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CK NAC Liquiform

INDICAÇÃO MÉDICA DO EXAME

A determinação da creatina quinase (CK) em amostras de sangue é útil na abordagem laboratorial do infarto agudo do miocárdio e de doenças musculares esqueléticas. 

PRINCÍPIO

A creatina quinase total é determinada de acordo com as seguintes reações:




       CK
Creatina Fosfato + ADP


Creatina + ATP



     HK
ATP + Glicose 

          ADP + Glicose-6-Fosfato




     G-6-PDH
Glicose-6-Fosfato + NADP
           6-PG + NADPH

A CK catalisa a desfosforilação da creatina fosfato para produzir adenosina trifosfato (ATP), a qual reage com a glicose na presença da hexoquinase (HK) formando glicose-6-fosfato. A glicose-6-fosfato na presença de glicose-6-fosfato desidrogenase (G-6-PDH) é oxidada a fosfogluconato(6-PG) e reduz o NADP a NADPH. A velocidade de incremento na absorbância em 340 nm é proporcional à atividade da CK na amostra.

AMOSTRA

Preparo do paciente

Evitar exercícios físicos antes da coleta do material.

Tipos de amostra

Usar soro ou plasma colhido em EDTA ou Heparina. 

Armazenamento e estabilidade da amostra

Evitar exposição à luz solar intensa. A atividade enzimática é estável por 24 horas entre 15 – 25 ºC e por 7 dias entre 2 – 8 ºC. 

Volume mínimo

(Definir o volume mínimo a ser encaminhado para análise)

Volume ideal

(Definir o volume ideal a ser encaminhado para análise)

Critérios para rejeição da amostra

Presença de hemólise.

Fazer referência ao manual ou POP de colheita, separação e distribuição de material.

PRODUTO UTILIZADO

CK-NAC Liquiform, Catálogo 117-2/30

ANVISA - 10009010019

Labtest Diagnóstica

Av. Paulo Ferreira da Costa, 600

Lagoa Santa, MG, 33400-000

Reagente 1: Armazenar entre 2 – 8 ºC.

Reagente 2: Armazenar entre 2 – 8 ºC.

Calibrador: Armazenar entre 2 – 8 °C.

Preparo do Reagente de Trabalho: 
Misturar 4 volumes do Reagente 1 e 1 (um) volume do Reagente 2. O Reagente de Trabalho é estável 14 dias entre 2 - 8 °C e 24 horas entre 15 - 25 °C, mantido em recipiente fechado, quando não houver contaminação química ou microbiana.

Para preparar o volume de reagente necessário para realizar um teste, misturar 0,8 mL do Reagente 1 e 0,2 mL do Reagente 2.

Identificar o frasco como Reagente de Trabalho e data da preparação.

Reconstituição do Calibrador: Remover o selo de alumínio e retirar cuidadosamente a tampa de borracha. Utilizando uma pipeta volumétrica calibrada, adicionar ao frasco do calibrador o volume de água tipo II indicado no rótulo. Recolocar a tampa de borracha, deixar em repouso durante 10 minutos e homogeneizar suavemente por inversão. 

Antes de utilizar, homogeneizar suavemente e retirar a quantidade necessária para uso. Tampar imediatamente e armazenar entre 2 a 8 °C. Após a reconstituição o calibrador é estável 30 dias se armazenado entre 2 a 8 °C, bem vedado e protegido da luz.
Para armazenamento por período superior a 30 dias sugerimos, após reconstituição, separar o calibrador em alíquotas e armazenar em temperatura inferior a 10 °C negativos por até 90 dias em recipiente hermeticamente fechado, protegido da luz. Para evitar evaporação do material durante o período de armazenamento é fundamental utilizar frascos adequados para congelamento (criotubos). As alíquotas do calibrador devem ser descongeladas somente uma vez. 

Ver no rótulo do frasco, o valor assinalado da atividade enzimática.

Precauções e cuidados especiais

1. Os cuidados habituais de segurança devem ser aplicados na manipulação do reagente. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.

2. Os reagentes não abertos, quando armazenados nas condições indicadas são estáveis até a data de expiração impressa no rótulo. Durante o manuseio, os reagentes estão sujeitos à contaminação de natureza química e microbiana que podem provocar redução da estabilidade. O laboratório deve estabelecer a estabilidade em suas condições operacionais.
3. Os reagentes contêm azida sódica, que é tóxica. Deve-se tomar cuidado para evitar a ingestão e, no caso de contato com os olhos, lavá-los imediatamente com grande quantidade de água e procurar auxílio médico. A azida pode formar compostos altamente explosivos com tubulações de chumbo e cobre. Utilizar grandes volumes de água para descartar o reagente. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.

EQUIPAMENTOS 

Procedimento manual

Fotômetro com cubeta termostatizada, capaz de medir com exatidão a absorbância em 340 nm.

Pipetas para medir amostras e reagente.

Cronômetro.

Procedimento alternativo

Indicar o equipamento alternativo e os procedimentos para medição dos ensaios. Enumerar as diferenças esperadas quando procedimentos manuais substituem procedimentos automatizados.

CONTROLE DA QUALIDADE

Materiais

Identificar os materiais para controle interno e externo da qualidade (fabricante, número de catálogo), instruções de preparo e frequência da utilização dos mesmos.

Limites de tolerância

Descrever o procedimento para definição dos limites de tolerância, o sistema adotado para utilização do mapa de Levey-Jennings e das regras de controle e as providências a serem tomadas diante de valores que ultrapassem tais limites. Fazer referência ao manual ou POP para a utilização dos materiais de controle.

Verificação de novo lote de controles e/ou reagentes

Descrever o procedimento de verificação de novos lotes de controles e de reagentes.

Gerenciamento dos dados 

Definir como os dados relativos ao controle da qualidade são arquivados e gerenciados.

Fazer referência ao manual ou POP de garantia da qualidade.

PROCEDIMENTO

Procedimento manual

Condições de Reação: comprimento de Onda: 340 ( 2 nm, cubeta termostatizada a 37 ( 0,2 ºC.
1- Em um tubo contendo 1,0 mL do Reagente de Trabalho, adicionar 0,02 mL de Amostra ou Calibrador, homogeneizar e transferir imediatamente para a cubeta termostatizada a 37 (C. Esperar 2 minutos.

2- Registrar a absorbância inicial (A1) e disparar simultaneamente o cronômetro. Após 2 minutos registrar a absorbância (A2).

Precauções e cuidados especiais

1. Para manusear e descartar reagentes e material biológico, aplicar as normas estabelecidas de segurança. Fazer referência ao manual ou POP de segurança.
2. A limpeza e secagem adequadas do material são fatores fundamentais para a estabilidade dos reagentes e obtenção de resultados corretos. Fazer referência ao manual ou POP de limpeza e verificação da qualidade da limpeza dos materiais.
3. A água utilizada no laboratório deve ter a qualidade adequada a cada aplicação. Assim, para preparar reagentes e usar nas medições, deve ter resistividade (1 megaohm ou condutividade (1 microsiemens e concentração de silicatos (0,1 mg/L (água tipo II). Para o enxágüe da vidraria a água pode ser do tipo III, com resistividade (0,1 megaohms ou condutividade (10 microsiemens. No enxágüe final utilizar água tipo II. Quando a coluna deionizadora está com sua capacidade saturada ocorre a produção de água alcalina com liberação de vários íons, silicatos e substâncias com grande poder de oxidação ou redução que deterioram os reagentes em poucos dias ou mesmo horas, alterando os resultados de modo imprevisível. Assim, é fundamental estabelecer um programa de controle da qualidade da água. Fazer referência ao manual ou POP de água reagente.
CÁLCULOS

ΔA/minuto Teste = (A2 - A1)/2

ΔA/minuto Calibrador = (A2 - A1)/2:

         (A/minuto Teste

Atividade CK (U/L) = ((((((((((( x CCal
        (A/minuto Calibrador

Fator de Calibração = CCal / (A/minuto Calibrador
CCal = Concentração do Calibrador

RESULTADOS

Unidade de medida: U/L 

Conversão: Unidades Convencionais (U/L) x 0,0167 = Unidades SI ((kat/L).

Valores de referência (37 ºC) 
Mulheres
26 – 155 U/L

Homens 
26 – 189 U/L

LIMITAÇÕES DO PROCEDIMENTO

Linearidade

O resultado da medição é linear até 2000 U/L. Para valores maiores diluir a amostra com NaCl 150 mmol/L (0,85%), realizar nova medição e multiplicar o resultado obtido pelo fator de diluição. Indicar o procedimento de diluição utilizado no laboratório

Interferências

1- Como as hemácias praticamente não contêm CK, amostras com hemoglobina até 120 mg/dL não afetam os resultados. Entretanto, amostras fortemente hemolisadas não são adequadas, porque podem conter níveis elevados de adenilato quinase, ATP e glicose-6-fosfato, capazes de produzir resultados falsamente elevados.

2- Valores de Triglicérides maiores que 1000 mg/dL produzem resultados falsamente diminuídos.

3- O exercício físico pode elevar os valores da CK em até 3 vezes os valores de referência, havendo redução dos valores após 24 horas. Nos casos de exercício prolongado, os valores podem aumentar em até 24 vezes. Observa-se, também, aumento após injeções intra-musculares. 

4- Para uma revisão das fontes fisiopatológicas e medicamentosas de interferência nos resultados e na metodologia sugere-se consultar <www.fxol.org/>.
SIGNIFICADO CLÍNICO

A creatina quinase é um dímero composto de subunidades B e M, e ocorre em três formas de isoenzimas: MM (CK3), MB (CK2) e BB (CK1). A enzima é encontrada em concentrações elevadas no músculo esquelético, músculo cardíaco, cérebro e trato gastrointestinal. 

Os estudos de distribuição tissular indicam que o músculo esquelético é quase que completamente composto da isoenzima MM com quantidades mínimas da isoenzima MB. O cérebro e o trato gastrointestinal contêm primariamente a isoenzima BB enquanto que o músculo cardíaco consiste aproximadamente de 80% da isoenzima MM e 20% da MB.

A CK total começa a se elevar 6 horas após o início do infarto agudo do miocárdio (IAM) e chega a um pico máximo após 12 a 24 horas, permanecendo elevada até 72 horas quando não ocorre um novo infarto. Os valores no pico máximo podem chegar a mais de 10 vezes o limite superior dos valores de referência. Em pacientes submetidos à terapêutica trombolítica a elevação da CK pode ocorrer mais precocemente por aumento da isoenzima MB consequente à reperfusão do miocárdio isquêmico.

Além do IAM a CK está elevada nos casos de necrose do músculo cardíaco produzidas por miocardite grave. 

As causas de elevação da CK consequentes a necrose ou atrofia aguda do músculo estriado são: cirurgia torácica ou cardíaca (os valores retornam à linha basal em 24-48 horas), cardioversão, distrofia muscular progressiva, esclerose lateral amniotrófica, poliomiosite, distrofia miotônica, traumas e queimaduras, rabdomiólise extensa, hipertermia maligna, hipotermia, status epilético, miopatia endócrina (hipotireoidismo, acromegalia, miopatia do hipoparatireoidismo) e uso de cocaina.
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