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Comparação entre Troponina I Cardíaca e CK-MB Massa em 
Síndrome Coronariana Aguda sem Supradesnivelamento de ST
Comparison between Cardiac Troponin I and CK-MB Mass in Acute Coronary Syndrome without ST Elevation
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Resumo
Fundamento: Há incertezas do valor prognóstico comparativo entre troponina I cardíaca (cTnI) e CK-MB em síndrome 
coronariana aguda (SCA).

Objetivo: Comparar o valor prognóstico entre a cTnI e a CK-MB massa em pacientes com SCA sem supradesnivelamento 
do segmento ST.

Métodos: Foram analisados 1.027 pacientes, de modo prospectivo, em um centro terciário de cardiologia. Combinações 
dos biomarcadores foram examinadas: cTnI normal, CK-MB massa normal (65,5%); cTnI normal, CK-MB massa elevada 
(3,9%); cTnI elevada, CK-MB massa normal (8,8%); cTnI elevada, CK-MB massa elevada (20,7%). Análise multivariada de 
variáveis clínicas, eletrocardiográficas e laboratoriais determinou o valor prognóstico independente dos biomarcadores 
para o evento de morte ou (re)infarto em 30 dias.

Resultados: Pacientes com pelo menos um biomarcador elevado foram mais idosos (p = 0,02) e do sexo masculino 
(p < 0,001). Uso prévio de aspirina (p = 0,001), betabloqueador (p = 0,003) ou estatina (p = 0,013) foi mais frequente 
naqueles sem elevação da cTnI. Pacientes com elevação de ambos os biomarcadores tinham mais depressão do 
segmento ST (p < 0,001) ou creatinina elevada (p < 0,001). Em análise multivariada com a inclusão da cTnI, a CK-MB 
massa não foi variável independente para o evento de morte ou (re)infarto em 30 dias (odds ratio [OR] 1,16; p = 0,71). 
Quando não se incluiu a cTnI, teve-se: idade (OR 1,07; p < 0,001); sexo masculino (OR 1,09; p = 0,77); diabete melito 
(OR 1,95; p = 0,02); acidente vascular cerebral prévio (OR 3,21; p = 0,008); creatinina elevada (OR 1,63; p = 0,002); 
elevação da CK-MB massa (OR 1,96; p = 0,03); estatística-C 0,77 (p < 0,001).

Conclusão: Com dosagem da cTnI, a CK-MB massa pode ser dispensável para avaliação prognóstica. Na indisponibilidade 
da cTnI, a CK-MB massa é aceitável para decisão terapêutica. (Arq Bras Cardiol 2011;96(3):179-187)
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Abstract
Background: There is uncertainty as to the comparative prognostic value between cardiac troponin I (cTnI) and CK-MB in acute coronary 
syndrome (ACS).

Objective: To compare the prognostic value between cTnI and CK-MB mass in patients with ACS without ST-segment elevation.

Methods: 1,027 patients were analyzed in a prospective way in a tertiary cardiology center. Combinations of biomarkers were examined: 
normal cTnI, normal CK-MB mass (65.5%), normal cTnI, elevated CK-MB mass (3.9%), elevated cTnI, normal CK-MB mass (8.8%), elevated cTnI, 
elevated CK-MB mass (20.7%). A multivariate analysis of clinical, electrocardiographic and laboratory variables determined the independent 
prognostic value of biomarkers for the event of death or (re)infarction within 30 days.

Results: Patients with at least one elevated biomarker were older (p = 0.02) and males (p < 0.001). The previous use of aspirin (p = 0.001), 
beta-blockers (p = 0.003) or statin (p = 0.013) was most frequent among those without elevated cTnI. Patients with both biomarkers elevated 
had more ST-segment depression (p < 0.001) or elevated creatinine (p < 0.001). In a multivariate analysis with the inclusion of cTnI, the  
CK-MB mass was not an independent variable for the event of death or (re) infarction within 30 days (odds ratio [OR] 1.16, p = 0.71). When cTnI 
was not included, we had the following values: age (OR 1.07; p < 0.001); male (OR 1.09; p = 0.77); diabetes mellitus (OR 1.95; p = 0.02); 
previous stroke (OR 3.21; p = 0.008); creatinine level (OR 1.63; p = 0.002); CK-MB mass (OR 1.96; p = 0.03). C-statistic 0.77 (p < 0.001).

Conclusion: With a dose of cTnI, CK-MB mass may be dispensable for prognostic evaluation. If cTnI is unavailable, CK-MB mass is acceptable 
for making a decision on treatment options. (Arq Bras Cardiol 2011;96(3):179-187)
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Introdução
As troponinas cardíacas são consideradas os mais 

específicos marcadores de injúria miocárdica, demonstrando 
superioridade no diagnóstico de infarto agudo do 
miocárdio (IAM)1. Desde 1992, seu valor prognóstico foi 
convincentemente demonstrado2, sendo de grande valia 
para prever eventos cardiovasculares adversos, como morte 
ou infarto do miocárdio. São essenciais para estratificação de 
risco de pacientes com síndrome coronariana aguda (SCA) sem 
supradesnivelamento do segmento ST (SST)3. Entretanto, não 
devem ser analisadas isoladamente para esse objetivo, porque 
pacientes sem elevação de troponina cardíaca podem ter um 
substancial risco de eventos adversos3.

A fração MB da creatinofosfoquinase (CK-MB) por muito 
tempo tem sido considerada um marcador para o diagnóstico 
de IAM, porém é menos sensível e específica, em comparação 
com as troponinas cardíacas3. Em torno de 30% dos pacientes 
com desconforto torácico em repouso e que não apresentam 
elevação da CK-MB, terão um diagnóstico de IAM quando 
avaliados pela dosagem das troponinas cardíacas3. Além disso, 
baixos níveis de CK-MB podem ser encontrados no sangue de 
pessoas saudáveis, assim como níveis elevados ocorrem com 
lesão do músculo esquelético4. 

Portanto, há incertezas com relação ao valor prognóstico 
comparativo entre as troponinas cardíacas e a CK-MB, 
especialmente entre populações não selecionadas de 
pacientes com SCA.

O objetivo desta pesquisa foi comparar o valor prognóstico 
da troponina I cardíaca (cTnI) e da CK-MB massa em uma 
população consecutiva de pacientes com diagnóstico clínico 
de SCA sem SST (angina instável ou IAM).

Métodos

População-alvo
Foram analisados prospectivamente pacientes consecutivos 

com diagnóstico clínico de SCA sem SST admitidos em 1 de 
julho de 2004 a 31 de outubro de 2006, no pronto socorro de 
um centro terciário de cardiologia. Pacientes foram elegíveis se 
apresentassem idade igual ou maior que 18 anos e sintomas 
consistentes com isquemia coronariana aguda dentro das 
últimas 48 horas (dor precordial ou retroesternal descrita como 
desconforto, aperto ou queimação com duração maior que 
10 minutos; dispneia ou síncope de origem isquêmica aguda). 
Foram excluídos aqueles indivíduos que apresentassem 
angina instável secundária5; alterações confundidoras do 
eletrocardiograma (ECG) da admissão (ritmo de marcapasso, 
fibrilação atrial, bloqueios de ramo); ou aqueles com suspeita 
de infarto com SST em evolução. 

O Comitê de Ética em Pesquisa local aprovou o protocolo 
do estudo e todos os pacientes assinaram termo de 
consentimento livre e esclarecido. 

Eletrocardiograma
Já como parte da rotina do pronto socorro, todos os 

pacientes foram submetidos a ECG de 12 derivações na 
admissão, diariamente, se apresentassem recorrência 

dos sintomas isquêmicos e após procedimentos de 
revascularização miocárdica. 

As seguintes anormalidades do ECG da admissão foram 
analisadas: depressão do segmento ST igual ou maior que 
0,5 milímetros (mm) em pelo menos uma derivação, com 
exceção de aVR, que foi medida a 80 milissegundos a 
partir do ponto J, seguida de segmento ST horizontal ou 
descendente; inversão da onda T igual ou maior que 1 mm 
em duas derivações contíguas medidas pelo seu nadir; ondas 
Q patológicas de pelo menos 0,04 segundos ou mais, com 
uma amplitude maior que um terço da onda R subsequente 
em duas derivações contíguas.

Exames laboratoriais
Todos os exames laboratoriais foram analisados no 

laboratório local, utilizando seus limites de referência. Foram 
realizadas duas coletas de sangue nas primeiras 24 horas da 
admissão. A primeira coleta foi realizada para análise do 
hemograma, glicemia, creatinina, dosagem da cTnI, CK-MB 
massa e proteína C reativa ultrassensível (PCR-us). A segunda 
coleta foi realizada 12 horas após a primeira para dosagem da 
cTnI, CK-MB massa e PCR-us. Para análise dos biomarcadores 
as amostras de sangue foram coletadas em tubo seco sem 
anticoagulante, centrifugadas imediatamente e mantidas 
no freezer a menos 80° C. Foram dosadas pelo método de 
quimioluminescência automatizada pelo IMULITE DPC 
MedLab. O valor de referência para cTnI foi menor que 0,5 
ng/ml com sensibilidade analítica de 0,5 ng/ml. Os valores 
de referência para CK-MB massa foram de até 4,5 ng/ml. O 
coeficiente de variação intraensaio foi na faixa diagnóstica de 
2,5%. Foi selecionado o maior valor da cTnI, da CK-MB massa 
e da PCR-us entre as duas coletas para análise no estudo.

Desfechos analisados
Durante a internação, os pacientes eram acompanhados 

por meio de visitas médicas no Pronto Socorro, na unidade 
coronariana ou na enfermaria e, posteriormente, após a alta 
hospitalar por contato telefônico, para verificação da presença 
ou não dos desfechos clínicos. O desfecho primário do estudo 
foi o evento combinado de morte por todas as causas ou infarto 
(reinfarto) ocorridos no período de até 30 dias. Dentro das 
primeiras 24 horas de admissão, o paciente foi considerado 
apresentar desfecho de infarto (reinfarto) se ocorressem sintomas 
isquêmicos com elevação do segmento ST. Nesse período, a 
elevação da CK-MB ou da cTnI, sem elevação do segmento ST, 
foi considerada ser relacionada ao evento da admissão. Após 
24 horas, o infarto foi diagnosticado pela presença de novas 
ondas Q ou novas elevações da CK-MB, acima do limite da 
normalidade com ou sem alteração eletrocardiográfica. Aos 
pacientes submetidos à intervenção coronariana percutânea 
ou à cirurgia de revascularização miocárdica, a elevação acima 
de três ou cinco vezes o limite da normalidade da CK-MB, 
após o procedimento, respectivamente, foi necessária para o 
diagnóstico de infarto relacionado ao procedimento6,7.

Análise estatística
As variáveis contínuas são descritas como médias ± erro 

padrão e as variáveis categóricas como frequências simples 
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ou relativas. A cTnI e a CK-MB massa foram analisadas como 
variáveis dicotômicas. Foi considerada elevação da cTnI 
quando encontrado valor igual ou maior que 0,5 ng/ml e 
elevação da CK-MB massa quando valor maior que 4,5 ng/ml. 

A população foi dividida em quatro grupos de combinação 
entre a cTnI e a CK-MB massa (cTnI normal e CK-MB massa 
normal; cTnI normal e CK-MB massa elevada; cTnI elevada e 
CK-MB massa normal; cTnI elevada e CK-MB massa elevada) e 
foi analisada a relação entre o número e o tipo de biomarcador 
elevado com as características basais, tratamento no hospital e 
resultados. Foi realizada análise univariada entre os grupos de 
combinação de elevação dos biomarcadores para examinar o 
valor prognóstico, separadamente, de cada um deles, para o 
evento combinado de morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias.

Para a análise descritiva realizou-se modelo de regressão 
logística simples para variáveis previamente selecionadas 
como preditoras do evento combinado. Calcularam-se os 
odds ratio médios com seus respectivos intervalos de confiança 
e níveis descritivos. Em seguida, foi realizada análise de 
regressão logística múltipla para determinar o valor prognóstico 
independente da cTnI e da CK-MB massa, com ajuste para as 
variáveis com nível de significância menor que 10% na análise 
de regressão logística simples, também como sexo mesmo com 
nível de significância igual ou maior que 10%. Métodos de 
stepwise backward e forward foram utilizados nessa análise e os 
modelos resultantes foram comparados para elaboração de um 
modelo final, que por sua vez incluiu a variável sexo. No modelo 
final foram retidas e consideradas significativas as variáveis com 
nível descritivo menor que 0,05. A acurácia preditiva do modelo 
foi avaliada pela estatística-C8 e a calibração foi mensurada pelo 
teste de ajuste de Hosmer-Lemeshow. 

Todas as análises foram realizadas por meio do programa 
SPSS for Windows versão 13.0 (SPSS Institute, Chicago, Illinois). 

Resultados
Um total de 1.027 pacientes correspondeu à população 

do estudo. Foram 589 homens (57,4%) e a média de idade 
de 61,55 anos (± 0,35). Na admissão, 724 pacientes (70,5%) 
relataram dois ou mais episódios de dor precordial nas últimas 
24 horas, enquanto sete (0,7%) apresentaram sintomas 
ocorridos há mais de 24 horas, porém há menos de 48 horas. 
No momento da admissão, foi relatada dor precordial em 
782 pacientes (76,1%) e o equivalente isquêmico ocorreu em 
nove, sendo dispneia em seis (0,6%) e síncope em três (0,3%). 
Em 258 pacientes (25,1%) o diagnóstico foi de IAM sem SST, 
em 744 (72,4%) angina instável III B e em 25 (2,4%) angina 
instável III C. A mortalidade hospitalar foi de 2% (21 pacientes) 
e 2,2% (23 pacientes) sofreram infarto (reinfarto) no hospital. 
Em 30 dias a proporção de pacientes com o evento combinado 
de morte ou infarto (reinfarto) foi de 5,3% (54 pacientes). A 
distribuição das modalidades de infarto (reinfarto) em 30 
dias foi de 12 pacientes (1,2%) com elevação do segmento 
ST e 27 pacientes (2,6%) sem elevação do segmento ST. Em 
um paciente, não foi determinada a modalidade de infarto 
(reinfarto) no seguimento de 30 dias por ter apresentado esse 
evento seguido de óbito em outra instituição.

Com a população dividida em quatro grupos de 
combinação entre a cTnI e a CK-MB massa, apresenta-se na 

Tabela 1 as características clínicas e resultados de acordo com 
a elevação dos biomarcadores. Pacientes com pelo menos um 
biomarcador elevado foram mais idosos (p = 0,02) e mais 
frequentemente do sexo masculino (p < 0,001). Intervenção 
coronariana percutânea (ICP) prévia ocorreu mais nos 
pacientes sem elevação dos biomarcadores (p = 0,05). Uso 
prévio de aspirina (p = 0,001), betabloqueador (p = 0,003) 
e estatina (p = 0,013) foram mais frequentes em pacientes 
sem elevação da cTnI. Pacientes com elevação de ambos os 
biomarcadores apresentaram mais depressão do segmento ST 
no ECG da admissão (p < 0,001) e mais alto nível de creatinina 
(p < 0,001). Frequência cardíaca basal mais elevada também 
ocorreu mais constantemente naqueles com elevação da cTnI 
(p < 0,0001). Durante a internação não houve diferença 
significativa com relação à administração de aspirina (p = 
0,84), betabloqueador (p = 0,34), clopidogrel (p = 0,09) e 
estatina (p = 0,16). Porém, os pacientes com cTnI elevada 
foram mais intensamente medicados com inibidor da enzima 
conversora da angiotensina (p = 0,05). 

A cinecoronariografia foi realizada em 734 (71,5%) 
pacientes, sendo mais indicada naqueles com pelo 
menos um biomarcador elevado (p < 0,001). Pacientes 
com comprometimento de apenas uma artéria coronária 
apresentaram menos elevação dos biomarcadores, enquanto 
os triarteriais foram mais frequentes nos grupos de biomarcador 
elevado, especialmente a cTnI (p < 0,001). A fração de ejeção 
do ventrículo esquerdo foi quantificada em 662 pacientes 
(90,2%), sendo significativamente menor nos pacientes com 
cTnI elevada (p < 0,001). Procedimentos de revascularização 
miocárdica (ICP ou cirurgia) foram mais frequentes entre 
aqueles com pelo menos um biomarcador elevado (cTnI ou 
CK-MB massa) (p < 0,001).

O evento combinado de morte ou infarto (reinfarto) em 
30 dias, de acordo com os grupos de combinação da cTnI e 
da CK-MB massa, é apresentado na Figura 1.

A Figura 1 apresenta a análise univariada entre os grupos 
de combinação de elevação dos biomarcadores para examinar 
o valor prognóstico, separadamente, de cada um deles para o 
evento combinado. Entre pacientes sem elevação da cTnI, a 
proporção do evento combinado foi de 3,2% para pacientes 
sem elevação da CK-MB massa versus 7,5% para pacientes 
com CK-MB massa elevada (p = 0,155). Entre pacientes sem 
elevação da CK-MB massa, a proporção do evento combinado 
foi de 3,2% para pacientes sem elevação da cTnI versus 9,9% 
para pacientes com cTnI elevada (p =0,006). Entre pacientes 
com cTnI elevada a taxa do evento combinado foi de 9,9% 
para pacientes com CK-MB massa normal versus 9,4% para os 
pacientes com elevação da CK-MB massa (p = 0,892). Entre 
aqueles com elevação da CK-MB massa, a taxa do evento 
combinado foi de 7,5% quando a cTnI foi normal versus 9,4% 
com elevação da cTnI (p > 0,999). 

Nos dados da Tabela 2 tem-se a análise de regressão 
logística simples das variáveis com nível descritivo menor que 
10% e que foram selecionadas para a análise de regressão 
logística múltipla. 

Em análise de regressão logística múltipla, incluindo a cTnI 
e a CK-MB massa, depois de ajuste para as variáveis com 
nível de significância < 10% na análise de regressão logística 
simples (Tabela 2), a CK-MB massa não foi uma variável 
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Tabela 1 - Características de acordo com a combinação de elevação da troponina I cardíaca e da CK-MB massa

Característica clínica cTnI normal e CK-MB 
massa normal (n=683)

cTnI normal e CK-MB 
massa elevada (n=40)

cTnI elevada e CK-MB 
massa normal (n=91)

cTnI elevada e CK-MB 
massa elevada (n=213) p

Idade em anos* 61,01 (±0,42) 63,08 (±1,62) 64,58 (±1,15) 61,66 (±0,77) 0,02

Sexo masculino, n (%) 359 (52,6) 27 (67,5) 50 (54,9) 153 (71,8) < 0,001

Diabete melito, n (%) 211 (30,9) 13 (32,5) 35 (38,5) 70 (32,9) 0,531

Tabagismo, n (%) 136 (19,9) 6 (15,0) 21 (23,1) 50 (23,5) 0,502

Infarto prévio, n (%) 303 (44,4) 22 (55,0) 40 (44,0) 86 (40,4) 0,37

Intervenção coronariana 
percutânea prévia, n (%) 210 (30,7) 19 (47,5) 22 (24,2) 60 (28,2) 0,05

Cirurgia de revascularização 
miocárdica prévia, n (%) 149 (21,8) 12 (30,0) 12 (13,2) 58 (27,2) 0,03

Frequência cardíaca (bpm)* 73,44 (±0,48) 71,83 (±1,91) 75,63 (±1,12) 77,57 (±1,04) < 0,001

Pressão arterial sistólica (mmHg)* 139,57 (±0,99) 148,23 (±4,79) 143,20 (±3,00) 143,29 (±1,94) 0,071

Pressão arterial diastólica 
(mmHg)* 84,12 (±0,54) 87,77 (±2,18) 85,86 (±1,68) 87,90 (±1,14) 0,008

Medicamentos prévios

Aspirina, n (%) 499 (73,1) 36 (90,0) 61 (67,0) 133 (62,4) 0,001

Betabloqueador, n (%) 409 (59,9) 30 (75,0) 47 (51,6) 105 (49,3) 0,003

Inibidor da enzima conversora da 
angiotensina, n (%) 398 (58,3) 24 (60,0) 49 (53,8) 106 (49,8) 0,157

Estatina, n (%) 319 (46,7) 26 (65,0) 38 (41,8) 83 (39,0) 0,01

Depressão do segmento  
ST ≥ 0,5 mm, n (%) 83 (12,2) 6 (15,0) 27 (29,7) 73 (34,3) < 0,001

Elevação da creatinina (mg/dl)* 1,07 (±0,015) 1,21 (±0,097) 1,15 (±0,058) 1,31 (±0,067) < 0,001

Medicamentos durante a internação

Betabloqueador, n (%) 635 (92,9) 39 (97,5) 81 (89,0) 200 (93,9) 0,34

Aspirina, n (%) 665 (97,4) 39 (97,5) 88 (96,7) 209 (98,1) 0,84

Nitroglicerina endovenosa, n (%) 643 (94,1) 37 (92,5) 84 (92,3) 204 (95,8) 0,54

Inibidor da enzima conversora da 
angiotensina, n (%) 564 (82,6) 31 (77,5) 83 (91,2) 186 (87,3) 0,05

Estatina, n (%) 640 (93,7) 40 (100,0) 84 (92,3) 205 (96,2) 0,16

Clopidogrel, n (%) 604 (88,4) 37 (92,5) 73 (80,2) 182 (85,4) 0,09

Enoxaparina, n (%) 491 (71,9) 28 (70,0) 61 (67,0) 153 (71,8) 0,80

Cinecoronariografia na 
internação, n (%) 454 (66,4) 31 (77,5) 66 (72,53) 183 (85,9) < 0,001

Uniarteriais, n (%) 105 (23,1) 6 (19,4) 12 (18,2) 23 (12,6)

Biarteriais, n (%) 108 (23,8) 6 (19,4) 15 (22,7) 49 (26,8) < 0,001

Triarteriais, n (%) 129 (28,4) 15 (48,4) 36 (54,5) 95 (51,9)

Fração de ejeção do ventrículo 
esquerdo (%)* † 58,32 (±13,03) 58,00 (±12,40) 55,53 (±14,64) 51,30 (±15,10) < 0,001

Procedimento de 
revascularização miocárdica 
(intervenção coronariana 
percutânea ou cirurgia), n (%)

236 (34,5) 15 (37,5) 54 (59,3) 112 (52,6) < 0,001

cTnI - troponina I cardíaca; CK-MB - fração MB da creatinofosfoquinase; n - número de pacientes. * Variáveis contínuas são apresentadas como média ± erro padrão. † A 
fração de ejeção do ventrículo esquerdo pode ser quantificada em 662 pacientes (90,2%).

preditora independente para o evento combinado de morte 
ou infarto (reinfarto) em 30 dias (odds ratio [OR] 1,16; intervalo 
de confiança [IC] 95% 0,52 - 2,58; p = 0,71). Da mesma 

forma, não houve nenhum efeito de interação entre os dois 
biomarcadores (OR 0,40; IC 95% 0,08 - 1,90; p = 0,25). As 
seguintes variáveis também não apresentaram significância 
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Fig. 1 - Proporção do evento combinado de morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias de acordo com a combinação de elevação dos biomarcadores. cTnI - troponina I 
cardíaca; CK-MB - fração MB da creatinofosfoquinase; n - número de pacientes.

estatística: sexo masculino, tabagismo, angina estável prévia, 
doença arterial periférica, doença arterial coronariana prévia 
≥ 50%, frequência cardíaca, depressão do segmento ST, 
hematócrito, hemoglobina, contagem de leucócitos, PCR-us. 

Em seguida, dois modelos independentes de regressão 
logística múltipla foram realizados, e em um deles não se 
incluiu a CK-MB massa: aumento da idade em anos (OR 1,06; 
IC 95% 1,03 - 1,09; p < 0.001); sexo masculino (OR 1,09; IC 
95% 0,59 - 2,01; p = 0,79); história prévia de diabete melito 
(OR 1,90; IC 95% 1,06 - 3,42; p = 0,03); acidente vascular 
cerebral prévio (OR 3,34; IC 95% 1,40 - 8,00; p = 0,007); 
elevação da creatinina (OR 1,61; IC 95% 1,18 - 2,21; p = 
0,003); elevação da cTnI (OR 2,34; IC 95% 1,30 - 4,21; p 
= 0,004). A estatística-C deste modelo foi de 0,771; IC 95% 
0,706 - 0,836; p < 0,001. Em outro modelo não se incluiu 
a cTnI: aumento da idade em anos (OR 1,07; IC 95% 1,03 
- 1,09; p < 0,001); sexo masculino (OR 1,09; IC 95% 0,59 - 
2,02; p = 0,77); história prévia de diabete melito (OR 1,95; 
IC 95% 1,08 - 3,50; p = 0,02); acidente vascular cerebral 
prévio (OR 3,21; IC 95% 1,35 - 7,61; p = 0,008); elevação da 
creatinina (OR 1,63; IC 95% 1,19 - 2,23; p = 0,002); elevação 
da CK-MB massa (OR 1,96; IC 95% 1,07 - 3,58; p = 0,03). A 
estatística-C desse modelo foi de 0,772; IC 95% 0,705 - 0,839; 
p < 0,001. Portanto, observa-se que, quando a cTnI não é 
incluída na análise, a CK-MB massa emerge como variável 
prognóstica independente para o desfecho combinado de 
morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias. 

Em decorrência da importância clínica desses dois 
biomarcadores que se mostram, ora um, ora outro, mais 
eficientes, no presente estudo se optou também pela análise 
da combinação de ambos em um modelo de regressão 

logística independente. Para isso, considerou-se como basal 
a ausência de alteração em ambos, sendo ajustados os odds 
ratio para cada uma das três categorias restantes com relação 
à basal. Nos dados da Tabela 3 observa-se que quando há 
elevação da CK-MB massa, porém sem elevação da cTnI, 
não ocorre aumento significativo no risco para ocorrência 
do evento de morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias com 
relação à ausência de alteração de ambos. O odds ratio é 
significativamente maior, apenas, quando há elevação da cTnI 
(estatística-C de 0,776; IC 95% 0,712 - 0,840; p < 0,001; 
teste de Hosmer-Lemeshow com p = 0,901).

Na Figura 2 apresenta-se a área sob a curva ROC (receiver 
operating characteristic)9 dos modelos nos quais foi incluído 
cada um dos biomarcadores isoladamente, assim como a 
combinação de ambos, para o evento combinado de morte 
ou infarto (reinfarto) em 30 dias.

Discussão
O diagnóstico de IAM, baseado no critério da Organização 

Mundial de Saúde10, fora realizado, em parte, sob base nas 
medidas da CK-MB. Posteriormente, estudos demonstraram 
que as troponinas cardíacas são indicadores prognósticos mais 
sensíveis e específicos em pacientes com SCA11. Em 2000, a 
Sociedade Europeia de Cardiologia e o Colégio Americano 
de Cardiologia publicam a nova definição de infarto baseada 
na elevação seja da troponina ou da CK-MB, como um desses 
critérios12,13. Na atualidade, pelo fato das troponinas cardíacas 
serem consideradas importantes preditores de resultados 
adversos em pacientes com SCA, as recentes diretrizes3,14 têm 
priorizado o uso desses biomarcadores na avaliação precoce 
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Tabela 2 - Análise exploratória de potenciais determinantes do desfecho combinado de morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias

Variável Todos os pacientes
(n = 1.027)

Com desfecho combinado
(n = 54)

Sem desfecho combinado
(n = 973)

Odds ratio
[IC 95%] p

Clínica e demográfica

Idade em anos* 61,55 (± 0,35) 68,56 (±1,47) 61,16 (±0,35) 1,06 [1,04-1,09] < 0,001

Sexo masculino, n (%) 589 (57,4) 34 (62,9) 555 (57,0) 1,28 [0,73-2,26] 0,39

Tabagismo, n (%) 213 (20,7) 5 (9,2) 208 (21,3) 0,38 [0,15-0,95] 0,03

Diabete melito, n (%) 329 (32,0) 26 (48,1) 303 (31,1) 2,05 [1,18-3,56] 0,01

Angina estável prévia, n (%) 312 (30,4) 22 (40,7) 290 (29,8) 1,62 [0,93-2,83] 0,09

Doença arterial periférica, n (%) 52 (5,1) 6 (11,1) 46 (4,7) 2,52 [1,03-6,19] 0,05

Acidente vascular cerebral, n (%) 56 (5,5) 8 (14,8) 48 (4,9) 3,35 [1,50-7,50] 0,007

Doença arterial coronariana prévia ≥ 
50%, n (%) 584 (56,9) 37 (68,5) 547 (56,2) 1,70 [0,94-3,05] 0,07

Frequência cardíaca basal (bpm) * 74,43 (±0,41) 77,46 (±2,06) 74,26 (±0,41) 1,02 [1,00-1,04] 0,08

Eletrocardiograma
Depressão do segmento ST ≥ 0,5 
mm em, pelo menos, uma derivação, 
com exceção de aVR, n (%)

268 (26,0) 24 (44,4) 244 (25,0) 2,39 [1,37-4,17] 0,002

Laboratório

Hematócrito (%)* 40,68 (±0,14) 39,57 (±0,70) 40,74 (±0,15) 0,95 [0,89-1,00] 0,06

Hemoglobina (g/dl)* 13,89 (±0,05) 13,47 (±0,25) 13,91 (±0,05) 0,84 [0,71-1,00] 0,04

Leucócitos (x103/mm3)* 7,98 (±0,08) 8,61 (±0,44) 7,94 (±0,08) 1,09 [0,99-1,19] 0,07

Creatinina (mg/dl)* 1,13 (±0,02) 1,66 (±0,21) 1,11 (±0,02) 2,04 [1,50-2,77] < 0,001

Elevação da cTnI , n (%) 304 (29,6) 29 (53,7) 275 (28,2) 2,94 [1,69-5,12] < 0,001

Elevação da CK-MB massa, n (%) 253 (24,6) 23 (42,6) 230 (23,6) 2,40 [1,37-4,19] 0,002

PCR-us > 0,8 mg/dl, n (%) 480 (46,7) 34 (63,0) 446 (45,8) 2,00 [1,14-3,53] 0,01

cTnI - troponina I cardíaca; CK-MB - fração MB da creatinofosfoquinase; PCR-us - proteína C reativa ultrassensível; IC - intervalo de confiança. *Variáveis contínuas são 
apresentadas como média ± erro-padrão.

Tabela 3 - Modelo de regressão logística múltipla para o desfecho de morte ou infarto (reinfarto) em 30 dias incluindo combinações de 
elevação da troponina I cardíaca e da CK-MB massa

Variável β-coeficiente Odds ratio [IC 95%] p

Aumento da idade em anos 0,06 1,06 [1,03-1,09] < 0,001

Sexo masculino 0,07 1,07 [0,58-1,98] 0,83

Antecedente de diabete melito 0,64 1,91 [1,06-3,44] 0,03

Acidente vascular cerebral prévio 1,23 3,41 [1,42-8,19] 0,006

Elevação da creatinina 0,48 1,61 [1,18-2,20] 0,003

Combinação da cTnI e da CK-MB massa

cTnl normal e CK-MB massa normal - 0,02

cTnl normal e CK-MB massa elevada 0,80 2,22 [0,62-8,80] 0,22

cTnl elevada e CK-MB massa normal 1,00 2,72 [1,17-6,33] 0,02

cTnl elevada e CK-MB massa elevada 0,89 2,43 [1,24-4,77] 0,01

Constante -8,28 0,00 < 0,001

cTnI - troponina I cardíaca; CK-MB - fração MB da creatinofosfoquinase; IC - intervalo de confiança.
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dessa população. Há fortes evidências de que pacientes com 
SCA e troponina elevada apresentam um risco aumentado 
para infarto do miocárdio ou morte em 30 dias15. Para a 
definição de IAM, tem-se recomendado que a elevação das 
troponinas cardíacas deva ser definida como um valor que 
excedeu o percentil 99 de uma amostra de referência7,16 
com um coeficiente de variação que é ≤ 10% para reduzir 
resultados falsos negativos ou positivos. 

Estratificação de risco em pacientes com SCA sem SST é 
realizada e iniciada imediatamente na apresentação, para 
objetivar decisões terapêuticas já no primeiro contato com 
o paciente, sendo considerada ponto-chave da avaliação 
inicial, porque os pacientes serão tratados de modo diferente, 
conforme seu risco de morte ou de eventos isquêmicos 
recorrentes17. Diretrizes atuais recomendam esta estratégia 
o mais precoce possível, com a orientação para terapia 
antitrombótica e anti-isquêmica máxima para aqueles de 
alto risco e, por outro lado, alta precoce, após um breve 
período de observação, aos de mais baixo risco3,14,18,19. 
Pacientes que apresentem desconforto torácico, devem ser 
submetidos à estratificação de risco precoce, focalizando 
os sintomas anginosos, achados do exame físico, alterações 
eletrocardiográficas e dosagem dos biomarcadores de injúria 
cardíaca (Classe I; Nível de evidência C)3. Com o surgimento 
das troponinas cardíacas, surge uma questão com relação ao 
valor prognóstico comparativo entre elas e a CK-MB. 

Yee KC et al avaliaram o valor prognóstico independente 
da CK-MB massa em 542 pacientes consecutivos com SCA e 
troponina negativa11. Os dados desse estudo demonstraram 
mais alta morbidade e mortalidade naqueles com troponina 
negativa e elevação da CK-MB comparado com aqueles sem 
elevação da CK-MB. Os investigadores concluíram que, em 

pacientes com troponina negativa, a dosagem de CK-MB 
identificou significativamente pacientes de mais alto risco de 
morte e de eventos cardíacos maiores em seguimento de seis 
meses. Entretanto, não foi avaliado o valor prognóstico da 
CK-MB massa em pacientes com troponina elevada.

Em estudo observacional prospectivo de 3.138 pacientes 
com SCA com ou sem SST, os investigadores analisaram as 
medidas de CK ou CK-MB e troponina cardíaca nas primeiras 
24 horas de hospitalização20. Os biomarcadores foram 
interpretados de forma dicotômica (normal versus elevado). 
Em pacientes com CK ou CK-MB normal, a taxa de mortalidade 
em um ano foi de 6,5% para pacientes com troponina normal 
versus 12,5% para aqueles com troponina elevada (OR não 
ajustado de 2,06; IC 95% 1,37-3,11; p = 0,001). Da mesma 
forma, entre pacientes com CK ou CK-MB elevada, troponina 
elevada foi associada com mais alta proporção de óbito em 
um ano (6,8% versus 11,7%; OR não ajustado de 1,83; IC 95% 
1,14-2,93; p = 0,01). Para pacientes com troponina normal, a 
taxa de mortalidade em um ano foi semelhante, independente 
do status da CK ou CK-MB (6,5% versus 6,8%; p = 0,86). Entre 
pacientes com troponina elevada, a taxa de mortalidade não 
diferiu significativamente pelo status da CK ou CK-MB (12,5% 
versus 11,7%; p = 0,69). Em modelo de regressão logística 
multivariado os investigadores concluem que a dosagem 
elevada da troponina foi independentemente associada com 
mais alta mortalidade em seguimento de um ano, enquanto 
que a CK ou CK-MB não conferiu nenhum valor prognóstico 
(p = 0,44). Os dados deste estudo suportam apenas o uso 
da troponina cardíaca como biomarcador para o diagnóstico 
de infarto do miocárdio, assim como, para a estratificação 
de risco em população não selecionada de pacientes com 
SCA. Entretanto, a CK ou CK-MB e a troponina, não foram 

Fig. 2 - Áreas sob a curva ROC (receiver operating characteristic) dos vários modelos de regressão logística múltipla para o evento combinado de morte ou infarto 
(reinfarto) em 30 dias. cTnI - troponina I cardíaca; CK-MB - fração MB da creatinofosfoquinase.
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analisadas em modelos de regressão logística independentes, 
para que fosse investigado o efeito de colinearidade entre 
esses biomarcadores.

Em estudo prospectivo avaliando 401 pacientes 
consecutivos com dor torácica de origem cardíaca, os 
investigadores analisaram o valor prognóstico independente 
da cTnT e da CK-MB massa com ajuste para variáveis clínicas 
e eletrocardiográficas21. Por meio de análise de regressão 
logística múltipla verificou-se que, quando apenas a CK-MB 
massa (sem a inclusão da cTnT) foi incluída no modelo, a 
mesma surge como marcador independente (p = 0,002) para 
eventos cardiovasculares maiores em seguimento de 6 meses. 
Porém, quando a cTnT é adicionada na análise, a CK-MB 
massa perde esse valor prognóstico independente (p = 0,83), 
onde a cTnT > 0,1 µg/l (p = 0,0004), depressão do segmento 
ST > 1 mm (p = 0,003) e a presença de insuficiência cardíaca 
(p = 0,016) emergem como variáveis prognósticas. Portanto, 
a CK-MB massa parece rastrear a habilidade prognóstica da 
cTnT, demonstrando não ser variável independente quando 
a cTnT é analisada em conjunto. 

Kontos MC et al avaliando a mortalidade em 30 dias de 
2.181 pacientes consecutivos sem elevação do segmento 
ST admitidos na unidade coronariana observaram que a 
mortalidade foi mais elevada para pacientes com critério 
diagnóstico de infarto com base na elevação da CK-MB massa 
e da cTnI, sendo mais baixa naqueles sem elevação de ambos 
os biomarcadores e intermediária para pacientes que tinham 
diagnóstico de infarto apenas pelo critério de elevação da 
cTnI, mas não de CK-MB massa22.

O presente estudo observacional de pacientes com SCA 
sem SST apresenta importantes informações. Os critérios de 
inclusão foram relacionados aos sintomas de apresentação 
que foram consistentes com o diagnóstico clínico de SCA, 
não havendo seleção de pacientes de mais alto risco por 
meio de alterações eletrocardiográficas ou elevações 
de marcadores de necrose miocárdica. Dessa forma, os 
resultados da análise podem ser generalizados para o mundo 
real de maneira consistente. 

Entre as variáveis estudadas foram incluídos dados 
da história clínica, exame físico, exames laboratoriais 
rotineiramente coletados na admissão, biomarcadores 
inflamatórios e de necrose miocárdica. Nos desfechos 
selecionados foram considerados aqueles que não existem 
dúvidas na sua definição, como morte ou infarto (reinfarto). 
Portanto, não foram analisados desfechos sem consistência 
na definição, como revascularização miocárdica urgente por 
isquemia recorrente. 

O estudo demonstra que ao se analisar em conjunto ambos 
os biomarcadores no mesmo modelo, de forma semelhante aos 

estudos previamente citados nesta discussão, o poder inerente 
da cTnI “mascara” o significado prognóstico da CK-MB massa. 
Esse fato é demonstrado claramente e estatisticamente quando 
na análise não incluímos a cTnI, mas apenas a CK-MB massa 
como biomarcador de necrose. A CK-MB massa emerge como 
variável prognóstica independente para o evento de morte 
ou infarto (reinfarto) em 30 dias. A não permanência da 
CK-MB massa como variável prognóstica, quando na análise 
também é incluída a cTnI, pode ser explicada pelo problema 
de colinearidade23,24 entre esses dois biomarcadores. Isso deve 
refletir a maior especificidade inerente às troponinas cardíacas 
na detecção de injúria miocárdica que, adversamente, 
implica em resultados adversos25. Sendo assim, o significado 
prognóstico da CK-MB massa seria subestimado quando na 
análise é incluída a cTnI.

Limitações do estudo
A cTnI e a CK-MB massa foram avaliadas como variáveis 

binárias. A análise quantitativa dos marcadores de necrose 
miocárdica implicaria avaliação do grau de extensão 
miocárdica para o risco de eventos adversos. Não foram 
avaliados ECG seriados. A análise da ocorrência de alterações 
isquêmicas que surgem em outros ECG que se seguiram 
ao ECG inicial, mesmo na ausência de sintomas, é uma 
informação valiosa a ser investigada e que acarretaria 
possíveis resultados desfavoráveis. A população estudada foi 
considerada em um único centro, podendo ser cogitado que 
não poderia ser feita a inferência do modelo para o mundo 
real de outros centros.

Conclusão
Conclui-se que com a disponibilidade da cTnI, a dosagem 

da CK-MB massa pode ser dispensável para avaliação 
prognóstica. Porém, na ausência da cTnI, a dosagem da CK-
MB massa é uma alternativa aceitável.
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