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Resumo 

 

Azevedo DFC. Relação do SYNTAX Score com a liberação dos 
biomarcadores cardíacos após procedimentos de revascularização em 
pacientes portadores de doença arterial coronariana estável [tese]. São 
Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo; 2018.  

Introdução: A liberação anormal de biomarcadores de injúria miocárdica 
após o procedimento de revascularização é, geralmente, associada a 
eventos clínicos adversos. Todavia, a elevação dos biomarcadores 
cardíacos após o procedimento de revascularização não foi associada à 
gravidade angiográfica da doença arterial coronariana (DAC). O objetivo do 
presente estudo é investigar a relação entre a complexidade angiográfica da 
DAC, avaliada pelo SYNTAX Score (SXScore), e a elevação dos 
biomarcadores cardíacos após procedimentos de revascularização. 
Métodos: Trata-se de uma análise post-hoc do estudo MASS V, unicêntrico, 
prospectivo e observacional de pacientes com DAC estável submetidos a 
procedimentos de revascularização. Foram realizadas dosagens seriadas de 
troponina I ultra (TnI-u) e creatinoquinase (CK) -MB antes e após os 
procedimentos. Os SXScores foram calculados antes dos procedimentos de 
revascularização, por cardiologistas intervencionistas, que desconheciam as 
características clínicas e laboratoriais dos pacientes. Resultados: Dos 202 
pacientes estudados, 136 foram submetidos à revascularização do miocárdio 
(CRM) e 66, à intervenção coronária percutânea (ICP). A mediana do 
SXScore nos pacientes revascularizados foi 20,00 (IQR 15,00-26,00), sendo 
39,00 (IQR 35,00-44,00) no grupo SXScore alto e 19,0 (IQR 14,00-24,00) no 
grupo SXScore baixo/intermediário (p <0,0001). Houve correlações 
significativas entre o SXScore e as medianas dos picos de TnI-u (r = 0,18, p 
= 0,009) e CK-MB (r = 0,24, p = 0,001), após procedimentos de 
revascularização. As medianas dos picos de TnI (p = 0,034) e CK-MB (p = 
0,004), após procedimentos, foram maiores nos pacientes com SXScore alto 
(≥33)         as aos daqueles com SXScore baixo/intermediário (<33). 
Além disso, a liberação de TnI em 6 horas (p = 0,002), 12 horas (p = 0,008) 
e 24 horas (p = 0,039), foi maior no grupo SXScore alto que no grupo 
SXscore baixo/intermediário (<33), bem como a liberação de CK-MB em 6 
horas (p <0,0001), 12 horas (p <0,0001), 24 horas (p = 0,001), 36 horas (p = 
0,007), 48 horas (p = 0,008) e 72 horas (p = 0,023), nos mesmos grupos. 
Após análise multivariada em um modelo incluindo variáveis clínicas, 
angiográficas, demográficas e laboratoriais, o SXScore alto permaneceu 
como preditor independente da liberação de CK-MB e TnI acima da 
mediana. Conclusão: O aumento da liberação de biomarcadores cardíacos 
foi significativamente associado à extensão da aterosclerose identificada 
pelo SYNTAX Score. Além disso, o SYNTAX Score alto demonstrou ser 
preditor independente para a elevação da CKMB acima da mediana mesmo 
quando ajustado a covariáveis. 



Descritores: doença da artéria coronariana; angiografia coronária; 
revascularização miocárdica; angioplastia; biomarcadores; necrose 
miocárdica. 
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Abstract 

 

Azevedo DFC. Relationship between SYNTAX Score with the release of 
cardiac biomarkers after periprocedural revascularization for stable 
multivessel coronary disease [thesis].     P    : “F                      
U  v                P    ”; 2018. 

Background: Abnormal cardiac biomarkers release after revascularization 
procedure has been associated with worse clinical outcomes. However, 
levels of myocardial biomarkers after revascularization procedural have not 
been associated with the severity of coronary artery disease (CAD). Our aim 
was to investigate the relationship between angiographic complexity of CAD 
as assessed by SYNTAX Score (SXScore) and cardiac biomarkers elevation 
after revascularization procedures.  Methods: This is a post-hoc analyses of 
MASS V trial, which was a single-center, prospective and observational study 
among patients with stable CAD who underwent revascularization 
procedures. High sensitivity troponin (TnI) and creatinekinase (CK) -MB were 
assessed before and after procedures.  Baselines SXscores were calculated 
by angiographic laboratory investigators blinded to patient characteristics. 
Results: Of the 202 patients studied, 136 underwent coronary artery bypass 
grafting (CABG) and 66 percutaneous coronary intervention (PCI). The 
median SXScore was 20.00 (IQR 15.00-26.00) in revascularized patients, 
39.00 (IQR 35.00-44.00) in the high SXscore group and 19.0 (IQR 14.00-
24.00) in low/mid SXScore group (p <0.0001). There were positive 
correlations between SXScore and median peaks after procedural TnI (r 
=0.18, p=0.009) and CK-MB (r =0.24, p=0.001) levels. In patients with high 
 X     (≥33)               k  f    procedural TnI(p=0.034) and CK-MB 
(p=0.004) levels were higher than low/mid SXScore(<33) and the release of 
TnI at 6 hours (p = 0.002), 12 hours (p=0.008) and 24 hours (p=0.039), was 
higher in high SXScore group than low/mid SXScore (<33), as well as, the 
release of CK-MB at 6 hours (p<0.0001), 12 hours (p<0.0001), 24 hours 
(p=0.001), 36 hours (p=0.007), 48 hours (p=0.008) and 72 hours (p=0.023), 
in the same groups. After multivariate analysis, in a model including clinical, 
angiographic, demographic and laboratorial variables, high SXScore was a 
significant independent correlate of release of CK-MB and TnI peaks higher 
than median. Conclusion: The increase of release of cardiac biomarkers 
was significantly associated with the extent of atherosclerosis identified by 
the SYNTAX Score. Besides, high SYNTAX Score remained an independent 
predictor for elevation of CKMB above the median even when adjusted for 
covariates.  

Descriptors: coronary artery disease; coronary angiography; myocardial 
revascularization; angioplasty; biomarkers; myocardial necrosis. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

O SYNTAX Score (SXScore) foi desenvolvido como instrumento de 

avaliação angiográfica com capacidade para caracterizar e quantificar 

objetivamente a gravidade e a extensão da doença arterial coronariana 

(DAC). Amplamente disponível e utilizado na comunidade científica, tal 

escore originou-se a partir de uma combinação das classificações 

angiográficas de sociedades da especialidade (1). Desse modo, foi utilizado 

em ensaios clínicos direcionados a definir a melhor estratégia de 

revascularização do miocárdio e o prognóstico a longo prazo dos pacientes 

portadores de DAC (2). 

 

1.1 Escores de angiografia coronária  

 

O conceito de quantificação do miocárdio em risco e/ou gravidade da 

estenose da artéria coronária implicou na criação de escores baseados em 

angiografia coronariana para estratificar o risco de eventos cardiovasculares 

em pacientes portadores de DAC (3-11).  

O índice desenvolvido na Universidade de Duke (3), validado em  

1985 (4), propôs, em método simples, que a localização da estenose da 

artéria coronária forneceria mais informações prognósticas que o número de 

artérias acometidas. Após inclusão no escore do grau de obstrução no vaso 

analisado e atribuição de uma maior pontuação para a estenose da artéria 
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descendente anterior que para os demais vasos, a capacidade prognóstica 

desse índice melhorou significativamente. Nessa direção, estudos ulteriores 

de Leaman e cols.(12) propuseram um sistema de pontuação baseado no 

estreitamento do diâmetro luminal e na extensão do território miocárdico 

irrigado por cada vaso coronariano do ventrículo esquerdo. 

Consequentemente, maior pontuação foi atribuída ao tronco da coronária 

esquerda (TCE), seguido pelas artérias descendente anterior, circunflexa e 

direita. Adicionalmente, sociedades norte-americanas da especialidade 

sugeriram uma classificação específica da lesão para estimar a 

probabilidade de complicações após intervenção coronariana percutânea (13, 

14). Neste modelo, as lesões identificadas foram classificadas como tipo A, B 

ou C, com base na presença de características angiográficas, tais como: 

comprimento da lesão, tortuosidade, calcificação, trombo, bifurcação e 

obstrução total. Cada tipo de lesão foi associado a uma taxa estimada de 

sucesso terapêutico.  Assim, esses escores formaram as bases iniciais para 

a criação do SXScore.  

 

1.2 SYNTAX Score 

 

No SXscore, as artérias coronarianas são representadas em 

diagramas (Figura 1) (15, 16). Cada segmento coronariano apresenta 

importância e pontuação específica no escore, de acordo com a extensão do 

território irrigado por cada vaso coronariano do ventrículo esquerdo e a 

quantidade de miocárdio comprometido correspondente, conforme elaborado 



Introdução 4 

  
 

por Leaman e cols.(12). Cada lesão significativa (definida como estenose de 

  â      ≥ 50%    v              â       í     ≥ 1 5   ) é avaliada e 

analisada visualmente, de acordo com o sistema de classificação de  

lesões (13). Baseando-se nas características angiográficas, a lesão recebe 

um valor pontual correspondente e, finalmente, as pontuações das lesões 

individuais são somadas para obter o escore final. Embora o escore obtido 

seja uma variável contínua, o modelo é apresentado numericamente 

estratificado em tercis escalonados, conforme utilizado em estudos  

clínicos (2). A identificação de escores elevados pode indicar dificuldades 

técnicas na realização da intervenção coronariana percutânea (17)
. 

Inicialmente, este escore foi aplicado em estudos com pacientes 

portadores de DAC estável (18, 19). O estudo randomizado e multicêntrico 

SYNTAX (Synergy between Percutaneous Coronary Interventions with Taxus 

Surgery) comparou a estratégia cirúrgica à percutânea em pacientes 

multiarteriais com ou sem lesão de TCE.  Este estudo identificou que 

diferentes estratos de escore correlacionaram-se com prognósticos distintos 

em seguimento de longo prazo, ao comparar os tratamentos cirúrgicos e 

percutâneos (2, 20). De forma similar, estudo a longo prazo envolvendo 

exclusivamente pacientes diabéticos, comparando estratégias 

intervencionistas e também o tratamento medicamentoso, encontrou 

implicações prognósticas relacionadas aos diferentes tercis (21, 22). 

Adicionalmente, quando comparado a outros escores angiográficos, o 

SXScore apresentou superior capacidade discriminativa para ocorrência de 

eventos cardiovasculares maiores (19, 23).  
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Figura 1 -  Classificação dos segmentos coronarianos baseada em 16 segmentos, 
utilizados no estudo SYNTAX (Synergy Between PCI With Taxus and 
Cardiac Surgery), desenvolvido inicialmente pela American Heart 
Association (AHA) e, posteriormente, modificado pelo estudo ARTS 
(Arterial Revascularization Therapies Study) 

 

 

Nessa direção, o SXScore apresentou-se como instrumento útil para 

determinar a complexidade e o prognóstico da DAC, auxiliando na escolha 

da melhor terapia intervencionista nos pacientes portadores de DAC 

multiarterial estável (24). Além disso, sua aplicação foi expandida para outros 

cenários clínicos, incluindo pacientes portadores de síndromes coronarianas 

agudas, bem como em associação a aterosclerose extracoronariana e infarto 

periprocedimento (IPP) (25-27). A liberação dos marcadores de injúria 

miocárdica, tais como troponina e creatinofosfoquinase fração MB (CK-MB), 

Dominância esquerda Dominância direita 
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fundamental para o diagnóstico de IPP, pode estar correlacionada com a 

complexidade da anatomia coronariana, e, consequentemente, factível de 

ser mensurada pelo SXScore (28-30). O SXScore foi aplicado em estudos com 

a finalidade de predizer IPP (31, 32), definido a partir de diretrizes específicas 

(33, 34), em pacientes portadores de DAC estável, submetidos a diferentes 

tipos de tratamentos intervencionistas. Apesar de existirem controvérsias 

concernentes ao impacto clínico do infarto do miocárdio periprocedimento, 

alguns estudos evidenciaram sua relação com desfechos clínicos e valor 

prognóstico (35, 36). Farooq e cols. (37) estudaram a liberação da 

creatinafosfoquinase (CK) e CKMB após procedimentos de revascularização 

nos pacientes do estudo SYNTAX (2). Os valores de CKMB, quando 

disponíveis, correlacionaram-se ao tercil alto de SXScore na população 

cirúrgica. Van Gaal e cols. (31) avaliaram escores angiográficos validados, 

dentre eles, o SXScore, para predizer IPP, definido por opinião de 

especialistas, utilizando como marcador a troponina. Neste estudo, valores 

mais elevados de SXScore parecem estar mais associados às mais 

elevadas taxas de IPP. Adicionalmente, estudos identificaram fraca 

correlação entre a complexidade da anatomia coronariana e a liberação de 

biomarcadores cardíacos no contexto das síndromes isquêmicas agudas (38). 

Isso poderia estar relacionado a limitações metodológicas desses estudos, 

tais como a mensuração isolada de apenas um tipo de marcador de necrose 

miocárdica ou ao número reduzido de biomarcadores disponíveis para 

análise de dados (37).  
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Assim, o SXScore mostrou-se útil em condições clínicas crônicas e 

agudas no contexto da DAC. Todavia, permanece desconhecida sua 

associação com a mensuração seriada dos marcadores de injúria 

miocárdica, troponina e CK-MB, em pacientes com DAC estável submetidos 

a diferentes estratégias intervencionistas. 
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2 OBJETIVO 

 

 

Avaliar a relação da complexidade angiográfica da DAC, mensurada 

pelo SXScore, com a elevação dos biomarcadores cardíacos de injúria 

miocárdica após procedimentos de revascularização miocárdica. 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3 Métodos 
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3 MÉTODOS 

 

 

3.1 Desenho do estudo  

 

Trata-se de uma análise post-hoc do estudo Accuray of myocardial 

biomarkers in the diagnosis of myocardial infarction after revascularization as 

assessed by cardiac ressonance (The Medicine, Angioplasty or Surgery 

Study - MASS V) (28), um estudo unicêntrico, prospectivo e consecutivo 

(Figura 2) realizado no Instituto do Coração (InCor) do Hospital das Clinicas 

da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP). 
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Figura 2 -  Representação esquemática do desenho do estudo. DAC indica 
doença arterial coronariana; CRM, cirurgia de revascularização 
miocárdica; ICP, intervenção coronária percutânea 

 

 

 

 

  

Pacientes com DAC estável indicados 
para revascularização miocárdica 

  ICP  CRM 

“Heart Team”  

Análise do SYNTAX Score 
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3.2 População de estudo 

 

Para inclusão nesse estudo, foram selecionados pacientes 

ambulatoriais do Instituto do Coração do Hospital das Clinicas da Faculdade 

de Medicina da Universidade de São Paulo referenciados para a realização 

de cineangiocoronariografia eletiva, no período entre março de 2012 e março 

de 2014, com o diagnóstico presuntivo de isquemia miocárdica por 

apresentarem angina estável classe II ou III, conforme a Canadian 

Cardiovascular Society (CCS), ou isquemia documentada por meio de 

métodos funcionais não invasivos.  

 

3.2.1 Critérios para inclusão 

 

Pacientes com estenoses proximais de vasos epicárdicos superiores a 

70%, função sistólica ventricular esquerda preservada e indicação formal 

para CRM ou ICP foram incluídos. A fração de ejeção do ventrículo 

esquerdo superior a 55% foi considerada preservada. Esses pacientes foram 

avaliados por equipe composta por cardiologista clínico, cardiologista 

intervencionista e cirurgião cardiovascular. As indicações terapêuticas foram 

realizadas em comum acordo entre as equipes por meio do “Heart Team”. 
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3.2.2 Critérios para não inclusão 

 

Não foram incluídos indivíduos com necessidade de revascularização 

miocárdica de urgência, infarto agudo do miocárdio nos últimos 6 meses, 

revascularização miocárdica cirúrgica ou percutânea prévia, contraindicação 

para o uso dos inibidores da glicoproteína IIb/IIIa, lesão valvar moderada ou 

grave, doença renal crônica (creatinina igual ou superior a 2,0 mg/dl), 

doença reumatológica em atividade, sepse suspeita ou manifesta, embolia 

pulmonar ou trombose venosa profunda recente (nos últimos 6 meses) ou 

neoplasia maligna em tratamento.  

 

3.3 Avaliaçao Angiográfica e SYNTAX Score 

 

Os angiogramas dos pacientes foram avaliados com a aplicação do 

SXScore. Cada lesão coronariana       â      ≥50 %     b                

   v           â      ≥1,5 mm foi analisada separadamente durante o 

cálculo do escore. As pontuações foram somadas para produzir um SXScore 

calculado pelo algoritmo disponível no SYNTAX website, 

(http://www.syntaxscore.com/calculator/start.htm) . O SXScore foi calculado 

por dois cardiologistas intervencionistas experientes na aplicação da 

ferramenta, sem conhecimento de outras informações dos pacientes, 

incluindo os valores dos biomarcadores pré-procedimento e variáveis 

clínicas. A variabilidade intraobservador e interobservador foi avaliada em 50 

         . O  X      ≥33 f     f                      ando <33, como 

http://www.syntaxscore.com/calculator/start.htm)
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intermediário/baixo, consistente com publicações prévias (2). Análises de 

sensibilidade foram conduzidas usando tercis específicos de SXScore, bem 

como analisando-os como variável contínua.  

 

3.4 Revascularização do miocárdio 

 

O procedimento de revascularização cirúrgica do miocárdio foi 

realizado de modo eletivo, com a mesma equipe de cirurgiões, com o 

objetivo de uniformização da técnica cirúrgica. As angioplastias foram 

realizadas, da mesma maneira, de modo eletivo, com uniformização da 

técnica e pela mesma equipe de cardiologistas intervencionistas. A melhor 

estratégia de revascularização foi definida pelo “Heart Team” da Unidade 

Clínica de Pesquisa MASS do Instituto do Coração. 

 

3.5 Dosagem de biomarcadores 

 

A coleta de amostras de sangue de cada paciente para a aferição de 

troponina contemporânea (troponina I ultra) e CKMB massa foi realizada 

antes do procedimento de revascularização e após 6, 12, 24, 36, 48 e 72 

horas após a intervenção, totalizando sete coletas. Todas as amostras foram 

centrifugadas a 3.000 rpm durante 20 minutos e analisadas em até 2 horas 

após a coleta. O imunoensaio utilizado para dosagem de troponina I ultra 

(TnI-u) foi ADVIA Centaur®, Siemens® Health Care Diagnostics, Tarrytown, 

NY, cujo valor limite inferior de detecção da troponina I é 0,006 ng/mL. O 
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valor do percentil 99 é 0,04 ng/mL e o coeficiente de variação é 10% na 

concentração de 0,03 ng/mL.  

Em relação ao biomarcador CKMB massa, o teste foi realizado no 

equipamento ADVIA Centaur®, utilizando o kit da mesma marca. O limite 

inferior do ensaio é 0,18 ng/mL e o valor do percentil 99 varia de acordo com 

o sexo, sendo 3,8 ng/mL ao sexo feminino e 4,4 ng/mL ao sexo masculino. O 

coeficiente de variação determinado pelo fabricante é 3,91% na 

concentração de 3,55 ng/mL e 3,61% na concentração de 80 ng/mL.  

 

3.6 Análise estatística  

 

Os dados discretos foram relatados como frequências. A avaliação da 

distribuição das variáveis contínuas foi realizada pelo teste de Kolmogorov-

Smirnov. As variáveis contínuas com distribuição normal foram expressas 

como média ± desvio padrão (DP) e as variáveis com distribuição não 

normal foram expressas como mediana e intervalo interquartil (IQR). Para as 

variáveis qualitativas, foram calculadas as frequências absolutas e relativas. 

A avaliação de homogeneidade entre as proporções foi realizada pelo teste 

Qui-quadrado ou teste exato de Fisher, conforme apropriado. As variáveis 

contínuas com distribuição normal foram comparadas usando o teste t de 

Student e aquelas com distribuição não normal foram comparadas usando o 

Wilcoxon rank-sum test. A análise de correlação de Spearman foi aplicada 

para variáveis contínuas quando apropriada. As variabilidades 

intraobservador e interobservador foram avaliadas usando o coeficiente 
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estatístico kappa. A análise multivariada de regressão logística foi realizada 

para avaliar a relação entre o SXScore e a elevação dos biomarcadores 

acima da mediana em um modelo incluindo variáveis clínicas, demográficas, 

laboratoriais e angiográficas. O valor de p bicaudal <0,05 foi considerado 

estatisticamente significante. Estas análises foram realizadas usando SPSS 

versão 21.0 (SPSS. Inc).  

 

3.7 Aspectos éticos 

 

Este trabalho é uma análise post-hoc do estudo Accuray of myocardial 

biomarkers in the diagnosis of myocardial infarction after revascularization as 

assessed by cardiac ressonance (MASS-V) (28), previamente aprovado pela 

Comissão Científica do Instituto do Coração sob o n°3.736/11/154 e pela 

Comissão de Ética para Análise de Projetos de Pesquisa do Hospital das 

Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo 

(CAPPesq) sob o n° 8.595/2012 e financiado pela Fundação de Amparo à 

Pesquisa do Estado de São Paulo (FAPESP) sob o nº2011/20.876-2. Todos 

os procedimentos foram realizados de acordo com a declaração de 

Helsinque. Todos os pacientes participantes do estudo assinaram o Termo 

de Consentimento Livre e Esclarecido. 
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4 RESULTADOS 

 

 

4.1 Fluxo de entrada dos pacientes 

 

Entre março de 2012 e março de 2014, foram incluídos 326 pacientes 

consecutivos do ambulatório do InCor-HCFMUSP com o diagnóstico de DAC 

estável documentada. Todos os pacientes apresentavam lesões obstrutivas 

graves em, pelo menos, duas artérias epicárdicas, associadas a angina do 

peito e função ventricular preservada. Cento e quarenta e oito pacientes 

foram referenciados para cirurgia de revascularização miocárdica e 71 para 

a intervenção coronariana percutânea. Destes, 202 pacientes completaram o 

estudo. O SXScore e os biomarcadores cardíacos estavam disponíveis em 

todos os pacientes incluídos na análise. As principais causas de exclusão 

estão incluídas na Figura 3. 
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TCLE indica termo de consentimento livre e esclarecido; CRM, cirurgia de revascularização do 
miocárdio; ICP, intervenção coronariana percutânea; RMC, ressonância magnética cardíaca. 

Figura 3 -  Fluxograma dos pacientes incluídos no estudo 
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4.2 Características basais 

 

As características basais foram similares entre os pacientes que 

apresentavam SXScore alto versus SXScore baixo/intermediário, exceto 

pela maior proporção de hipertensos no grupo SXScore alto (p=0,03). Os 

dados estão apresentados na Tabela 1.  
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Tabela 1 -  Características demográficas, laboratoriais, clínicas e angiográficas 
dos pacientes pelos grupos de SXScore 

 

CARACTERÍSTICAS 
SXScore  33 

 alto  

(N = 21) 

SXScore <33 

baixo/intermediário  

 (N = 181) 
Valor do p 

Perfil demográfico 

Idade (anos) 64,9 ± 7,64 61,81 ± 9,29 0,88 

Sexo masculino (%) 66,7 67,4  0,94 

Tabagismo atual ou prévio (%) 81,0 81,2 1,00 

IAM prévio (%) 14,3 34,3 0,06 

HAS (%) 100,0 82,9 0,03 

DM (%) 42,9 44,8 0,86 

Angina CCS II ou III (%) 76,1 64,6 0,64 

Valores laboratoriais  

Colesterol Total, mg/dl 173,7±57 170,6±44 0,77 

LDL- Colesterol, mg/dl 100±42 100±35       0,95 

HDL- Colesterol, mg/dl 39±10 37±11 0,60 

Triglicérides, mg/dl  185 ± 191 165 ± 106 0,45 

Glicose, mg/dl 136 ± 57 129 ± 48 0,52 

Creatinina, mg/dl 1,07 ± 0,3 1,05 ± 0,2 0,53 

Troponina basal, ng/dl  0,01 (0,006-0,013) 0,01 (0,006-0,018) 0,74 

CKMB basal, ng/dl  1,24 (0,83-1,64) 1,04 (0,65-1,60) 0,46 

Achados angiográficos e radiológicos 

Biarterial (%) 14,3 34,3 0,14 

Triarterial (%) 85,7 64,6 0,14 

FEVE (%) 67 ± 9,2 69 ± 10,8 0,57 

Os valores são expressos como medianas (intervalo interquartil) ou porcentagem (número). 
SXScore – SYNTAX (Synergy Between Percutaneous Coronary Intervention With Taxus and Cardiac 
Surgery) Score; HAS - Hipertensão Arterial Sistêmica; DM - Diabetes Mellitus; IAM - Infarto Agudo do 
Miocárdio; Angina II/III (CCS) - Angina Pectoris classe II ou III pela Canadian Cardiovascular Society; 
LDL- Low Density Lipropotein; HDL – High Density Lipropotein; CKMB- Creatininafosfoquinase Fração 
MB; FEVE - Fração de Ejeção Ventricular Esquerda. 
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4.3  Biomarcadores cardíacos 

 

Um total de 2.706 amostras de us-TnI e CK-MB foram obtidas dos 

pacientes, produzindo uma média de 13,3 amostras de biomarcador por 

paciente. Cerca de 71% dos pacientes no grupo SXScore alto apresentaram 

pico de TnI-u acima da mediana, comparados a 47% no grupo SXScore 

baixo/intermediário. Em relação CK-MB, 76% dos pacientes do grupo 

SXScore alto apresentavam dosagem acima da mediana, comparados a 

47% no SXScore baixo/intermediário.   
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4.4  SYNTAX Score 

 

O SXScore foi calculado em todos os pacientes com excelente 

variação intraobservador (kappa statistic = 0,865; erro-padrão assintótico = 

0,056) e interobservador (kappa statistic 0,839; erro-padrão assintótico = 

0,060), similares aos encontrados em estudos prévios (22). A mediana do 

SXScore nos 202 pacientes do estudo foi 20,00 (IQR 15,00-26,00) (Figura 4). 

Centa e oitenta e um pacientes apresentavam SXScore baixo/intermediário e 

21 SXScore alto. A mediana do SXScore foi significantemente maior no 

grupo SXScore alto [39,00 (IQR: 35,00-44,00 ng/dl) versus 19,00 (IQR: 

14,00-24,00 ng/dl), p < 0,0001] comparado ao SXScore baixo/intermediário.  

 

 

Figura 4 -  Distribuição do SYNTAX Score nos 202 pacientes alocados para 
a revascularização miocárdica 
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O pico de TnI-u (Figura 5) correlacionou-se com o SXScore 

(correlação de Spearman: r = 0,18, p =0,008) e o pico de CK-MB (Figura 6), 

também apresentou significante correlação com SXScore (correlação de 

Spearman: r = 0,24, p =0,001). Ao analisarmos a liberação da TnI-u e CK-

MB em períodos pré especificados, foram observadas a permanência das 

significâncias das correlações entre TnI-u e o SXScore por até 36h (Tabela 

2) e entre a CK-MB e o SXScore por até 48h (Tabela 3), após procedimentos 

de revascularização.  

 

Figura 5 -  Correlação entre o pico de troponina I ultra e o SYNTAX Score 
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Figura 6 -  Correlação entre o pico de creatinofosfoquinase fração MB e o 
SYNTAX Score 
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Tabela 2 -  Correlações entre a troponina I ultra mensuradas em períodos 
pré-especificados e o SYNTAX Score 

 

Tempos pré-especificados  
de troponina 

Coeficiente de correlação de 
Spearman (r) 

Valor do p 

6 horas 0,31 <0,0001 

12 horas 0,25 <0,0001 

24 horas 0,15 0,026 

36 horas 0,13 0,049 

48 horas 0,13 0,068 

72 horas 0,09 0,198 

SYNTAX - Synergy Between Percutaneous Coronary Intervention with Taxus and Cardiac Surgery. 

 

 

Tabela 3 -  Correlações entre a creatinofosfoquinase fração MB mensuradas 
em períodos pré-especificados e o SYNTAX Score 

 

Tempos pré-especificados  
de CK-MB 

Coeficiente de correlação de 
Spearman (r) 

Valor do p 

6 horas 0,33 <0,0001 

12 horas 0,28 <0,0001 

24 horas 0,23 0,001 

36 horas 0,22 0,001 

48 horas 0,22 0,001 

72 horas 0,13 0,068 

SYNTAX - Synergy Between Percutaneous Coronary Intervention with Taxus and Cardiac Surgery. 
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A mediana do pico de TnI-u (Figura 7) nos pacientes do grupo 

SXScore alto foi significantemente maior comparada ao grupo SXScore 

baixo/intermediário [3,00; intervalo interquartil (IQR): 2,19-9,04 ng/dl versus 

1,99 (IQR: 0,47-5,17 ng/dl), p = 0,034] e a mediana do pico CK-MB (Figura 

8) nos pacientes do grupo SXScore alto foi, também, significantemente 

maior em comparação ao grupo SXScore baixo/intermediário [27,83 (IQR: 

14,3-69,76 ng/dl) versus 12,98 (IQR: 4,09-28,11 ng/dl), p = 0,004). As 

medianas de TnI-u (Figura 9) após a revascularização miocárdica foram 

maiores no grupo SXScore alto comparadas ao grupo baixo/intermediário 

em 6 horas [2,12 (IQR: 0.90-3,70 ng/dl) versus 0,60 (IQR: 0,10-1,80 ng/dl), p 

= 0,002], 12 horas [2,74 (IQR: 1,43-6,31) versus 1,23 (IQR: 0,29-3,50 ng/dl), 

p = 0,008] e 24 horas [2,83 (IQR:1,09-4,43) versus 1,48 (IQR: 0,32-3,72 

ng/dl), p = 0,039] após o procedimento. Além disso, as medianas de CK-MB 

(Figura 10) após a revascularização miocárdica foram maiores no grupo 

SXScore alto comparadas ao grupo baixo/intermediário em 6 horas [15,28 

(IQR: 11,55-20,91 ng/dl) versus 4,73 (IQR: 1,66-13,35 ng/dl), p < 0,001], 12 

horas [21,80 (IQR: 12,50-35,75 ng/dl) versus 9,32 (IQR: 2,95-22,40 ng/dl), p 

< 0,001], 24 horas [23,69 (IQR: 11,70-69,76 ng/dl) versus 10,16 (IQR: 3,69-

23,00 ng/dl), p = 0,001], 48 horas [15,50 (IQR: 9,80-20,82 ng/dl) versus 7,40 

(IQR: 2,22-17,66 ng/dl), p = 0,008] e 72 horas [10,37(IQR: 6,30-11,19 ng/dl) 

versus 4,36 (IQR: 1,84-9,93 ng/dl), p = 0,02] após a intervenção.  
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Figura 7 -  Diferença entre os picos de TnI-u pelos grupos de SXScore 
representado no gráfico de caixas. Pacientes com SYNTAX 
Score alto (em azul) e intermediário/baixo (em vermelho). As 
linhas pretas representam os valores das medianas. As caixas 
representam os intervalos interquartis 
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Figura 8 -  Diferença entre os picos de CK-MB pelos grupos de SXScore 
representado no gráfico de caixas. Pacientes com SYNTAX 
Score alto (em azul) e intermediário/baixo (em vermelho). As 
linhas pretas representam os valores das medianas. As caixas 
representam os intervalos interquartis 
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Figura 9 -  Diferença entre a liberação de TnI-u pelos grupos de SXScore 
em períodos específicos após procedimento de revascularização. 
Pacientes com SXScore alto (em azul) e intermediário/baixo (em 
vermelho). As barras de erros representam os intervalos 
interquartis da mediana 

 

 

Figura 10 -  Diferença entre a liberação de CK-MB pelos grupos de 
SXScore em períodos específicos após procedimento de 
revascularização. Pacientes com SXScore alto (em azul) e 

intermediário/baixo (em vermelho). As barras de erros representam 
os intervalos interquartis da mediana 
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Após análise multivariada e ajuste para as co-variáveis (hipertensão 

arterial sistêmica, diabetes, idade e creatinina), o SXScore alto foi um 

preditor independente e significante para a liberação do pico de CK-MB 

acima da mediana e apresentou tendência a significância para a liberação 

do pico de TnI-u acima da mediana (Figuras 11 e 12). Os pacientes com 

tercil alto de SXScore, comparados aos tercis intermediário e baixo, 

apresentam 3,39 vezes maior risco para apresentar pico de CK-MB acima da 

mediana (odds ratio [OR] ajustado 3,39, 95% intervalo de confiança [IC]: 

1,15-10) e 2,7 vezes maiores riscos de pico de TnI-u acima da mediana 

neste estudo (odds ratio [OR] ajustado 2,7, 95% intervalo de confiança [IC]: 

0,95-7,54).   
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Figura 11 -  Análise multivariada incluindo os tercis de SYNTAX Score 

ajustado para variáveis clínicas (hipertensão arterial sistêmica, 
diabetes e idade) e laboratorial (creatinina) para a elevação de 
troponina I acima da mediana. Os quadrados representam o 
odds ratio (OR) e as linhas horizontais de cada quadrado, 95% 
do intervalo de confiança (IC). *Comparado com o SXScore 
baixo (<23) 

 

  

 

 

Troponina > mediana Troponina < mediana 
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Figura 12 -  Análise multivariada incluindo os tercis de SYNTAX Score ajustado 

variáveis clínicas (hipertensão arterial sistêmica, diabetes e idade) e 
laboratorial (creatinina) para a elevação da CK-MB acima da 
mediana. Os quadrados representam o odds ratio e as linhas 
horizontais de cada quadrado, 95% do intervalo de confiança (IC). 
*Comparado com o SXScore baixo (<23) 
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5 DISCUSSÃO 

 

 

Este é o primeiro estudo que analisou a relação entre a complexidade 

angiográfica da doença arterial coronariana, avaliada pelo SXScore, e a 

liberação de biomarcadores cardíacos, troponina e CK-MB, em dosagens 

seriadas pré-especificadas, após procedimentos de revascularização 

miocárdica em pacientes portadores de DAC estável. Nossos resultados 

sinalisam uma relação entre o SXScore e a injúria miocárdica, mesmo após 

ajustes para fatores de risco tradicionais para DAC, como diabetes, 

disfunção renal, hipertensão e idade.  

Adicionalmente, pacientes com SXScore alto comparados àqueles 

com SXScore baixo/intermediário apresentaram picos significativamente 

maiores de TnI-u e CK-MB. Além disso, a liberação de biomarcadores 

cardíacos em pacientes do grupo SXScore alto em comparação com o grupo 

SXScore baixo/intermediário também foi maior em períodos predefinidos, 

após procedimentos de revascularização. Ressalta-se que os biomarcadores 

cardíacos foram medidos em todos os pacientes do estudo, dentro de 0 e 72 

horas após a intervenção. A dosagem de CK-MB foi maior em pacientes com 

SXScore alto comparado ao SXScore baixo/intermediário por até 72 horas, e 

os valores de TnI-u foram maiores por até 24 horas, quando os mesmos 

grupos foram analisados Assim, após análise multivariada e ajuste para as 

covariáveis, o SxScore alto foi um preditor independente e significativo para 
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a liberação de CK-MB acima da mediana e mostrou uma tendência à 

significância para liberação de TnI-u acima da mediana. 

 No estudo MASS V, a CK-MB apresentou maior acurácia que a TnI-u 

para o diagnóstico de infarto periprocedimento em pacientes portadores de 

DAC estável, submetidos à CRM e ICP (28). Entretanto, a TnI-u é 

considerada um biomarcador mais sensível e específico para necrose de 

cardiomiócitos que a CK-MB (39, 40), que sequer é aferida em algumas 

instituições na investigação de infarto agudo do miocárdio. Apesar disso, 

estudos relacionaram uma forte associação entre a elevação da CK-MB, 

após procedimentos de revascularização e eventos cardiovasculares 

subsequentes, determinando maior impacto prognóstico nesse contexto, 

quando comparado a TnI-u (35, 41-43). O consenso de especialistas da Society 

for Cardiovascular Angiography and Interventions (SCAI) propõe que a 

CKMB seja o biomarcador cardíaco preferido para o diagnóstico de lesão 

miocárdica significativa após revascularização miocárdica, com forte 

evidência justificando seu uso neste cenário (44). Desse modo, o uso de um 

escore angiográfico clássico de fácil aplicação, o SXScore, parece predizer 

um aumento de biomarcadores cardíacos, incluindo a CK-MB, com 

importante impacto prognóstico no contexto da revascularização do 

miocárdio em pacientes com DAC estável. Apesar de alguns estudos 

indicarem que, apenas grandes elevações de biomarcadores miocárdicos 

após procedimentos de revascularização, sejam clinicamente importantes (45, 

46), outros autores encontraram elevações modestas de biomarcadores 

associadas a aumentos de eventos cardiovasculares maiores (47, 48). Em 
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nosso estudo, as alterações dos biomarcadores não foram discretas. O 

grupo SxScore alto apresentou picos de 75 vezes e cerca de sete vezes o 

limite superior da normalidade (LSN) para o percentil 99 para TnI-u e CK-

MB, respectivamente. Nesse sentido, uma metanálise relacionou um 

aumento de duas vezes na mortalidade por todas as causas a curto e longo 

prazos em pacientes nos quais as dosagens de biomarcadores cardíacos 

dentro de 24 horas após a CRM aumentaram para 4 a 5 vezes o LSN para o 

percentil 99 (36), assim como observado em nosso estudo. 

Em concordância com os dados deste estudo, Farooq e col. indicaram 

que, em pacientes com DAC estável, uma relação CK-MB pós-procedimento 

≥ 3 L N estava associada a uma frequência significativamente aumentada 

de SXScore alto comparado à SXScore intermediário/ baixos (37). Entretanto, 

uma importante limitação deste estudo foi a indisponibilidade de CKMB em 

parcela significativa dos pacientes, além da não utilização da troponina.  

Van Gaal e col. estudaram a acurácia dos escores de complexidade 

angiográfica para predição de IPP, definido pela elevação isolada da 

troponina I (≥1.0 μ /L). O SXScore mostrou acurácia superior ao escore de 

Gensini, apresentando valor preditivo positivo para o diagnóstico de injúria 

miocárdica associado aos procedimentos de revascularização (31). De 

maneira similar a nosso estudo, a injúria miocárdica esteve frequentemente 

associada com o aumento progressivo do SXScore. Em estudo de pacientes 

revascularizados exclusivamente pelo tratamento percutâneo, o SXScore foi 

preditor independente de IPP pela terceira definição universal de infarto, 

mesmo após ajuste para variáveis clínicas, similares às utilizadas neste 
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estudo (32). Entretanto, são amplamente conhecidas as limitações desta 

diretriz para o diagnóstico de injúria miocárdica associado aos 

procedimentos de revascularização em razão, sobretudo, da arbitrariedade 

dos valores de troponina definidos e da exclusão da CK-MB nos critérios 

diagnósticos (33, 44).  

A relação entre o SXScore alto e a elevação dos biomarcadores 

cardíacos pode estar associada ao procedimento cirúrgico ou percutâneo 

per se. Pacientes com maior SXScore têm maior complexidade anatômica, 

geralmente, exigindo mais tempo para procedimentos de revascularização e 

manipulação cardíaca, seja durante uma angioplastia coronária ou 

anastomose de enxertos venosos ou arteriais e, por conseguinte, risco mais 

elevado de lesão miocárdica. Além disso, há forte associação entre a 

liberação de biomarcadores cardíacos após procedimentos e componentes 

do SXScore, como grande carga de placa aterosclerótica, presença de 

trombo, calcificação coronariana e excentricidade das lesões, detectadas por 

meio de angiografia coronária e ultrassonografia intravascular (31, 49). Em 

pacientes submetidos à cirurgia, aceita-se que a maior liberação de 

biomarcadores cardíacos, no tercil mais alto do SXScore, pode estar 

relacionada à cardioplegia, ao maior risco de proteção miocárdica 

incompleta com isquemia transitória, lesão de reperfusão e síndrome 

inflamatória sistêmica mais acentuada nesse grupo de indivíduos com maior 

complexidade angiográfica documentada (50).   

Finalmente, algumas considerações clínicas devem ser pontuadas na 

interpretação de nossos dados. O presente estudo é uma análise post hoc 
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do estudo MASS V, e os resultados devem ser considerados como 

geradores de hipóteses. Nossos resultados não podem ser generalizados 

para outros estudos utilizando outros tipos de TnI ou troponina T. Diferentes 

ensaios de TnI ou troponina T não são biologicamente equivalentes, visto 

que os fabricantes não usaram as mesmas populações para determinar a 

LSN do percentil 99. Por fim, a amostra estudada pode ser considerada 

pequena para fornecer resultados definitivos. 
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6 CONCLUSÃO 

 

 

A complexidade angiográfica avaliada pelo SYNTAX Score apresenta 

significante associação com a liberação dos marcadores de necrose 

miocárdica após procedimentos de revascularização miocárdica. Além disso, 

a presença de SYNTAX Score alto demonstrou ser preditor independente 

para a elevação de CK-MB acima da mediana.  
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