16 estudos
para a andlise. E possivel concluir que o marcador mais utilizado é a Creatina Kinase (CK) e
seu comportamento pode variar em diversos fatores, porém associacdo de biomarcadores
demonstra ser mais eficiente. Por fim os marcadores bioquimicos séo utilizados principalmente
para a area desportiva, pois permitem diagnéstico precoce.
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Abstract

Physical exercise has been evidenced once it provides meaningful health benefits; however, its
performance without orientation may increase the susceptibility to lesions. Recently,
researchers have evaluated different types of biochemical markers to understand the
mechanisms involved in the onset of a musculoskeletal injury. For this reason, it is necessary to
review the use of biochemical markers as a tool in the diagnosis of lesions in order to recognize
which are the most widely used. The literature survey was conducted in Lilacs, Medline,
Pubmed and Scielo databases. The inclusion criteria were articles that reported the use of
biochemical markers for diagnosing injuries, in English and Portuguese languages, publishing
from 2007 to 2013. After the research, 16 studies were selected for the analysis. It is possible to
conclude that the most widely used marker is the Creatine Kinase (CK) and its behavior can
vary in many factors, but the association of biomarkers was more efficient. Finally, the
biochemical markers are used primarily for the sports area as they allow early diagnosis.
Key-words: physical exercise, muscle injury, biomarkers.

Introducao

Cada vez mais se fala sobre qualidade de vida e, por conseguinte, a atividade fisica
vem sendo evidenciada, pois proporciona significativos beneficios para a saude [1]. Segundo
um estudo do IBGE de 2008 [2], 41,4 milhdes de pessoas, de 14 anos ou mais de idade,
praticaram exercicio fisico no Brasil nos 3 meses anteriores ao estudo. A frequente realizacdo
de exercicios fisicos de alta intensidade ou exaustivos pode aumentar a suscetibilidade a
lesBes, promover a fadiga e overtraining [3]. Lesdes musculares, segundo Jarvinen [4], ocorrem
principalmente nos esportes, sua frequéncia varia de 10% a 55% de todos os danos
musculares, podendo ser causadas por contuséo, estiramento ou laceracao.
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Por esse motivo, fazem-se necessarios o diagndstico precoce e a orientacdo adequada
de possiveis danos musculares. A prescricdo do exercicio e treinamento envolve varios fatores
incluindo a necessidade da avaliacdo da intensidade do treino por profissionais da area [3].

Atualmente, pesquisadores tém avaliado diferentes tipos de marcadores bioquimicos a
fim de compreender os mecanismos envolvidos no desencadeamento de uma leséo
musculoesquelética. Dentre os objetivos destes estudos, pode ser mencionada a prevenc¢éo ou
a diminuicdo da interrupgéo do treinamento fisico, de forma a melhorar a qualidade de vida e
desempenho. O diagnéstico da lesdo muscular por biomarcadores, afirma Lisbda [5], permite
resultados precoces comparado com os exames de imagem por fazer um rastreamento
generalizado no organismo, podendo indicar possiveis lesées.

Dentre esses marcadores, podem ser citados os valores séricos de determinadas
enzimas, tais como a creatine kinase (CK), a lactato desidrogenase (LDH), mioblobulina (MB),
fragmentos da cadeia pesada de miosina, troponina-l, Alanina Aminotransferase (ALT),
aldolase, anidrase carbbnica e Aspartato Aminotransferase (AST). Brancaccio et al. [6]
postulam que estas enzimas sdo utilizadas como marcadoras de dano musculotendineo por
serem citoplasmaticas e impermeaveis a membrana plasmatica, apresentando aumento de
seus valores séricos. Niveis aumentados dessas moléculas no liquido extracelular podem
indicar uma alteracdo da permeabilidade da membrana ou rompimento desta, sendo provocada
pelo exercicio fisico [3].

Este estudo tem por objetivo revisar a utilizacdo de marcadores bioguimicos como
instrumentos no diagnoéstico da lesdo, a fim de reconhecer quais sédo 0os marcadores mais
utilizados atualmente, para facilitar o diagnéstico e consequentemente auxiliar no tratamento da
lesdo muscular.

Material e métodos

Trata-se de um trabalho observacional do tipo bibliografico, cuja metodologia apoia-se
na leitura exploratéria e seletiva de material referente aos marcadores bioquimicos utilizados
no diagnoéstico de lesdo muscular. Os descritores para toda a pesquisa bibliografica foram:
lesdo muscular, marcadores bioquimicos e seus correspondentes em inglés.

O levantamento bibliografico foi realizado nos bancos de dados Lilacs, Medline,
Pubmed e Scielo. Os critérios de incluséo utilizados para o desenvolvimento deste trabalho
foram artigos que relatavam a utilizacdo de marcadores bioquimicos para diagndstico lesao,
idiomas inglés e portugués, anos de publicacdo de 2007 a 2013.

Apbs a pesquisa, foram encontrados 32 artigos relacionados com o tema pesquisado,
destes 18 artigos foram excluidos da pesquisa por ndo se enquadrarem nos critérios de
inclusdo, ou seja, ndo contemplar os principais topicos abordados neste estudo como a
utilizacdo de marcadores bioquimicos para diagndstico de lesdo muscular e foram publicados
anterior a 2007, restando14 estudos, os quais foram descritos ao longo deste trabalho.

Resultados

No que diz respeito a Ck foram encontrados 5 estudos, listados nas tabelas | e Il, os
quais foram divididos para melhor compreensdo em colunas autor e ano, objetivo, método e
resultado.
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Tabela | — Estudos que utilizaram Creatina Kinase (CK) como marcador bioquimico na leséo.

Autor Objetivo Método Resultado

Souza et al. [7] Avaliar os niveis Amostra foi composta  Aumento significativo
séricos de por seis atletas. nos niveis de CK
marcadores de danos Foram coletadas imediatamente apds
musculares em amostras sanguineas o término dos jogos 1
atletas apds jogo de  dos atletas 30 e 2 quando
futebol de saldo minutos antes do comparados aos

jogo, imediatamente  valores pré-jogo.
apds ojogo 1 (pds- Nenhuma diferenca
jogo1)e ) significativa foi
imediatamente apos  observada

0 segundo jogo (pds- comparando 0s
jogo 2), que foi valores de CK entre
realizado 24 horas jogo 1 e o0jogo 2
apos ojogo 1.

Coelho et al. [8] Analisar a dnéticada Participaram 17 Valores da
concentracdo atletas profissionais  concentracdo
plasmaticade CK em de futebol os quais plasmatica de CK
umatemporada foram monitorados foram maiores em
competitiva de durante trés meses todas as pds-jogo em
futebol durante o comparacao coma

campeonato nacional
A concentragdo
plasmatica da CK foi
mensurada antes da
pré-temporada e em
quatro momentos
apos 0s jogos (pds-1
(12-20h), pés-2 (36-
48h), pds-3 (60-65h)
e pds<4 (90-110h).

fase pré, Pos-2 foi
menor que pds-1e
maior que pos-3 e 4.
Pds-3 e Pds-4 foram
semelhantes.

Machado e
Coertjens [9]

Revisar na literatura
0S mecanismos
envolvidos na lesdo
em praticantes de
Kitesurfing e o papel
desempenhado pela
CK como marcadora
de lesdo esportiva.

Revisdo namativaa
partir de buscas
feitas nos idiomas
inglés, portugués e
alemdo, em bases de
dados com a
combinacao das
palavras-chave
sports, kitesurfing,
eccentric exercise,
lesion, injury e
creatine kinase.

Os niveis sanguineos
da CK bemcomo
seu comportamento
ao longo dotempo,
podemvariar em
funcdo do tipo e da
intensidade do
exercicio realizado.




Tabela Il - Estudos que utilizaram Creatina Kinase (CK) como marcador bioquimico na lesao.
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Autor Objetivo Método Resultado
César et al. [10] Verificar as Participaram do Observou-se no
modificacbes séricas  estudo 16 grupo experimental

de CK, 24h apds a
realizacao de uma
rotina de
alongamentos
submaximos e dos
testes maximos de
flexibilidade estatica
e de umarepeticio
maxima (1RM).

estudantes, os quais
foram divididos em
dois grupos, o
experimental que
realizou a série de
alongamentos, testes
maximos de
flexionamento
estatico em semanas
distintas e o grupo
controle que ndo
realizou nenhuma
intervenc 3o fisica
durante o periodo de
coletas. Foram feitas
coletas de basal, pré-
flexionamento
estatico e uma coleta
24h apos essarotina
no experimental. O
mesmo padrao foi
adotado para o teste
de forca maxima e
para rotina de
alongamentos. O
grupo controle
realizou duas coletas
de sangue: uma
coleta basal e outra
24h apos coleta
basal, semnenhuma
intervencdo fisica
entre elas.

que ndoforam
encontrados
aumentos
significativos nos
valores de CK 24h
apos os exercicios de
alongamento (sub-
maximo) e pds rotina
de flexionamento
estatico. No entanto,
observou-se um
aumento significativo
deste marcador 24h
pds-teste de 1-RM.
O grupo controle ndo
apresentou
diferencas
estatisticamente
significativas.

Mougios[11]

Prodwzir valores de
referéncia para CK
em atletas, ja que a
concentracio de soro
de CK é amplamente
usada comoum
indice de danos
musculares da fibra
no esporte e
exercicio.

O nivel de CK foi
determinado em
amostras de soro de
483 atletas do sexo
masculino e 245
atletas do sexo
feminino, as quais
foram obtidas
durante o periodo de
treinamento e
competicdo. Foi
utilizado um grupo
controle de nao
atletas A
monitorizac3o foi
feita por meio da
medicao bioquimica
ao longo de 10 anos.

Atletas do sexo
masculino tiveram
maiores
concentractes de
CK, sequidos por
atletas femininos e
masculinos nao
atletas. Comparando
0S géneros, o
masculino obteve
maiores
concentracBes e 0s
atletas obtiveram
maiores indices.

J& a estudos referentes & combinacdo de biomarcadores foram encontrados 7, listados
nas tabelas 3, 4 e 5, igualmente divididos em colunas autor e ano, objetivo, método e resultado.
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Tabela Ill — Estudos que utilizaram combinacéo de biomarcadores para diagndstico de lesdo
muscular.
Autor Objetivo Método Resultado

Siqueira etal. [12]

Morales et al. [13]

Analisar as alteractes
bioquimicas agudas
em atletas submetidos
auma prova de meia
maratona.

Andlise dos efeitos
bioquimicos da |
creatinina, Acido Urico
(AU), CK e da Taxade
Filtracdo Glomerular
(TFG) provocados por
uma prova de corrida
de “rua” de 6 Km.

Foramincluidos no
estudo 20 maratonistas
profissionais do sexo
masculine, os quais
realizaram a prova de
meia maratona 21km num
tempo médio de 70
minutos. As amostras de
sangue foram coletadas

15 minutos antes do
aquecimento para a
corrida e 15 minutos apds
seu término

Participaram 15 atletas
masculinos separados em
trés grupos, o grupo 1 dos
melhores Tempos
(G1IMT), 0 2 dos tempos
Intermedidrios (G2TI) e 0
terceiro dos Piores
Tempos (G3PT). Foram
coletadas amostras de
sangue 30 min antes e
imediatamente apds a
corrida.

Aumento significativo
na concentracdo sérica
de CK total e fractes
MM e MB.

Aumentos significativos
intergrupos nas
atividades séricas de
creatina em

GIMT, G2Tl e G3PT
respectivamente, em
AU, CK e TFG ndo
houve diferenca
significativa.

Figueredo et al. [14]

Avaliar os niveis
plasmaticos dos de CK
lactato desidrogenase
e mioglobina, em
atletas

profissionais de
voleibol apds
exercidos musculares
anaerdbicos, com e
semuso de meia
elastica.

Dez jogadoras de
voleibol. As coletas foram
feitas emtrés momentos
MO inicio da manh3, com
as atletas emrepouso
semuso de meia elastica:
M1, inicio da manh3,
apos a realizacdo de
atividade fisica comuso
de meia elastica; M2, sete
dias

depois, apos arealizacdo
dos mesmos exerdcios,
porém sem uso de meia
elastica. Aplicou-se a
escala de Borg apés cada
série de atividade fisica
para

avaliacdo do esforco.

Houve diferencas
edatisticamente
significativas entre M1
e M2 para osvalores
de CK e lactato
desidrogenase, mas
ndo para os valores de
mioglobina. N3o houve
diferenca estatistica
significante entre os
escores na escala de
Borg.
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Tabela IV — Estudos que utilizaram combinacdo de biomarcadores para diagnéstico de lesdo

muscular.

Artigo Objetivo Método Resultado

Mannrich[15] Mensurar as Foram avaliados 11 Osvalores
concentragies atletas do sexo enzimaticos e
séricas de masculino, divididos minerais encontrados
marcadores em dois grupos, o nos periodos
bioquimicos delesdo  primeiro com analisados
musculoesqueléticae  concentraces demostraram
o0 estado psicoldgico  séricas normais e o variagoes
de atletas segundo que havia significativas

profissionais de
futebol de uma
equipe de futebol da
primeira divisdo.

acima da
normalidade. As
coletas ocorreram ao
longo do macrociclo
anual de treinos e
jogos, sempre antes
dostreinos no
periodo matutino em
seis periodos
distintos de
treinamento (pré-
temporada, PT,
periodo competitivo
1, C1, periodo
competitivo 2,
periodo competitivo
comintervalo de 72h
apds auttima
atividade, periodo
competitivo, C3 e
periodo competitivo
C4). Foram
analisadas as
concentracdes de
CK, LDH, AST, ALT,
Magnésio (Mg) e

comparados coma
PT em ambos 0s
grupos. A AST, CK e
a LDH demonstram
uma grande
sensibilidade ao
aumento de risco de
lesdo para o grupo 1
e 2, apresentando
aumentos
progressivos e
simuftdneos para os
periodos analisados.
No grupo 1 0 maior
periodo de
incidéncias de lestes
foiem C4, ja no
grupo 2em C1. A
ALT, Cae Mgn3o
s30 bons marcadores
de les3o.

Calcio (Ca).

Foschini et al. [1] Investigar através de  Revisdo de literatura  Substancias que nao
revisao as relacdes de periddicos tém a capacidade de
do exercicio fisico nacionais e atravessar a barreira
com o dano muscular  internacionais. da membrana
e dor muscular de sarcoplasmética,
inicio como CK, LDH,
tardio (DMIT), MHC, troponina-l e
considerando os micglobing,
marcadores CK, extravasampara o
LDH, fragmentos da meio extracelular
cadeia pesada de apds o dano

miosina, troponina-l e
mioglobina.

nas estruturas
musculares, tornando
0 aumento da
concentracao sérica
dessas substancias
potentes
marcadoroes
indiretos de dano
muscular.




Tabela V — Estudos que utilizaram combinacdo de biomarcadores para diagnostico de lesdo
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muscular.
Autor Objetivo Método Resultado
Lisboa [5] Revisar a utilizacao Revis3do bibliografica  Atualmente o

de marcadores
bioquimicos como
indicadores de les3o
fadiga devido a
sobrecarga de
treinamento.

nas bases de dados
Scielo e Pubmed
usando as sequintes
palavras chaves:
fatigue, biochemical
markers, biomarkers,
overtraining, muscle
damage, high
performance sports e
exercise.

marcador bioquimico
mais utizado é a CK,
entretanto uma
combinacao de
biomarcadores pode
proporcionar uma
melhor avaliacio do
quadro de dano
muscular existente
de que o uso de um
(inico marcador.

Ascensao et al. [16]

Avaliar os efeitos de
uma tnica sess3o de
imersdo em agua fria
e imersao em agua
termoneutra em
disfuncao muscular e
danos em jogadores
de futebol

Participaram do
estudo 20 jogadores
de futebol do sexo
masculino. Os
jogadores foram
divididos em dois
arupos, um com
tratamento com agua
fria e outro com
tratamento em dgua
termoneutra. A lesao
muscular (creatina
quinase, mioglobina),
inflamacao (proteina
C-reativa), funcdo
neuromuscular (salto
e capacidade de
sprint e forca
isométrica maxima
do quadriceps), e de
inicio tardio muscular
dor foram avaliados
antes, apds 30
minutos do fim, 24h e
48h.

Apos a partida, os
jogadores de ambos
0S grupos
apresentaram
aumento da atividade
da creatina quinase
plasmatica (30 min,
24 h 48h) a
mioglobina (30 min) e
C-reativa de proteina
(30 min, 24 h), as
concentractes. No
entanto, ndo foram
observadas
alteracbes
diferenciais entre a
agua termoneutra e
fria grupos de
imersdo em agua da
creatina-quinase (30
min, 24 h, 48 h),
mioglobina (30 min),
a proteina C-reactiva
(30 min, 24 h, 48 h),
a forca de quadriceps
(24 h) e quadriceps
(24 h), panturrilha (24
h) e adutor (30 min)
dor muscular de
inicio tardio.

Por ndo se enquadrarem nos critérios de divisdo das tabelas acima, dois outros
estudos serdo discorridos a seguir. Brancaccio et al. [17], revisando biomarcadores de lesédo
muscular, afirmam que os niveis séricos de enzimas do musculo esquelético ou proteinas sao
marcadores do estado funcional do tecido muscular, que variam amplamente em ambas as
condicbes patologicas e fisiolégicas. Discorrem ainda que Creatina gKnase, lactato
desidrogenase, aldolase, mioglobina, troponina, aspartato aminotransferase, e anidrase
carbdnica sdo os marcadores séricos mais Uteis de lesdo muscular, mas a apoptose em
tecidos musculares subsequentes para o0 exercicio extenuante também pode ser
desencadeada por aumento do estresse oxidativo, recomendando-se a utilizacdo de mais de
um para fornecer uma melhor estimativa de estresse muscular.

Segundo revisdo de literatura sobre CK realizada por Brancaccio et al. [6], os niveis
totais desta enzima dependem da idade, género, raga, massa muscular, atividade fisica e
condicdo climatica. Os autores afirmam ainda que altos niveis de CK em individuos
aparentemente saudaveis podem estar correlacionados com o treinamento fisico status, como
eles dependem de danos do sarcoméro, como exercicio extenuante que leva danos as células
musculares esqueléticas resultando em aumento da CK total no soro. O pico de CK é maior em
exercicios que utilizam contracdes excéntricas e 24 h apés a sesséo de exercicio.
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Discusséo

As contracBes geram tensdes na fibra muscular, podendo levar a micro rupturas no
sarcolema e lamina basal, os quais constituem a lesdo muscular. A fase excéntrica se
comparada a concéntrica proporciona maior quantidade de micro lesées musculares e também
€ nesse tipo de contracdo que a formagdo de radicais livres é maior [5]. Cruzat et al. [3]
acrescenta ainda que o dano muscular em exercicios excéntricos é decorrente da ruptura de
tecidos conectivos ligados a miofibrilas adjacentes, podendo ser componentes da célula
muscular, da lamina basal adjacente, da membrana plasmatica muscular, do sarcémero, do
reticulo plasmatico, ou ainda de uma combinacao desses.

Para o diagnéstico precoce de dano muscular os marcadores bioquimicos sao
amplamente utilizados, pois permitem um rastreamento generalizado do organismo, sendo a
area desportiva a mais evidenciada [5,18].

O biomarcador mais utilizado para diagnéstico de leséo é a Creatina Kinase, pois é o
marcador que mais apresenta variacfes pré e pés-exercicio, sobretudo apés o exercicio de
forca ou outros exercicios que exijam acgdes excéntricas [1;20]. Também segundo Foschini et al.
[1] pela facilidade de coleta e, sobretudo, pelo baixo custo quando comparado aos métodos
diretos. Porém a associagdo dele com outro marcador tem se mostrado mais eficiente, pelo
fato que minimiza as limitacdes desse biomarcador. Contudo, para o rastreamento de lesdes
localizadas os métodos de diretos/imagens sdo mais fidedignos [21].

A andlise de creatina kinase é realizada através de coleta sanguinea antes e depois de
um treino especifico e o indice de CK muda de acordo com diferentes protocolos, intensidade e
variacdes fisiologicas, como género, idade, massa muscular, condicdo climética, tipo de
exercicio realizado e etnia [1,9]. Brancaccio et al. [17] afirmam que os diferentes niveis de CK
estdo relacionados com a massa corporal, atividade fisica e com niveis de repouso apos
treinamento. Os autores ainda sugerem que estudo de CK na medicina desportiva permite a
obten¢do de informacdo sobre o estado do musculo e os altos niveis de CK em individuos
aparentemente saudaveis pode ser correlacionado com treinamento fisico extenuante.

Seu maior pico varia entre 24 h e 72 h ap6s a realizacdo do exercicio, porém ja pode
ser percebido o aumento imediatamente apds a realizacdo da atividade. Segundo Cruzat et al.
[3], isto ocorre devido a lesdo tornar-se mais extensiva durante este periodo. Machado e
Coertjens [10] afirmam ainda que a intensidade que o esporte esta sendo praticado ira
influenciar no grau de elevagdo e na duracdo em que esses marcadores permanecerdo na
corrente sanguinea.

Os esportes mais utilizados para as analises sdo o futebol e maratona, no primeiro Ck
apresenta pico maior imediatamente apds, 24 h, 48 h e 72 h depois do jogo [7,8,15,16]. Em
maratonas o nivel maior de CK pode ser visto 15min apés a prova e até 72 h depois [12,13].

Conclusao

Dessa forma, € possivel concluir que o marcador mais utilizado é a Ck, porém
associacdo de biomarcadores demonstra ser mais eficiente. O comportamento da Ck pode
variar ao longo do tempo, tipo de contracdo muscular, intensidade e tipo de exercicio
executado, condi¢des climaticas, raca e género. Os marcadores bioquimicos sdo utilizados
principalmente para a area desportiva, pois permitem diagnéstico precoce, porém métodos de
imagens apresentam resultados mais fidedignos se utilizados para analise regional.
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