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INTRODUCAO

A isquemia mesentérica aguda (IMA) ¢ um
problema raro, com incidéncia estimada em
cerca de 0,2% de todas as admissdes cirtrgicas
agudas. No entanto, a IMA ¢ uma situa¢do com
risco de vida, uma vez que sua taxa de mortali-
dade varia de 50 a 80%. Ela ¢ causada pelo ini-
cio subito de hipoperfusdo dos vasos mesentéri-
cos, resultado da reduc¢do do fluxo sanguineo
arterial ou venoso, levando a isquemia, que
ocorre quando o suprimento sanguineo ¢ redu-
zido em mais de 50% ou a pressdo arterial mé-
dia do paciente cai abaixo de 45 mmHg. Em de-
corréncia da perda do fluxo sanguineo, a IMA
eventualmente leva a necrose da parede intesti-
nal, agravando o quadro clinico (ZAFIROVSKI
et al., 2023; MIHAILEANU et al., 2024).

Os sintomas da isquemia mesentérica aguda
sdo frequentemente inespecificos e semelhantes
a sintomas de outros disturbios digestivos orga-
nicos e funcionais, como dor difusa, vomitos,
distensdo abdominal e sangramento gastroin-
testinal. Com a progressdo da necrose intesti-
nal, sinais de sepse, como taquicardia, taquip-
neia, hipotensao, febre e estado mental alterado
podem se desenvolver. Diante da falta de sinto-
mas especificos, o diagnostico precoce ¢ um de-
safio significativo na pratica clinica, o que con-
tribui para a alta mortalidade. A fim de reduzir
a letalidade dessa condi¢do, cada vez mais estao
surgindo estudos a respeito de marcadores bio-
quimicos para identificar de forma mais rapida
a isquemia mesentérica aguda. Isso permitiria
um manejo precoce da IMA e, consequente-
mente, poderia evitar desfechos fatais (ZAFI-
ROVSKI et al., 2023).

Os biomarcadores séricos que representam
as impressdes dos processos bioquimicos sub-
jacentes a isquemia mesentérica, que envolvem
cascatas de inflamagao, estresse oxidativo e le-

sdo celular, s3o promissores para avaliagdo di-
agnostica e prognostica. Nos estudos realizados
nos ultimos anos, os biomarcadores que ganha-
ram destaque foram os marcadores de lesdo epi-
telial intestinal (I-FABP, citrulina e GLP-1), de
metabolismo anaerobico e perfusdo intestinal
(lactato e D-lactato) e de processo inflamatorio
e relacionado a resposta sistémica (procalcito-
nina, interleucina-6 e proteina C reativa). Na
pratica clinica e cirurgica, um marcador com
precisao pode ajudar a prevenir a morbidade
desnecessaria associada a procedimentos cirtr-
gicos diagnosticos durante o diagndstico de
IMA e reduzir consideravelmente o indice de
mortalidade. Logo, esse estudo objetiva anali-
sar a aplicabilidade desses biomarcadores tanto
para o diagnostico precoce da isquemia mesen-
térica quanto para indicagdo cirirgica nesses
casos (MIHAILEANU et al., 2024).

METODO

Trata-se de uma revisdo sistematica da lite-
ratura com o objetivo de identificar, selecionar
e analisar criticamente estudos relacionados ao
impacto dos biomarcadores sobre o diagndstico
precoce da isquemia mesentérica na unidade de
terapia intensiva (UTI) e na decisdo cirurgica.
A busca foi conduzida em conformidade com
diretrizes metodologicas rigorosas, utilizando
trés bases de dados cientificas amplamente re-
conhecidas pela qualidade e abrangéncia de seu
acervo: PubMed, Web of Science e Scopus. Fo-
ram utilizados os descritores, registrados no
DeCS/MeSH, e seus equivalentes em inglés:
“Biomarcadores”, “Diagndstico Precoce” e “Is-
quemia Mesentérica”, combinados pelo opera-
dor booleano AND. Desta busca foram encon-
trados 67 artigos, posteriormente submetidos
aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos de a-
cesso gratuito disponiveis integralmente, publi-
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cados entre os anos 2020 a 2025, nos idiomas
inglés, espanhol ou portugués, com o intuito de
viabilizar a analise completa dos dados apresen-
tados e promover a acessibilidade do conheci-
mento. Os critérios de exclusdo foram: artigos
duplicados e aqueles que ndo abordavam dire-
tamente o objetivo do estudo.

Ap0s a aplicacdo dos critérios de selegdo,
restaram 6 artigos, que foram submetidos a lei-
tura minuciosa para a extragdo € organizacao
dos dados. Os resultados foram apresentados de
forma descritiva, considerando os principais bi-
omarcadores avaliados para o diagnostico pre-
coce da isquemia mesentérica aguda, suas acu-
racias, limitagdes e aplicabilidade clinica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Antes de explorarmos os achados especifi-
cos de cada marcador, ¢ importante contextua-
lizar o panorama atual sobre biomarcadores na
isquemia mesentérica aguda (IMA). Embora
multiplos potenciais indicadores tenham sido
estudados - como marcadores de lesdo epitelial
(I-FABP, citrulina, GLP-1), metabolicos (L-
lactato, D-lactato) e inflamatorios (PCT, IL-6,
PCR) - nenhum se consolidou como padrao-ou-
ro isolado para o diagnostico precoce. Contudo,
evidéncias emergentes sugerem que a combina-
¢do de marcadores complementares tende a me-
lhorar acuracia diagnostica e valor prognostico
(BLASER et al., 2023; ZAFIROVSKI et al.,
2023).

Nesse contexto, foi feita uma avaliagdo in-
dividual de cada biomarcador e também de-
monstra sua aplicagdo integrada - apoiada por
achados radiologicos e avaliagdo clinica - pode
fortalecer a detec¢do da isquemia antes da irre-
versibilidade. Esse enfoque ¢ particularmente
relevante em cendrios de UTI, onde a rapidez
na tomada de decisdo impacta diretamente a
mortalidade (GONZALEZ et al., 2022).

Marcadores de Lesiao Epitelial Intestinal

FABP (Proteina de Ligacio a Acidos Gra-
xo0s Intestinais)
A I-FABP tem se destacado como um dos

biomarcadores mais promissores para a detec-
¢do precoce da isquemia mesentérica aguda.
Sua liberacdo rapida no soro e na urina, logo
apos a lesdo isquémica intestinal, permite um
desempenho diagnoéstico satisfatorio, especial-
mente em casos de necrose transmural. Essa
elevagdo precoce possibilita identificar o dano
antes mesmo do aparecimento de sinais clinicos
ou alteragdes radioldgicas evidentes, sendo que
niveis elevados se associam a pior prognostico
e maior extensdo da lesdo (BLASER et al.,
2023; GONZALEZ et al., 2022; ZAFIROVSKI
etal.,2023).

Em diferentes estudos, o desempenho do I-
FABP variou, com sensibilidade entre 61,5% e
100% e especificidade de 40% a 100%, depen-
dendo do ponto de corte adotado e do perfil po-
pulacional avaliado (ZAFIROVSKI et al.,
2023).

A I-FABP reflete diretamente o dano aos
enterdcitos - o evento inicial da isquemia intes-
tinal - oferecendo uma janela diagndstica valio-
sa antes que a lesdo se torne irreversivel. Entre-
tanto, limitagcdes como a falta de padronizagdo
dos métodos laboratoriais, o tempo necessario
para processamento e a possibilidade de eleva-
¢do em outras doengas intestinais nao isquémi-
cas ainda restringem seu uso isolado. Ainda as-
sim, estudos indicam que niveis mais altos de I-
FABP se correlacionam com maior gravidade
da doenga, presenga de necrose intestinal e pio-
res desfechos, conferindo também um potencial
valor prognostico (NUZZO et al., 2021; MIH-
AILEANU et al., 2024).

Por isso, o I-FABP ¢ particularmente rele-
vante para pacientes criticos em unidades de te-
rapia intensiva, auxiliando na antecipacao da
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indicagdo cirurgica e na estratificagdo do risco
clinico.

Citrulina

A citrulina, um aminoacido sintetizado
principalmente pelos enterdcitos, € reconhecida
como um marcador da massa funcional do in-
testino delgado. Em pacientes com IMA, seus
niveis plasmaticos apresentam redugdo signifi-
cativa, exibindo elevada especificidade - carac-
teristica que torna a citrulina valiosa para exclu-
ir a doenca quando seus valores permanecem
dentro da normalidade. A queda mais pronunci-
ada dos niveis costuma ocorrer em casos mais
graves e prolongados, sugerindo forte correla-
¢do com a extensao e duragdo da lesao intestinal
(MIHAILEANU et al., 2024; NUZZO et al.,
2021; ZAFIROVSKI et al., 2023).

Do ponto de vista clinico, a citrulina ¢ im-
portante por refletir a integridade da mucosa in-
testinal, funcionando como um indicador indi-
reto da massa funcional dos enterocitos. Em pa-
cientes criticos, a avaliagdo da citrulina pode
contribuir para a triagem, auxiliando a evitar
procedimentos invasivos quando os niveis estao
normais. Entretanto, sua limitada sensibilidade
inviabiliza seu emprego isolado para o diagnos-
tico precoce, posicionando-a como um marca-
dor complementar valioso quando associada a
indicadores mais sensiveis (BLASER et al.,
2023; MIHAILEANU et al., 2024; NUZZO et
al.,2021).

GLP-1 (Peptideo Semelhante ao Glucagon-1)
O GLP-1, um horménio produzido pelas cé-

lulas L localizadas no ileo distal e no c6lon, tem
emergido como um biomarcador valioso na de-
tecgdo precoce da isquemia intestinal. Estudos
experimentais indicam que seus niveis aumen-
tam rapidamente diante da ruptura da barreira
intestinal, ocorrendo antes mesmo da instalagao
da necrose epitelial. Tal comportamento sugere
que o GLP-1 possa sinalizar as fases iniciais da

isquemia, proporcionando uma oportunidade
diagndstica critica para intervengdes precoces
capazes de preservar a integridade e viabilidade
do tecido intestinal. A liberacdo do GLP-1 esta
relacionada a ativacdo imunoldgica desencade-
ada por produtos bacterianos que atravessam a
barreira intestinal comprometida. Isso faz do
GLP-1 um marcador sensivel para disfungdes
iniciais da mucosa, antecedendo o aumento de
outros biomarcadores tradicionais associados a
necrose ou a inflamagao sistémica. Em ambien-
tes de alta complexidade, como UTI, essa ca-
racteristica pode representar um avango signifi-
cativo, permitindo decisdes clinicas mais rapi-
das e direcionadas (GONZALEZ et al., 2022;
ZAFIROVSKI et al., 2023).

Entretanto, apesar do potencial promissor
evidenciado em modelos experimentais, o uso
do GLP-1 como ferramenta diagnostica na pra-
tica clinica ainda carece de valida¢do robusta
por meio de estudos clinicos em pacientes reais.
Dessa forma, permanece como um marcador
experimental, aguardando confirmagdo que
permita sua aplicagdo segura e eficaz no manejo
da IMA (GONZALEZ et al., 2022).

Marcadores de Metabolismo Anaerdbi-
co e Perfusao Tecidual

Lactato (L-Lactato e D-Lactato)
O lactato sérico € um biomarcador valioso

para prever o comprimento da necrose intestinal
e a mortalidade. Em pacientes com IMA, os ni-
veis de admissdo de lactato sérico (SLALSs) po-
dem ser utilizados como uma ferramenta prog-
nostica para predicdo de mortalidade. O lactato
na sua forma L ndo auxilia no diagndstico pre-
coce, pois, além de ser inespecifico, sua eleva-
¢do ocorre em estagios avancados. Dessa for-
ma, mostra-se mais util como marcador prog-
nostico. O L-lactato ¢ um isomero de lactato
que ¢ formado a partir do 4cido pirtivico pelas
enzimas LDH como produto final da glicolise
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anaerobica. A hipoperfusdo tecidual diminui o
metabolismo do lactato no figado ou no rim, e
a malignidade e a cetoacidose diabética sao al-
gumas das condi¢des que também levam ao au-
mento dos niveis séricos de L-lactato (BLA-
SER et al., 2023; MIHAILEANU et al., 2024;
OLIVERO et al., 2025).

A forma D do lactato, no entanto, demons-
trou alguma utilidade diagnostica. Sabe-se que
o grau de lesdo da parede intestinal aumenta no-
tavelmente os niveis de D-lactato e, em menor
extensdo, de L-lactato. O periodo necessario pa-
ra que ambos 0s estereoisdmeros se tornem po-
sitivos € de cerca de 5 minutos. No entanto, é
importante ressaltar que o D-lactato sérico esta
associado a doengas cirurgicas nao agudas e fa-
tores dietéticos, como desvios jejuno-ileais, sin-
dromes do intestino curto, administragdo de
probioticos e aumento da ingestdo de carboidra-
tos. Os niveis de lactato medidos pela maioria
dos equipamentos de gasometria atualmente
nao sdo diferenciados entre D- e L-lactato. Por-
tanto, recomenda-se que pesquisas futuras se
concentrem nas fungdes distintas de D- e L-lac-
tato como indicadores da gravidade da IMA e
pressionem pela criagdo de instrumentos de ga-
sometria que oferecam valores especificamente
para cada estereoisomero (NUZZO et al., 2021;
ZAFIROVSKI et al., 2023).

Marcadores Inflamatorios e Relaciona-
dos a Resposta Sistémica

Procalcitonina (PCT)
A PCT ¢ um biomarcador promissor na

identificacao da IMA, especialmente em casos
com necrose e infec¢ao bacteriana. Ela ¢ libera-
da rapidamente em resposta a translocacao bac-
teriana causada pela ruptura da barreira intes-
tinal, refletindo processos inflamatorios sisté-
micos. Além de auxiliar no diagnostico, a PCT
¢ til para avaliar a gravidade da lesdo, extensado
da necrose e risco de mortalidade. Valores aci-

ma de 2,0 ng/mL no segundo dia p6s-operatdrio
indicam necessidade de intervencdo precoce,
apresentando boa sensibilidade e especificidade
(GONZALEZ et al., 2022; ZAFIROVSKI et
al., 2023).

A PCT também tem alto valor preditivo ne-
gativo, permitindo excluir necrose intestinal em
casos duvidosos e evitando procedimentos in-
vasivos desnecessarios. Seu aumento precoce
ajuda a diferenciar casos graves, auxiliando na
decisdo entre tratamento conservador e cirur-
gia. Em geral, apresenta sensibilidade de cerca
de 79% e especificidade de 89%, sendo um dos
melhores marcadores inflamatérios para IMA.
Estudos confirmam que niveis elevados estio
associados a necessidade de cirurgia e prognos-
tico desfavoravel, sendo um marcador valioso
para identificar rapidamente os casos mais gra-
ves de isquemia mesentérica (BLASER et al.,
2023; GONZALEZ et al., 2022; MIHAILEA-
NU et al., 2024).

Interleucina-6 (IL-6)
A IL-6 ¢ um mediador central da resposta

inflamatoria sistémica, liberado precocemente
em processos infecciosos e isquémicos. Niveis
superiores a 27,66 pg/mL estdo fortemente as-
sociados a IMA, apresentando alta sensibili-
dade e especificidade. Ao ativar o eixo inflama-
torio hepatico, a IL-6 estimula a producio de
proteinas de fase aguda como procalcitonina e
proteina C reativa. Essa rapida elevagdo, aliada
a ampla disponibilidade de testes laboratoriais,
torna a IL-6 um marcador valioso na triagem de
pacientes com dor abdominal aguda de etiolo-
gia incerta (GONZALEZ et al., 2022).

Apesar de sua baixa especificidade isolada,
niveis muito elevados de IL-6 sdo indicadores
confiaveis de IMA, com sensibilidade de 96,3%
e especificidade de 82,6% em casos de isque-
mia transmural. Ela também pode se elevar cer-
ca de uma hora apds o inicio da isquemia, auxi-
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liando na diferenciacdo da IMA de outras cau-
sas inflamatorias abdominais. No entanto, por
ser um marcador inflamatdrio inespecifico, a
IL-6 pode aumentar em outras condigdes gra-
ves, como sepse, o que limita seu uso isolado.
Seu maior potencial estd no uso combinado
com outros biomarcadores, como a procalcito-
nina ¢ a PCR, para aprimorar a acuracia diag-
nostica (BLASER et al., 2023; MIHAILEANU
et al., 2024; ZAFIROVSKI et al., 2023).

Proteina C Reativa (PCR)
A PCR ¢ um marcador inflamatorio inespe-

cifico, mas valioso para avaliar a gravidade da
isquemia intestinal, extensdo da necrose € mor-
talidade associada. Sua elevacdo, mediada por
citocinas como a IL-6, ocorre principalmente
em fases avancadas da doencga, o que limita seu
uso como marcador precoce. Apesar disso, a
PCR oferece informagdes importantes para o
progndstico e estratificacdo de risco, especial-
mente em situagdes de instabilidade hemodina-
mica, sepse ou evolucao desfavoravel no pos-
operatorio. Com valor de corte de 19,4 mg/L,
apresentou sensibilidade de 92,86% e especifi-
cidade de 69,23% em pacientes com isquemia
mesentérica (GONZALEZ et al., 2022; ZAFI-
ROVSKI et al., 2023).

Niveis elevados no pds-operatorio também
se associam a maior mortalidade, maior exten-
sao da necrose e necessidade de intervencao ci-
rurgica, refor¢ando seu papel como marcador
complementar no progndstico. Sua ampla dis-
ponibilidade, baixo custo e correlacdo com gra-
vidade tornam-na um recurso quase universal.
Valores altos indicam maior risco de necrose ou
complicagdes, orientando uma abordagem mais
agressiva. No pds-operatorio, auxilia na detec-
cdo precoce de deterioracdo clinica, funcio-
nando como ferramenta de vigilancia e prog-
nostico (BLASER et al., 2023; GONZALEZ et
al.,2022; MIHAILEANU et al., 2024).

Marcadores Inovadores com Uso Poten-
cial

Albumina Modificada por Isquemia

A albumina modificada por isquemia reve-
lou ser um marcador sensivel em certas condi-
¢oes de isquemia aguda, como infarto cerebral,
miocardico ou pulmonar, pois ¢ caracterizada
como um marcador de elevagdo precoce (30 mi-
nutos apos inicio da isquemia). Estudos indi-
cam que a albumina modificada por isquemia
pode ser utilizada para o diagnostico precoce de
isquemia intestinal, sendo medida pelo teste
CABA (cobalto-albumina), que apresenta sen-
sibilidade de 100% e especificidade de aproxi-
madamente 87,7% no diagnodstico pré-operatd-
rio (MIHAILEANU et al., 2024;)

Os primeiros estudos que previam a utili-
dade potencial da albumina modificada por is-
quemia demonstraram que, em pacientes com
IMA devido a oclusdao da artéria mesentérica
superior, os niveis de albumina modificada por
isquemia eram significativamente mais altos.
Posteriormente, outro estudo contribuiu para a
robustez dos achados ao revelar niveis surpre-
endentemente mais altos de albumina modifi-
cada por isquemia em pacientes submetidos a
laparotomia para obstrucao intestinal diagnosti-
cada pos-operatoriamente com isquemia intes-
tinal. Hoje, sabe-se que ¢ um marcador bioqui-
mico promissor para o diagnostico da isquemia
mesentérica, embora ainda necessite de mais
ensaios clinicos que comprovem sua eficécia e
seguranca (ZAFIROVSKI et al., 2023).

Analise integrada e Aplicabilidade Cli-
nica

Ao realizar uma comparagdo entre os bio-
marcadores destacados, percebe-se que cada
um apresenta vantagens e limitacdes em termos
de sensibilidade, especificidade e tempo de li-
beracdo. Marcadores de lesdo epitelial intesti-
nal, como o I-FABP, aumentam rapidamente
apos a isquemia, oferecendo alta sensibilidade
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(até 100%) e desempenho diagnostico precoce.
Ja a citrulina, embora especifica, apresenta re-
duzida sensibilidade, sendo mais util para ex-
clusdo diagnostica. Marcadores inflamatorios
como IL-6 e PCT também se elevam de maneira
precoce e apresentam boa acurdcia, ainda que
possam ser influenciados por processos infla-
matorios ndo isquémicos. O L-lactato ¢ tardio e
prognostico, enquanto o D-lactato possui maior
potencial diagnostico, porém carece de maior
disponibilidade nos métodos de rotina. A albu-
mina modificada por isquemia destaca-se pelo
aumento em até 30 minutos apds a isquemia e
por valores elevados de sensibilidade e especi-
ficidade, embora sua aplica¢dao ainda dependa
de maior validagdo clinica (NUZZO et al.,
2021).

O uso combinado de biomarcadores revela-
se como uma estratégia promissora para fomen-
tar os diagnosticos da isquemia mesentérica a-
guda. A associacdo de um marcador precoce e
sensivel, como o I-FABP ou a albumina modifi-
cada por isquemia, com um marcador inflama-
torio robusto, como a PCT ou a IL-6, pode per-
mitir uma deteccao mais rapida e eficiente, uma
confirmacdo diagnostica mais confiavel, além
de fornecer informagdes prognodsticas relevan-
tes. Combinacdes que integrem pardmetros de
perfusao tecidual, como o lactato, com indica-
dores de dano epitelial e inflamagao, tendem a
reduzir o numero de falsos positivos e negati-
vos, otimizando a estratificacao de risco e a to-
mada de decisdo cirurgica. Essa abordagem
multimodal também pode ajudar a contornar as
limitagdes individuais de cada teste, como a
inespecificidade inflamatéria ou a baixa sensi-
bilidade isolada (GONZALEZ et al., 2022).

Apesar do potencial, ha barreiras praticas
que limitam a adogdo generalizada desses bio-
marcadores na rotina clinica, como custo eleva-
do, disponibilidade restrita em muitos centros e
tempo de processamento dos exames, especial-
mente para marcadores menos difundidos como

o D-lactato, o GLP-1 e a prépria albumina mo-
dificada por isquemia. Uma solugdo seria inte-
grar a solicitagdo de biomarcadores a protoco-
los diagnosticos que incluam métodos de ima-
gem - como angiotomografia - e avaliagdo clini-
ca criteriosa, de forma a maximizar o valor pre-
ditivo dos achados laboratoriais. Essa integra-
¢do permitiria que exames laboratoriais rapi-
dos e especificos direcionassem a indicagdo
precoce de imagem, enquanto resultados de
imagem suspeitos fossem complementados por
testes bioquimicos para confirmar o diagndstico
e avaliar o prognodstico (BLASER et al., 2023;
OLIVERO et al., 2025).

CONCLUSAO

Os biomarcadores apresentam grande valor
para avaliar a IMA, uma vez que eles auxiliam
na detecgdo precoce, apesar de apresentarem al-
gumas limitagdes, na avaliacdo da gravidade da
lesdo, na estratificagdo do risco clinico, na ex-
tensdo da necrose e na antecipagao da indicagdao
cirirgica. No entanto, apenas um marcador bio-
quimico ndo ¢ suficiente para diagnosticar an-
tecipadamente a IMA, devido as particularida-
des que cada um apresenta, como tempo de li-
beracdo e associagdo a outros problemas orga-
nicos e funcionais.

Apesar dos biomarcadores ndo possuirem
grande valor individualmente para o diagndsti-
co em estagio inicial de IMA, seu uso combi-
nado pode ser promissor para obter um valor a-
dicional no diagnostico. Diante disso, hd uma
extrema necessidade de realizacdo de mais es-
tudos que analisem a combinagdo de marcado-
res de isquemia mesentérica aguda que sirvam
de ferramenta apropriada para o diagnéstico
precoce. Assim, poderia haver uma limitacao
das consequéncias a longo prazo da isquemia
mesentérica aguda, o que € importante em ter-
mos de qualidade de sobrevivéncia e reducao da
incidéncia de mortalidade.
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