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Antecedentes y objetivos
Existen datos que asocian a la angina preinfarto con el desarrollo de infartos más pequeños . La
información es controvertida respecto del mecanismo implicado, postulándose : circulación co-
lateral, tratamiento previo, reperfusión precoz y precondicionamiento isquémico . Reanalizamos
los datos de una serie prospectiva de 112 infartos tratados con angioplastia o fibrinolíticos .

Material y método
Incluimos pacientes con primoinfarto anterior, de menos de 6 horas de evolución . Se definió a
la angina preinfarto como la presencia de angina dentro de las 24 horas previas al mismo. Se
realizaron electrocardiogramas seriados y curva de creatinfosfoquinasa .

Análisis
En ambas líneas de tratamiento se evaluó : el área amenazada, la reperfusión positiva, la tasa de
reperfusión y el tiempo a la misma, el tamaño del infarto y el área miocárdica rescatada . En el
grupo angioplastia se evaluó el vaso y segmento responsable, el TIMI posangioplastia y la cir-
culación colateral .

Resultados
Se incluyeron 48 pacientes, 28 en el grupo fibrinolíticos (11 con y 17 sin angina preinfarto) y 20
en el grupo angioplastia (7 con y 13 sin angina preinfarto) . En el grupo fibrinolíticos, los pacien-
tes con angina preinfarto no se diferenciaron de los que no la presentaron en cuanto al área
amenazada, al tiempo a la reperfusión ni a la tasa de la misma . Sí hubo diferencias significati-
vas en el tamaño del infarto, que fue menor [pico CPK (UI/L) : x 898 ± 506 versus 1.434 ± 736 ; p =
0,0451, y en el área rescatada (ST - Q x 2,0 ± 1,7 versus 0,3 ± 1,3; p.= 0,009), que fue mayor en el
grupo con angina preinfarto. En el grupo angioplastia, el área amenazada también fue similar;
y el tamaño del infarto fue significativamente menor en el grupo con angina preinfarto [pico
CPK (UI/L): x 625 ±402 versus x 1.511 ± 890; p = 0,032) . El tiempo hasta la reperfusión, la calidad
de la misma (TIMI 3 en 100% de los pacientes) y la circulación colateral no mostraron diferen-
cias significativas entre los pacientes con y sin angina preinfarto .

Conclusión
En nuestra población, tanto en el grupo tratado con fibrinolíticos como con angioplastia, los
pacientes con angina preinfarto desarrollaron infartos más pequeños a pesar de presentar área
amenazada similar. Al no existir diferencias en los otros mecanismos propuestos como : reper-
fusión más precoz, mejor calidad de circulación colateral y tratamiento previo, podría conside-
rarse al precondicionamiento isquémico como responsable de este beneficio. REv ARGENT CAR-
DIOL 1997; 65 (1) : 73-81 .
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La angina de pecho precediendo al infarto agudo de
miocardio o angina preinfarto (API) es reconocida
desde hace muchos años como el síntoma prodró-
mico más frecuente . (1) A pesar de ello no está total-
mente aclarada su trascendencia clínica.

La información acumulada en los últimos años
sugiere que su presencia se asocia con infartos más
pequeños, menor mortalidad hospitalaria, menos
incidencia de insuficiencia cardíaca y arritmias y
mejor función ventricular. (2-6)

Entre los mecanismos postulados para explicar el
beneficio de la API se mencionan : el mayor grado
de circulación colateral, la utilización más frecuente
de medicación previa al infarto que podría producir
un efecto protector, la mayor velocidad de reperfu-
sión del vaso responsable en el caso de recibir trom-
bolíticos y, a la luz de la amplia información aporta-
da desde el campo experimental, el precondiciona-
miento isquémico .

El propósito de este trabajo fue analizar retros-
pectivamente, en una serie consecutiva de infartos
sometidos a terapéutica de reperfusión (trombolíti-
cos o angioplastia primaria), si aquellos pacientes
con API desarrollaban infartos de menor tamaño, y
en tal caso aclarar cuáles de los mecanismos postu-
lados podrían estar presentes .

MATERIAL Y METODO
Entre octubre de 1993 y noviembre de 1995 ingre-

saron a nuestra unidad coronaria en forma consecu-
tiva 343 pacientes con diagnóstico de infarto; 112 de
ellos fueron sometidos a tratamiento con estrepto-
kinasa (STK) o angioplastia primaria (ATC), al azar,
formando parte de un protocolo de investigación
clínica (FAP) (7) cuyos criterios de inclusión fueron :

1. Dolor anginoso de más de 30 minutos de dura-
ción, cuyo comienzo estuviese comprendido en las
últimas 12 horas .

2. Supradesnivel del segmento ST de al menos 1
mm en por lo menos dos derivaciones electrocardio-
gráficas contiguas .

Los criterios de exclusión fueron :
1. Contraindicaciones para recibir STK .
2. Clasificación según el criterio de Killip y Kim-

ball mayor de grado 2 .
3. Bloqueo completo de rama izquierda .
4. Enfermedades terminales .
5. Incapacidad de brindar consentimiento, en au-

sencia de familiares directos .
De ellos, tomamos para nuestro estudio los pa-

cientes con supradesnivel del segmento ST con las
características mencionadas, comprendidas de V1 a
V6, sin infarto de miocardio previo, definido por
medio del interrogatorio y el ECG al momento del
ingreso al hospital y con dolor anginoso de menos
de 6 horas de evolución .
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De esta forma ingresaron al estudio 48 pacientes
con primoinfarto de cara anterior y menos de 6 horas
de evolución. Para el propósito de este estudio, la API
fue definida como la presencia de dolor anginoso,
cualquiera fuera su patrón, acaecido dentro de las 24
horas previas al infarto . Este dato fue evaluado por el
médico tratante, entrenado en la valoración de dolo-
res precordiales y asentado en la historia clínica rea-
lizada al momento de la admisión . Esta información
fue volcada en una base de datos .

Tratamiento de reperfusión
Una vez ingresados en la sala de emergencia, to-

dos los pacientes recibieron oxígeno, 325 mg de as-
pirina por boca y nitroglicerina intravenosa . El uso
de otras drogas fue dejado a criterio del médico tra-
tante. Una vez obtenido el consentimiento del pa-
ciente o su familiar más cercano, se efectuó la selec-
ción de la línea del tratamiento mediante un siste-
ma de sobres cerrados y numerados de forma con-
secutiva. Los pacientes tratados con STK recibieron
1,5 millones de unidades endovenosas en 60 minu-
tos. El resto del tratamiento en este grupo respon-
dió a los regímenes habituales utilizados en los es-
tudios trombolíticos. Aquellos pacientes randomi-
zados a la rama ATC primaria se enviaron a la sala
de cateterismo. Una vez obtenida la vía de abordaje
arterial, se administró un bolo de 10 .000 unidades
de heparina a través del catéter guía. Al mismo tiem-
po se inició un goteo endovenoso de heparina a ra-
zón de 400 unidades por kg de peso en 24 horas . Se
realizaron controles de tiempo de coagulación acti-
vada cada 30 minutos, en base a los cuales se reali-
zaron nuevas correcciones para mantener dichos
tiempos por encima de 300 segundos . El procedi-
miento se inició con una angiografía de la arteria
supuestamente no responsable del infarto. Una vez
identificado el vaso culpable, se iniciaron las manio-
bras de angioplastia . Se extremaron los esfuerzos con
el objetivo final de obtener la apertura del vaso, con
lesión residual menor del 50% y flujo TIMI 3 .

Los pacientes asignados a angioplastia fueron
heparinizados durante 48 a 72 horas en dosis sufi-
ciente como para mantener el KPTT en 1,5 y 2,5 ve-
ces en valor basal . En ambos grupos, los pacientes
recibieron ácido acetilsalicílico en dosis diaria de 325
mg durante la internación . Para más datos remitirse
a FAP (primer corte) . (8)

Parámetros evaluados
1 . Registro electrocardiográfico : se realizó elec-

trocardiograma (ECG) de doce derivaciones conven-
cionales. El primer registro al ingresar el paciente a
la guardia y luego cada diez a quince minutos, has-
ta los 120 minutos desde la inclusión a la línea de
tratamiento correspondiente por protocolo . Final-
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mente se obtuvo el último ECG previo al alta. En
todos los pacientes la localización de las derivacio-
nes precordiales fue marcada para poder comparar
los ECG sucesivos .

2 . Determinaciones enzimáticas : se realizó me-
dición de creatinofosfoquinasa total (CPK) al ingre-
so al hospital y desde el inicio del tratamiento cada
30 minutos hasta las 3 horas y luego cada 2 horas
hasta la hora 23 . Nuestro laboratorio consideró nor-
mal un límite superior de 70 unidades internacionales
por litro .

3 . Cinecoronariografía : fue realizada solamente
en el grupo ATC e implementada tan pronto como
fue posible. Durante la fase aguda del IAM se eva-
luó: el vaso y segmento culpable según la clasifica-
ción angiográfica, dividiendo a la arteria descenden-
te anterior en 3 segmentos : proximal = 6, medio = 7,
distal = 8. La permeabilidad posATC fue clasificada
según el criterio del estudio TIMI y valorada por dos
hemodinamistas en forma diferida y sin conocimien-
to de la evolución de los pacientes . (9)

La circulación colateral fue evaluada durante el
IAM, inmediatamente antes de la realización de la
ATC primaria, inyectando contraste en el vaso con-
siderado no culpable. Fue analizada en forma dife-
rida por un cardiólogo hemodinamista que no co-
nocía las características ni la evolución de los pa-
cientes y fue clasificada según el criterio del estudio
de Rentrop (10) en :

0. Ausencia de circulación colateral .
2. Lleno de las ramas laterales de la arteria a ser

angioplastiada por medio de colaterales, sin visua-
lización del segmento epicárdico .

2. Lleno parcial del segmento epicárdico vía ca-
nales colaterales .

3. Lleno completo del segmento epicárdico de la
arteria a dilatar, vía canales colaterales .

Análisis realizado
En ambas líneas de tratamiento se evaluó:
A. El área miocárdica amenazada : evaluada en el

ECG de ingreso, según criterios validados por
Blanke, (11) por medio de la sumatoria del suprades-
nivel del segmento ST (expresada en mm) (EST) y
por el número de derivaciones con supradesnivel del
segmento ST (SUPST).
B. La reperfusión por criterios electrocardiográ-

ficos: considerando como tal a la disminución de al
menos el 50% del mayor supradesnivel del segmen-
to ST, dentro de los 120 minutos de iniciado el trata-
miento. (12, 13) Se consideró como inicio del trata-
miento, para el caso STK, el inicio de la infusión, y
para la ATC, el pasaje de la cuerda intracoronaria .
Para detectar este cambio electrocardiográfico, se
realizó el seguimiento con ECG cada 10 a 15 minu-
tos de la derivación con mayor supradesnivel al
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momento del ingreso . El supradesnivel se midió a
0,08 segundos del punto J.

C. La tasa de reperfusión (TAR) : expresada por el
porcentaje de pacientes con reperfusión electrocar-
diográfica . En el grupo ATC se valoró además el
porcentaje de pacientes con flujo TIMI 3 .
D. El tiempo a la reperfusión (TIR) : expresado por

los minutos transcurridos desde el inicio del dolor
hasta la objetivación de la reperfusión por criterios
electrocardiográficos y el tiempo hasta la duplica-
ción de valor de CPK basal.
E . Area necrótica : evaluada con criterios electro-

cardiográficos: (11)
* Número de nuevas ondas "Q" patológicas en

derivaciones con supradesnivel del segmento ST
previo (Q) .

* Sumatoria de los mm de las ondas "R", en las
mismas derivaciones (ER) .

Fue evaluada además con criterios enzimáticos,
calculando :

* El valor pico de CPK (pico CPK) .
* El área de CPK, calculada como el cociente en-

tre la sumatoria de todas las determinaciones de CPK
total (expresado en UI/1) y el tiempo (expresado en
horas) .

* Curva de actividad de la CPK/tiempo : grafican-
do una curva con las medias de la actividad de CPK
en cada una de las muestras tomadas versus el mo-
mento de la extracción .

F. Area miocárdica rescatada : valorada por me-
dio de criterios electrocardiográficos calculando la
diferencia entre el número de derivaciones con su-
pradesnivel del ST y el número de nuevas ondas Q .

Además en el grupo ATC exclusivamente, se ana-
lizó:

E l vaso responsable : arteria epicárdica con flujo
TIMI menor a 3, irrigando un área concordante con
los cambios ECG observados .

*El segmento responsable: porción de la arteria
responsable, en que se observó flujo menor a TIMI 3 .

	 La calidad de la reperfusión posterior a la ATC
según la clasificación de TIMI .

*La calidad de la circulación colateral : se consi-
deró adecuada, si obtenía en la clasificación de
Rentrop un puntaje igual o mayor a 2 .

Análisis estadístico
Las variables continuas se expresaron como me-

dias y desvío estándar, y las discretas como porcen-
tajes. El análisis se realizó a través de la prueba de
Student, Mann, Whitney y Fisher. Se consideró dife-
rencia estadísticamente significativa una p < 0,05 .

RESULTADOS
Son expresados en cada línea de tratamiento, se-

gún hayan o no presentado API.
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Grupo fibrinolíticos

Datos clínicos
Este grupo estuvo formado por 28 pacientes, de

los cuales 11 presentaron angina previa y 17 no la
tuvieron. No hubo diferencias significativas entre
ambos subgrupos con respecto a las características
basales como: factores de riesgo coronario, trata-
miento previo, antecedentes de angina crónica esta-
ble, excepto un discreto aumento de la edad en el
grupo con API.

Tampoco hubo diferencias con respecto al tiem-
po hasta el inicio del tratamiento fibrinolítico en
ambos subgrupos (ver Tablas 1 y 2) .

Mediciones electrocardiográficas (Tabla 3)
Area amenazada : el número de derivaciones con

supradesnivel del ST en el ECG de ingreso fue simi-
lar en los dos subgrupos (con API x 4,8 ± 1,58 versus
sin API x 4,0 ± 1,49; p = ns) . Tampoco hubo diferen-
cias cuando se evaluó la sumatoria del supradesni-
vel ST (con API X 14,6 ± 5,2 versus 22,7 ± 5,9 en los
pacientes sin API; p = ns) .

Area rescatada : fue significativamente mayor la
diferencia entre el número de derivaciones con su-
pradesnivel del ST y el número de nuevas ondas Q
(con API x 2,0 ± 1,7 versus sin API x 1,3 ± 0,3 ; p =
0,009) (Figura 3) ; es decir que el área rescatada en el
grupo con API fue mayor.

Tamaño del IAM : en el subgrupo con API se obser-
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Tabla 1
Características clínicas de la población

Tabla 2
Tratamiento previo

vó menor número de derivaciones con nuevas on-
das Q (con API x 2,7 ± 1,0 versus sin API x 3,6 ± 0,9 ;
p = 0,02 (Figura 5) .

Dosaje enzimático
Tamaño del IAM : cuando se valoró el tamaño del

IAM a través del dosaje de CPK se vio que el pico de
CPK fue significativamente menor en los pacientes
con API (x 898,36 ± 506,12) en relación con el subgru-
po sin API (X 1.434,11 ± 736,50 ; p = 0,045). También
hubo diferencia cuando se analizó el área de CPK
(con API x 369,44 ± 187,32 versus sinAPI x 618,26 ±
312,89; p = 0,042) (Figura 1) .

Reperfusión
La tasa de reperfusión fue similar, 36% para el

subgrupo con API y 52% para los pacientes sin API
(p = ns) . El tiempo desde la administración del fibri-
nolitico hasta una disminución del supradesnivel del
ST mayor o igual al 50% no mostró diferencias . El
tiempo a la duplicación de la CPK basal en minutos
fue muy parecido (171 ± 128 para los pacientes con
API y 178 ± 128 para los sin API; p = ns) .

Grupo angioplastia

Datos clínicos
Este grupo estuvo formado por 20 pacientes, 7 con

API y 13 sin API . Tampoco hubo diferencias signifi-
cativas entre ambos subgrupos en relación con las

Tratamiento previo Con API
Grupo fibrinolítico

Sin API p Con API
Grupo angioplastia

Sin API p

Betabloqueantes 18% 17% ns 28% 17% ns
Bloqueantes cálcicos 27% 29% ns 28% 23% ns
Nitritos 9% 0% ns 14% 0% ns
Acido acetilsalicílico 27% 23% ns 28% 23% ns
Anticoagulación 0% 0% ns 0% 0% ns
Inhibid . de la enzima convertidora 18% 17% ns 28% 23% ns

Grupo fibrinolítico
Con API

	

Sin API p

Grupo angioplastia
Con API

	

SinAPI p

Edad media (años) 71 61,5 ns 68 69 ns
Sexo masculino 72% 88% ns 57% 69% ns
Tabaquismo 36% 35% ns 57% 38% ns
Diabetes 19% 11% ns 0% 7% ns
Dislipidemia 18% 17% ns 28% 23% ns
Hipertensión 36% 29% ns 42% 30% ns
Antec. de angina crónica estable 18% 17% ns 28% 23% ns

API: angina previa al infarto .
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Sin API

	

Con API

Fig . 1 . Grupo Fibrinolítico, valoración del tamaño del infarto por
pico de CPK y área de CPK . Los valores son expresados como
medias y dos desvíos estándar .

características clínicas y demográficas de la pobla-
ción (Tablas 1, 2 y 4) .

Mediciones electrocardiográficas
Area amenazada : el número de derivaciones con

supradesnivel del ST al ingreso fue similar en los
dos subgrupos (con API x 5,42 ± 1,67 versus sin API
z 5,53 ± 1,79; p = ns) . No se observaron diferencias
con respecto a la sumatoria del supradesnivel del
ST (con API X 15,5 ± 2,5 versus sin API x 15,3 ± 5,7; p
= ns) .

Area rescatada : cuando se valoró el área rescatada,
el subgrupo con API tuvo mayor diferencia entre el

Fig . 3. Evaluación electrocardiográfica del área amenazada (N°
de derivaciones con supradesnivel del ST en ECG de ingreso)
versus área necrosada (N° de ondas Q en esas derivaciones) . Los
valores están expresados como medias y 2 errores estándar .

Grupo Angioplastia
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Fig . 2. Grupo Angioplastia, valoración del tamaño del infarto
por pico de CPK y área de CPK. Los valores son expresados como
medias y dos desvíos estándar .

número de derivaciones con supradesnivel del ST y
nuevas ondas Q (con API x 2,7 ± 1,8 versus sin API x
0,6 ± 2,2 ; p = 0,04 (Figura 4) .

Tamaño del IAM: se observó diferencia estadísti-
camente significativa al medirlo por medio de nue-
vas ondas Q (con API x 2,7± 1,6 versus sin API x 4,9
± 1,3; p = 0,01) (Figura 6) .

Dosaje enzimático
Tamaño del IAM : cuando se cuantificó el tamaño

del IAM por medio de las enzimas, se vio que el pico
de CPK fue significativamente menor en los pacien-
tes con API (X 652 ± 402 versus sin API x 614 ± 316;

Fig. 4. Evaluación ECG del área amenazada (N° de derivaciones
con supradesnivel del ST al ingreso) versus área necrosada (N°
de derivaciones con nuevas ondas Q) . Los valores están expre-
sados como medias y 2 errores estándar.
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p = 0,028) . También hubo diferencia significativa al
comparar el área de CPK (con API R 305 ± 168 ver-
sus sin API R 614 ± 316 ; p = 0,028) (Figura 2) .

Reperfusión
Con respecto a la tasa de reperfusión no hubo di-

ferencias significativas (con API 57% versus sin API
33%; p = ns) . El tiempo hasta la reperfusión en mi-
nutos fue similar en los dos subgrupos (con API R

234,7 ± 65 versus sin API R 236,6 ± 11; p = ns) .

Angiografía
Todos los pacientes tuvieron IAM anteriores y los

segmentos comprometidos fueron similares (proxi-
mal: con API 57% versus 43% sin API; p = ns ; medio
y distal: con API 53% versus 47% sin API; p = ns) .

Luego de la angioplastia todos presentaron flujo
TIMI 3 en la arteria responsable. Y con respecto a la

oa

o Con API

Ho,. .

Sin API

Fig . 5 . Grupo Fibrinoilticos . Curvadeactividad de CPK total/tiem-
po. Las determinaciones de CPK son expresadas como medias .

circulación colateral la clasificación como 2 o 3 en
14% del subgrupo con API y 15% del subgrupo sin
API (p = ns) .

r Sin API

DISCUSION
El modelo diseñado permite analizar en los dos gru-

pos (ATC ySTK) el área miocárdica amenazada, el tiem-
po a la reperfusión y el tamaño del IAM resultante .

Además, en el grupo ATC se cuenta con informa-
ción de la circulación colateral en la fase aguda del
IAM, del segmento de la arteria descendente ante-
rior responsable y de la calidad de la reperfusión
posterior a la realización de la ATC .

Se seleccionaron pacientes sin IAM previo, para
lograr mayor confiabilidad en los parámetros eva-
luados con el electrocardiograma .

O Con API

Fig. 6 . Grupo Angioplastia. Actividad de CPK total/tiempo . Las
determinaciones de CPK son expresadas como medias .
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Tabla 3
Resultados del grupo fibrinolíticos

Tabla4
Resultados del grupo angioplastia

Grupofibrinolítico Grupo angioplastia
Con API Sin API p Con API Sin API P

Areaamenazada
Sumatoria Sr (mm) 14,6±5,2 11,7±5,9 ns

Areaamenazada
Sumatoria ST (mm)

	

15,5±2,5 15,3±5,7 ns
N°deriv supradesnivelST 4,8±1,5 4,0±1,4 ns N°derivaciones supradesnivel ST 5,42±1,67 5,53±1,79 ns

Tiempo al tratamiento (min) 145±67 181±89 ns Tiempo a reperfusión (min) 234,7±65 236,6±11 ns
Tiempo a reperfusión (min) 250±75 268±102 ns Tasade reperfusión (%) 57 33 ns
Tasa de reperfusión (%) 36 52 ns Tiempo al doble CPK basal 240±328 174±145 ns
Tiempo al doble de CPKbasal 171,8±128 178,1±128 ns Tamaño delMM
Disminución > 50% ST 105±24 87±40 ns N° derivacionesQ 2,7±1,6 4,9±1,32 0,01
Tamaño delJAM SumatoriaR(mm) 12,22±13,4 7,5±7,1 ns

N° derivaciones Q 2,7±1,0 3,6±0,9 0,020 Pico CPK(UI/1) 652±402 1 .511±890 0,032
Sumatoria R (mm) 11,45±12 6,23±6 ns AreaCPK 305±168 614±316 0,028
Pico CPK (UI/1) 898±506 1.434±736 0,045 Area rescatada
ArcaCPK 369±187 618±312 0,042 N°derivaciones ST-Q 2,7±1,8 0,6±2,2 0,028

Area rescatada
N°derivacionesST-Q 2,0±1,7 1,3±0,3 0,009

Angiografía
DAproximal 57% 43% ns
DA media y distal 53% 47% ns
Circulación colateral > 2 14% 15% ns
TIMI 3 posATC 100% 100% ns
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En nuestros pacientes con primoinfarto anterior
que recibieron tratamiento con STK o ATC, los
subgrupos con API desarrollaron infartos significa-
tivamente más pequeños, a pesar de ser homogé-
neos respecto del área miocárdica amenazada, del
tiempo a la reperfusión, del grado de circulación
colateral, de la calidad de reperfusión angiográfica
y del tratamiento previo .

Consideramos que este modelo permite el análi-
sis de los mecanismos propuestos como responsa-
bles de la limitación del tamaño del IAM en los pa-
cientes con API .

Es conocido que la circulación colateral (CC) se
halla constituida por canales vasculares preforma-
dos, de paredes delgadas, con diámetros de 20 a 200
micrómetros . Estos están cerrados en ausencia de
isquemia. Su apertura depende de la presencia de
un gradiente de presión intracoronaria . (14) La an-
gina es generada por un disbalance entre el aporte y
la demanda de oxígeno y la disminución del aporte
muchas veces es mediada por una oclusión corona-
ria de grado y duración variables; esto genera una
caída de la presión distal y establece el gradiente
intracoronario antes mencionado, estableciendo el
flujo a través de la circulación colateral. (15)

El valor de la CC como limitante del tamaño del
IAM fue demostrado por varios autores . Rentrop
observó que sus pacientes con CC suficiente logra-
ban un beneficio con el tratamiento fibrinolítico tar-
dío (> 12 horas) similar al del subgrupo de pacien-
tes que recibió el tratamiento más precozmente pero
no tenía CC suficiente . (16)

Habib, del grupo TIMI (TIMI fase 1), observó que
en el subgrupo de pacientes sin reperfusión angiográ-
fica a los 90 minutos luego del tratamiento con fibri-
nolíticos, los que tenían circulación colateral desarro-
llaron IAM más pequeños que aquellos sin CC . (17)

En modelos de estudio similares al nuestro, en
donde se analiza el tamaño del IAM en relación con
la CC y la angina previa, se ha- obtenido informa-
ción controvertida. Ottani estudió pacientes con
primoinfarto tratados con TPA y observó IAM más
pequeños en aquellos con angina previa . (18) No
observó diferencias en la CC, pero reconoce la limi-
tación de haberla evaluado en forma diferida, 24 ± 5
días posteriores al evento coronario agudo . Tenien-
do en cuenta que la CC es un fenómeno dinámico,
el valor de sus hallazgos es difícil de interpretar .

Otro grupo, que analizó pacientes con primoinfar-
to y ATC primaria, halló también IAM más pequeños
en la población con angina previa . (19) Aquí la circu-
lación colateral se analizó en la fase aguda previa a la
ATC y no se observaron diferencias en la circulación
colateral en los pacientes con y sin angina, hallazgos
por lo tanto comparables a los nuestros .

En un subanálisis del TIMI 4, Kloner observó que
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los pacientes con angina previa al infarto desarro-
llaban IAM más pequeños y con mejor evolución
intrahospitalaria, a pesar de ser homogéneos con
respecto a su circulación colateral . (20)

En nuestra población, en aquellos pacientes en los
que dispusimos de la cuantificación de la circula-
ción colateral (grupo ATC), no se observaron dife-
rencias al comparar los subgrupos con y sin API, por
lo que excluimos este mecanismo como responsable
de la reducción del tamaño del IAM .

Otro mecanismo propuesto es la heterogeneidad
en el tratamiento previo. Los pacientes con API po-
drían recibir tratamiento farmacológico con más fre-
cuencia . Esto podría conllevar a menor necrosis, ya
sea por facilitar la reperfusión espontánea o por dis-
minuir la demanda miocárdica .

En nuestra población no existieron diferencias sig-
nificativas en la utilización de drogas antüsquémi-
cas (betabloqueantes, bloqueantes cálcicos, nitritos)
ni antiagregantes o anticoagulantes .

Consideramos que en otros trabajos esta situación
no fue debidamente jerarquizada . Iwasaka comenta
la presencia del tratamiento previo, pero no comuni-
ca si fue homogénea entre los grupos con y sin API .
Andreotti no analizó este punto. En un subanálisis del
TIMI 4 hubo diferencia significativa en el uso de
nitritos, y menor pero también significativa en el uso
de betabloqueantes y bloqueantes cálcicos, a favor de
los pacientes con angina previa; esto podría explicar
al menos parte de los resultados obtenidos . Los pa-
cientes del estudio de Ottani son el grupo más homo-
géneo, ya que ninguno de ellos recibía drogas cardio-
vasculares antes de su ingreso a la unidad coronaria .

En otro aspecto resultan novedosos los resulta-
dos de Andreoti. (21) Concluye que los pacientes con
API tratados con t-PA presentan IAM más peque-
ños, gracias a la reperfusión más precoz obtenida
con los fibrinolíticos . Los autores postulan que la
angina en los 7 días previos al IAM es expresión de
la inestabilidad de la oclusión coronaria, debida pro-
bablemente a una composición particular del trom-
bo (mayor porcentaje de fibrina y menor de plaque-
tas), lo cual generaría esta respuesta mejor a los fi-
brinolíticos. Cabe destacar que en este trabajo no se
analizaron los otros mecanismos involucrados en la
limitación del tamaño del IAM . No fue analizada la
circulación colateral, ni el tratamiento previo . Ade-
más, los resultados podrían estar influenciados por
una administración más temprana del trombolítico
en el grupo con angina previa (3,0 versus 3,8) y por
la mayor frecuencia, aunque no significativa, de his-
toria de enfermedad coronaria, locual generaría di-
ferencias en la_ circulación colateral .

En nuestra población tratada con fibrinolíticos no
existieron diferencias significativas en el tiempo a la
reperfusión, analizado por criterios clínicos .
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En el TIMI 4 tampoco se observaron diferencias
en la permeabilidad angiográfica a los 90 minutos
(tasa de reperfusión), pero no se establece cuál fue
el tiempo a la reperfusión ; además se consideró como
criterio de reperfusión angiográfico un TIMI mayor
o igual a 2, lo cual es hoy en día cuestionable . (20)

En nuestra población se dan las condiciones para
considerar al precondicionamiento isquémico como
el mecanismo responsable de la reducción del tama-
ño del IAM, pues se trata de pacientes con la misma
localización de infarto, sin diferencias en el área
amenazada, ni en la medicación previa, la tasa o la
velocidad de reperfusión y, al menos en el grupo
ATC, con similar distribución del segmento de la
descendente anterior afectado e igual grado de cir-
culación colateral . El precondicionamiento isquémi-
co es aceptado como un mecanismo de autoprotec-
ción endógena que produce mayor tolerancia a la
isquemia prolongada cuando va precedida por epi-
sodios isquémicos breves . Desde su descripción en
1986 en modelos experimentales por Murry y Schott,
y aunque su mecanismo final no está aclarado, se ha
responsabilizado a la liberación de adenosina, a la
apertura de los canales de K ATP sensibles que ocu-
rren rápidamente al instalarse la isquemia miocárdi-
ca o a un mecanismo más lento, vinculado con la sín-
tesis de una familia de proteínas denominadas heart
shockproteins . (22-26) Los modelos experimentales de
precondicionamiento isquémico remedan la situación
clínica del IAM precedido por angina . El efecto de
reducir el tamaño del LAM por el precondicionamien-
to ha sido postulado por series clínicas (Ottani,
Iwasaka, Kloner) pero, como fue mencionado, no
estaban corregidas las otras variables intervinientes .

La diferencia entre los resultados de Ottani y los
nuestros con respecto a los de Andreotti, que encon-
tró mayor velocidad de reperfusión en los pacientes
con angina previa al LAM, quizá pueda encontrarse
en que este último consideró angina previa a la que
se presentaba en los 7 días previos; en cambio, las
otras series mencionadas la consideraban en las úl-
timas 24 horas. Podría plantearse que la aparición
de episodios de angina en la semana previa expre-
saría inestabilidad del trombo coronario facilitando
la respuesta a los fibrinolíticos y, en cambio, la angi-
na cercana al IAM se aproximaría más a la biología
temporal del precondicionamiento en los modelos
experimentales, donde su efecto protector se agota
más allá de pocas horas . (26)

Limitaciones del estudio
Si bien el trabajo original (FAP) fue una serie pros-

pectiva y consecutiva de pacientes con IAM, el aná-
lisis que nosotros realizamos fue retrospectivo .

Otro punto a considerar es que la valoración de
la circulación colateral se realizó por medio de la
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angiografía convencional, que sólo permite la visua-
lización de los vasos mayores a 10 nm y posiblemente
aquellos menores a éstos generen un efecto protec-
tor considerable .

SUMMARY

PREINFARCTION ANGINA LIMITS
INFARCT SIZE

Background
Previous reports suggest that patients with myo-
cardial infarction preceded by angina have smaller
infarcts than patients without preinfarction angina
but the reason for this finding is unclear. The
mechanisms could be : collateral channels, previ-
ous pharmacological treatment, early reperfusion
and ischemic preconditioning . In order to analize
the possible influence of previous angina on infarct
size in a cohort of patients prospectively included
in a trial comparing fibrinolitics versus primary
angioplasty in myocardial infarction, we compared
infarct size by peak of CK between patients with
or without previous angina.
Material and method
Patients with first anterior myocardial infarction
within 6 hours of symptoms onset were included .
Previous angina was defined as chest pain episodes
limited to the 24 hours before myocardial infarc-
tion. Serial EKG and blood samples for CK deter-
minations were obtained during the first 24 hours.
Analysis
Area at risk, clinical reperfusion, time to achieve
reperfusion, infarct size and amount of myocar-
dium saved were analized . In the patients allocated
to primary angioplasty, infarct related artery TIMI
flow postprimary angioplasty and collateral flow
were also assessed .
Results
Between October 1993 to September 1995, 48 pa-
tients completed the requirements for analysis . In
patients treated with fibrinolytic, baseline clinical
characteristics were similar in those with or with-
out previous angina. There were no significant dif-
ferences in the area at risk, time to reperfusion and
success of clinical reperfusion between patients
with or without previous angina . Peak of CK was
markedly lower in patients with previous angina
(898 ± 506 versus 1434 ± 736 IU/l; p = 0.04) . The ST-
Q ratio was greater in the patients with previous
angina (2 .0 ± 1 .7 versus 0.3 ± 1.3; p = 0 .009) . In pa-
tients with primary angioplasty, no differences
were observed in baseline characteristics between
patients with and without previous angina . Infarct
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size showed to be higher in patients without pre-
vious angina (peak of CK 1511 ± 890 IU/l) than in
patients with previous angina (peak of CK 652 ±
402 IU/l; p = 0.032). Time to reperfusion and rate of
positive reperfusion were again similar between
both groups. TIMI 3 flow was obtained in all pa-
tients independently of presence of previous an-
gina; collateral blood flow did not show signifi-
cant differences either.
Conclusion
In our population (fibrinolitic and primary angio-
plasty groups), patients with previous angina
showed significantly smaller infarct size compared
with patients without previous angina. Since the
patients with previous angina and patients with-
out angina had similar area risk, previous medica-
tion, time to reperfusion or collateral circulation,
the protection afforded by angina might be ex-
plained by occurrence of ischemic preconditioning .

Key words Ischemia - Preconditioning -
Acute myocardial infarction
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