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Numerosos indicadores clinicos, electrocardiograficos y de laboratorio, solos o combinados, han
sido empleados para predecir el riesgo de pacientes con angina inestable .

Objetivo
Identificar marcadores pronosticos independientes, en la angina inestable, que se asocien con
dos puntos finales: 1) muerte o infarto de miocardio, 2) muerte, infarto o angina refractaria .

Material y metodo
Se incluyeron prospectivamente 335 pacientes . Se les realizaron determinaciones de CPK, CK-
MB y troponina T entre 6 y 24 horas . A los 30 dias, 73 pacientes (21,9%) tuvieron una angina
refractaria, mientras que 38 (11,4%) sufrieron infarto o murieron . Se analizaron 18 variables cli-
nicas, electrocardiograficas, de laboratorio y de evolucion por analisis uni y multivariado .

Resultados
Niveles de troponina T >_ 0,1 ng/ml fueron considerados positivos, siendo detectados en 113 ca-
sos (23,7%) . Se asociaron al punto final de muerte o infarto en el analisis univariado : dolor de
reposo (odds ratio 8,8; p = 0,02), alto riesgo de la estratificacion americana (odds ratio 2,0; p =
0,04), CPK elevada menos del 100% (odds ratio 4,4; p = 0,003), la angina recurrente (odds ratio 4,5;
p = 0,00002) y troponina T positiva (odds ratio 3,6; p = 0,0003) ; solo la angina recurrente (odds
ratio 4,2; p = 0,0002) y la troponina T elevada (odds ratio 2,3; p = 0,039) fueron predictores inde-
pendientes. Se relacionaron con muerte, infarto o angina refractaria la angina progresiva (odds
ratio 1,9; p = 0,01), angina de reposo (odds ratio 4,5; p = 0,001), menos de 24 horas del ultimo dolor
(odds ratio 2,7; p = 0,03), cambios electrocardiograficos (odds ratio 1,8; p = 0,03), CPK elevada
(odds ratio 2,4; p = 0,03), recurrencia del dolor (odds ratio 7,3; p = 0,00001), alto riesgo (odds ratio
3,6; p < 0,00001) y troponina T elevada (odds ratio 2,9; p = 0,00005) . En el analisis multivariado la
angina de reposo (odds ratio 2,8; p = 0,04), troponina T positiva (odds ratio 2,5; p = 0,002), angina
recurrente (odds ratio 6,9; p = 0,00001) y alto riesgo (odds ratio 3,3; p = 0,0001) fueron predictores
independientes .

Conclusion
En la angina inestable, la angina recurrente y una troponina T > 0,1 ng/ml se asocian en forma
independiente con la evolucion a infarto o muerte ; mientras que ambos predictores, el angor de
reposo y el alto riesgo inicial, son marcadores independientes de la evolucion a infarto, obito o
angina refractaria. REV ARGENT CARDIOL 1998; 66 (2) : 171-178 .
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La angina inestable constituye una de las formas de
presentaci6n del sindrome coronario agudo, que ne-
cesita frecuentemente internaci6n para su estabiliza-
ci6n. En ella se incluyen cuadros con diferente mo-
dalidad evolutiva y pron6stico, que representan un
espectro clinico con similar sustrato fisiopatologico :
el accidente de placa y la formaci6n del trombo . (1-3)
El tratamiento actual de este sindrome ha logrado
disminuir la mortalidad al 2-8% en la internacion,
con una sobrevida libre de infarto a los 30 dias del
89% y al ano del 79% . (4-12) A pesar de ello, la nece-
sidad de revascularizacion en el periodo intrahospi-
talario es del 25 al 51%, debido a que un gran nume-
ro de pacientes presentan refractariedad al tratamien-
to, demuestran persistentes episodios de isquemia o
evidencian enfermedad coronaria extensa. (6,13-15)
Por ello, la identificaci6n temprana de pacientes en
riesgo para desarrollar infarto, muerte o angina re-
fractaria es crucial, dado que permitiria el tratamiento
rapido e intensivo de pacientes mas graves, y por
otro lado seleccionarfa una poblaci6n con baja inci-
dencia de eventos para reducir costos de internaci6n
y de manejo.

Han sido identificados numerosos indicadores de
riesgo en la angina inestable, clinicos, como el ante-
cedente de angina, (12-14) aparici6n en reposo, (1,
12) duracion del dolor, (16) alteraciones electrocar-
diograficas como cambios en el ST (infra o suprades-
nivel > 1 mm), (12,14,17-20) inversion de ondas T,
(16) isquemia silente, (22, 23), etc . Se han creado tam-
bien diferentes clasificaciones, incluso el comite de
expertos del AHCPR establecio tres grupos: bajo, in-
termedio y de alto riesgo. (24-27) Actualmente diver-
sos marcadores de laboratorio se han asociado con
peor pron6stico como las troponinas T e I, (28-32) pro-
teina C y amiloidea, (33) lipoproteina (a), (34), D-
dimero, (35) entre otros . De los parametros bioqui-
micos, la determinacion de troponina T e I es la mas
empleada. Si bien ha sido demostrado su valor para
identificar grupos con mala evolucion, su utilidad
como marcador independiente en pacientes exclusi-
vamente con diagnostico de angina inestable ha sido
poco evaluado .

Por ello el objetivo del presente estudio es el de
analizar los indicadores de riesgo en la angina ines-
table, incluyendo la determinacion de troponina T
cuantitativa, que se asocien con muerte, infarto y/o
angina refractaria .

MATERIAL Y METODO

Pacientes
Fueron incluidos en forma prospectiva y conse-

cutiva 335 pacientes admitidos en la Unidad de Cui-
dados Intensivos Coronarios del Instituto de Cardio-
logia de Corrientes entre el 1° de enero de 1994 y el
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15 de agosto de 1996 con diagnostico clinico de angi-
na inestable, basados en la presencia de dolor pre-
cordial, tipico de enfermedad coronaria, dentro de
las 48 horas del ultimo episodio y con alguno de los
siguientes criterios : 1) historia de reciente comienzo,
empeoramiento de un cuadro anginoso habitual o
aparicion, luego de 15 dias, de un infarto agudo de
miocardio, en reposo o con minimos esfuerzos y con
cambios en el ECG compatibles con isquemia (infra
desnivel o supradesnivel transitorio del ST o inver-
sion de onda T) ; 2) de no existir cambios en el ECG,
antecedentes claros de cardiopatia isquemica, como
ser: infarto previo, CCG previa con lesiones en al
menos una arteria coronaria > 70% o una prueba fun-
cional que evidencio isquemia; 3) presencia de dos o
mas factores de riesgo para cardiopatia isquemica o
probabilidad intermedia a alta, de acuerdo con la
Guia de Expertos del AHCPR .

Los criterios de exclusion fueron: diagn6stico fi-
nal de infarto, de acuerdo con dos de los tres crite-
rios, clinico, electrocardiografico y enzimatico (CPK
mayor de 2 veces el valor maximo normal) ; los que
se encontraban dentro de los 15 dias de evolucion de
un infarto, aquellos con enfermedad valvular o
miocardiopatias asociadas, y cuando el seguimiento
a 30 dias fuera considerado dificil de realizar .

Protocolo de estudio
El protocolo de estudio fue aceptado por el comi-

te cientifico de nuestra institucion, no necesitandose
el consentimiento informado .

Todos los pacientes fueron internados en UCIC,
efectuandoseles una historia clinica completa, exa-
men fisico y ECG de 12 derivaciones, al ingreso, cada
12 horas durante su estadia en UCIC y durante y
despues de cada episodio de dolor. Alas 6 horas del
ingreso se determinaron los niveles de CPK, a las 12
horas de CPK y CK-MB . El dosaje de troponina T
cuantitativa (TnT) se realize en las muestras de 12 y
24 horas en los primeros 174 pacientes y en el resto a
las 6 y 12 horas. Cada muestra consistio en la extrac-
ci6n de 10 ml de sangre, la cual fue mantenida a tem-
peratura ambiente durante 20 minutos ; posterior-
mente se centrifuge y se guard6 el suero a -20°C, para
su procesamiento posterior. Los medicos tratantes
desconocieron los resultados de la prueba, asi como
el personal de laboratorio era ajeno a la evolucion de
los pacientes .

A los fines del estudio los pacientes fueron clasifi-
cados de acuerdo con la Guia de Manejo del Comite
de Expertos : (16) como de alto riesgo si tenian alguno
de los siguientes criterios : angina en el momento de la
consulta de mas de 20 minutos de duracion, cambios
electrocardiograficos asociados o compromiso hemo-
dinamico (fallo de bomba, hipotension o insuficiencia
mitral); en ausencia de ellos fueron clasificados como
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de intermedio o bajo riesgo. La angina recurrente fue
definida como la aparicion de un nuevo episodio de
dolor precordial similar al del ingreso, en ausencia de
tratamiento completo (aspirina, heparina en dosis
anticoagulante, nitroglicerina endovenosa o sublin-
gual, betabloqueantes y/o antagonistas calcicos), con
o sin cambios en el ECG o alteraciones hemodindmi-
cas, o cuando estaban presentes algunos de estos u1-
timos en ausencia de dolor.

Puntos finales
Los puntos finales considerados durante la inter-

naci6n y a 30 dfas fueron : 1) punto final de eventos
mayores, infarto (espontaneo o periprocedimiento)
u 6bito ; 2) punto final combinado de angina refrac-
taria, infarto o muerte . Se defini6 como angina re-
fractaria a la aparici6n de un nuevo episodio de do-
lor precordial similar al de la consulta, con o sin cam-
bios electrocardiograficos, en pacientes que recibian
tratamiento completo, sin mediar factores intercu-
rrentes (anemia, hipertiroidismo, fiebre, hipertensi6n
arterial, etc .) . El infarto espontaneo fue definido como
la aparici6n de dos de los tres criterios cldsicos : do-
lor prolongado, nuevas ondas Q o alteraciones per-
sistentes del segmento ST -T y elevaci6n de la CPK
total mayor del 100% del valor maximo . El infarto
periprocedimiento fue asumido cuando reunfa los
criterios anteriores luego de una angioplastia coro-
naria o en pacientes sometidos a cirugfa de revascu-
larizaci6n . Obitos fueron considerados aquellos de
origen cardiovascular.

Tecnica analftica de troponina T
Para la determinaci6n cuantitativa de TnT en sue-

ro se utiliz6 una prueba inmunoenzimatica in vitro,
Enzymun-Test (Boehringer-Mannheim) . (35) El me-
todo consiste en usar una tecnica "sandwich" de un
solo paso, donde una fracci6n de anticuerpos cardio-
especfficos anti-TnT son inmovilizados en los tubos
de polivinilcloruro como fase solida. Estandares de
TnT y muestras de suero son incubados con el anti-
suero monocolonal anti-TnT, con un 99% de especi-

Tabla 1
Caracterfsticas demogrAficas de la poblaci6n

ficidad por la TnT cardiaca ; el segundo anticuerpo,
que se encuentra marcado con peroxidasa (POP), se
une al complejo primario. Luego de la union de los
anticuerpos se remueve la soluci6n restante, quedan-
do los complejos antigeno-anticuerpo inmovilizados .
La cantidad adherida es directamente proporcional
a la cantidad de TnT presente en el suero, to que se
cuantifica espectrofotometricamente a 405 mm con
un sustrato de peroxidasa . Fue utilizado el procedi-
miento manual para la determinaci6n en los prime-
ros 174 pacientes ; posteriormente se emple6 un ana-
lizador ES 22 . Intervalo de medici6n: 0-15 ng/ml,
concentraciones superiores deben disolverse con
diluyente de TnT en la proporcibn 1 :5 . Limite de de-
tecci6n: es de 0,04 ng/m, definido como E + 30. In-
tervalo de referencia, considerando 30 individuos
normales, hasta 0,1 ng/ml . Se consider6 anormal un
valor de TnT >_ 0,1 ng/ml .

Analisis estadfstico
Fue realizado mediante la prueba exacta de Fisher

para variables cualitativas ; se calcul6 ademas el ries-
go mediante los odds ratio (OR) con sus respectivos
intervalos de confianza (IC) al 95% . Las variables
cuantitativas fueron analizadas mediante la prueba
de t de Student. Se consideraron como significativas
aquellas diferencias con una probabilidad de error
menor del 5%. Con las variables significativas se cons-
truy6 un modelo para el analisis multivariado me-
diante regresi6n logistica por medio del paquete es-
tadistico SAS. (37)

RESULTADOS
Fueron incluidos 335 pacientes con una edad pro-

Tabla 2
Cuadro clfnico y tratamiento

Variable N°

Tipo de angina
Reciente inicio 205 61,2
Progresiva 116 34,6
Posinfarto 14 4,2

Caracterfsticas del dolor
Menos de 24 hs del ultimo episodio 287 85,7
Angor al ingreso 254 75,8
Duracion del dolor 23 ± 14,5
Angina de reposo Min. 277 82,7

Cambios ECG 190 56,7
Infradesnivel del ST 84 25,1
Supradesnivel del ST 17 5,1
Alteraciones onda T 89 26,5

Alto riesgo 102 30,4
Tratamiento

Aspirina 328 97,8
Betabloqueantes 230 68,7
Anticalcicos 85 25,3
Nitratos 305 91,0
Heparina sodica EV al ingreso 142 42,3

Variable N°

Pacientes 335 100,00
Edad media 61,9 ±11,5
Sexo masculino 213 64,00
Antecedentes familiares 100 29,90
Hipertensi6n 221 66,00
Diabetes 74 22,00
Tabaquismo 146 43,60
Infarto previo 120 35,80
Revascularizacibn previa 46 13,73
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medio de 61,9 ± 11,5 anos ; 213 (64%) de ellos eran de
sexo masculino . Las caracteristicas demograficas, fac-
tores de riesgo y antecedentes son mostrados en la
Tabla 1 .

El tipo de angina, la duracibn y clase funcional
del dolor, las alteraciones del electrocardiograma y
el tratamiento recibido son detallados en la Tabla 2.
De acuerdo con la estratificaci6n de riesgo de la
AHCPR, 102 pacientes (30,4%) fueron clasificados
como de alto riesgo . Cambios en el ECG se observa-
ron en el 56,7%, predominando el descenso del ST
en la mitad de los casos . La angina de reciente co-
mienzo fue diagnosticada en el 61,2% de los indivi-
duos. Un 4,2% correspondib a angina posinfarto . El
tratamiento empleado fue: en el 97,8% aspirina, 91%
nitratos, 68,7% betabloqueantes, 25% anticalcicos, y
heparina por via endovenosa al ingreso en el 42% .
La angina recurrente se registr6 en 79 pacientes
(23,7%) .

De las determinaciones de laboratorio, una CPK
elevada entre el limite maximo normal y el valor con-
siderado diagn6stico de infarto (> 100%) fue obser-
vada en 29 pacientes (8,6%) y la CK-MB aumentada
(con similar criterio) se hallb en 9 (3%) . La troponina
T positiva, >_ 0,1 ng/ml, fue encontrada en las mues-
tras alas 6,12 6 24 horas en 113 casos, en un rango de
0,1 a 4,89 ng/ml, con una media de 0,86 ; 0,76 y 0,69
respectivamente .

La incidencia de angina refractaria, infarto o muer-
te fue de 26,5%. De ellos, 73 pacientes tuvieron angi-
na refractaria (21,9%). Evolucionaron a un infarto o
muerte 39 casos (11,6%), 30 de los cuales presenta-
ron un infarto en los 30 dias siguientes. De estos, 7
(2,08%) correspondieron a infartos espontaneos y 23
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estuvieron relacionados con procedimientos de re-
vascularizacibn . De los 10 pacientes fallecidos (2,9%)
uno se relacion6 con un infarto espontaneo, 5 ocu-
rrieron en el posoperatorio de by-pass coronario, uno
desarroll6 un edema pulmonar agudo y 3 presenta-
ron muerte subita luego del alta .

Punto final combinado
Se observ6 una correlaci6n entre el tipo de angina

y el punto final, compuesto por angina refractaria,
infarto o muerte . Mientras que la angina progresiva
fue asociada con peor evoluci6n (OR = 1,9 ; p = 0,01),
el inicio reciente de los sintomas (menos de 3 meses)
fue un factor de mejor pron6stico (OR = 0,59 ; p = 0,01)
(Tabla 3) .

Al analizar las caracteristicas del dolor se hall6 una
correlaci6n estadisticamente significativa con el pun-
to final combinado de la angina de reposo (OR = 4,5 ;
p = 0,001) y de la presentaci6n dentro de las 24 horas
del ultimo episodio (OR = 2,7; p = 0,03) .

El ECG fue otro predictor de eventos en la evolu-
ci6n. Los cambios, en general, se asociaron con una
mayor incidencia del punto final combinado (OR =
1,8; p = 0,03) a expensas del valor del infradesnivel

Tabla 4
Variables asociadas con el punto final de infarto, muerte o

angina refractaria (analisis multivariado)

Tabla 3
Variables asociadas al punto final de infarto, muerte o angina refractaria (analisis univariado)

Variable Con eventos (89 p)
N°

Sin eventos (246 p) p= Odds ratio (IC 95%)
No %

Edad media (anos) 61,4 71,6 0,50
Sexo masculino 60 67,4 153 62,2 0,45 0,80 (0,46-1,38)
Hipertensi6n 58 65,2 163 66,3 0,95 0,99 (0,59-1,66)
Diabetes 23 25,8 51 20,7 0,39 1,36 (0,77-2,39)
Dislipidemia 49 55,1 118 48,0 0,30 1,33 (0,79-2,24)
Tabaquismo 41 46,1 105 42,7 0,66 1,10 (0,68-1,80)
Antecedentes familiares 27 30,3 73 29,7 0,98 1,03 (0,58-1,82)
Infarto previo 38 42,7 82 33,3 0,14 1,52 (0,93-2,51)
Revascularizaci6n previa 18 20,2 28 11,4 0,06 1,97 (0,97-3,98)
Reciente inicio 44 49,4 161 65,4 0,01 0,52 (0,31-0,89)
Progresiva 41 46,1 75 30,5 0,01 1,91 (1,12-3,87)
Dolor de reposo 84 94,4 193 78,5 0,001 4,48 (1,6-13,3)
Ultimo dolor < de 24 horas 83 93,3 204 82,9 0,03 2,77 (1,6-4,8)
Cambios ECG 60 67,4 130 52,8 0,03 1,77 (1,03-3,77)
Alto riesgo 47 53,4 55 22,4 0,0000007 3,65 (2,1-6,3)
Angina recurrente 46 51,7 33 13,4 0,00001 7,28 (3,99-13,31)
CPK elevada 13 14,6 16 6,5 0,03 2,41 (0,96-5,98)
CK-MB elevada 4 4,5 5 2,0 0,25 2,3 (0,49-10,12)
Troponina T positiva 47 52,8 66 26,8 0,00005 2,88 (1,68-4,95)

Variable P Odds ratio (IC 95%)

Dolor de reposo 0,04 2,87 (1,04-8,49)
alto riesgo 0,0001 3,3 (1,78-6,19)
Angina recurrente

	

< 0,00001 6,9 (3,16-11,45)
Troponina T positiva 0,002 2,5 (1,35-4,76)
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Variable

	

Con eventos (39 p)
N°

Edad (anos)

	

61,23
Sexo masculino

	

28

	

71,8
Hipertensi6n

	

25

	

64,1
Diabetes

	

11

	

28,2
Dislipidemia

	

24

	

61,5
Tabaquismo

	

20

	

51,3
Antecedentes familiares

	

8

	

8,0
Infarto previo

	

16

	

41,0
Revascularizaci6n previa

	

5

	

12,8
Reciente inicio

	

18

	

46,2
Progresiva

	

18

	

46,2
Dolor de reposo

	

38

	

97,4
Menos de 24 horas del ultimo dolor

	

35

	

89,7
Cambios ECG

	

24

	

61,5
Alto riesgo

	

18

	

46,2
Angina recurrente

	

20

	

51,3
CPK elevada

	

8

	

20,5
CK-MB elevada

	

4

	

10,3
Troponina T positiva

	

24

	

61,5

Tabla 5
Variables asociadas con eventos mayores : infarto o muerte (analisis univariado)

del ST (OR = 2,8 ; p = 0,0001), dado que ni la altera-
ci6n de la onda T ni el supradesnivel transitorio fue-
ron de significancia estadfstica .

De los hallazgos de laboratorio, una CPK aumen-
tada, menos del doble, tuvo una asociacion signifi-
cativa (OR = 2,4; p = 0,03), asi como una troponina
positiva >_ 0,1 ng/ml dentro de las 24 horas del in-
greso fue un fuerte predictor de eventos ; 40,7% de
estos pacientes tuvo algunos de los puntos finales
versus 18,9% de aquellos con valores normales (OR =
2,9; p = 0,00005) .

Los factores con mayor asociacion con eventos en
la evoluci6n fueron el alto riesgo en la admisi6n
(OR = 3,73 ; p = 0,00001) y la recurrencia de la angi-
na desde la internaci6n (OR = 5,1 ; p = 0,00001) .

Finalmente, en el analisis multivariado fueron
marcadores independientes el angor de reposo, tro-
ponina T positiva, alto riesgo y angina recurrente
(Tabla 4) .

Eventos mayores
En el analisis univariado la angina de reposo fue

un predictor de evoluci6n a infarto o muerte (OR =
8,8; p = 0,02) (Tabla 5) .

Nuevamente las alteraciones del laboratorio se
correlacionaron con eventos mayores, como incre-
mento de la CPK (OR = 4,38 ; p = 0,003) y de CK-MB
(OR = 6,85; p = 0,01) . Tambien en este caso una tro-
ponina T positiva fue un fuerte predictor (OR = 2,9 ;
p = 0,00005) .

El alto riesgo al ingreso (OR = 2,04 ; p = 0,04) y la
angina recurrente (OR = 7,5 ; p = 0,00001) se asocia-
ron significativamente con infarto o muerte .

En el analisis multivariado fueron variables inde-

Sin eventos (296 p)
N°

69,9

	

0,62
185

	

62,5

	

0,33

	

0,65 (0,29-1,45)
196

	

66,2

	

0,93

	

0,91 (0,43-1,95)
63

	

21,3

	

0,43

	

1,45 (0,64-3,27)
143

	

48,3

	

0,16

	

1,71 (0,82-3,61)
126

	

42,6

	

0,38

	

1,42 (0,69-2,93)
31

	

13,2

	

0,24

	

0,57 (0,23-1,37)
104

	

35,1

	

0,58

	

1,28 (0,61-2,68)
41

	

13,9

	

0,94

	

0,91 (0,29-2,66)
187

	

63,2

	

0,06

	

0,5(0,24-1,04)
98

	

33,1

	

0,15

	

1,73 (0,83-3,6)
239

	

80,7

	

0,02

	

8,8 (1,3-184)
252

	

85,1

	

0,59

	

1,53 (0,48-5,39)
143

	

48,3

	

0,51

	

1,25 (0,6-2,64)
84

	

28,4

	

0,04

	

2,04 (1,03-4,5)
59

	

19,9

	

0,00002

	

4,46 (2,09-9,5)
21

	

7,1

	

0,003

	

4,38 (1,5-12)
5

	

1,7

	

0,01

	

6,85 (1,4-31,7)
89

	

30,1

	

0,0003

	

3,57 (1,68-7,6)

pendientes la troponina T positiva y la angina recu-
rrente (Tabla 6) .

DISCUSION
La angina inestable esta constituida por un gru-

po heterogeneo de presentaciones clinicas que tie-
nen en comun un pron6stico incierto . (5) La inciden-
cia combinada de infarto y 6bito en la internacibn
varia desde 4% para la angina acelerada (tipo I de
Braunwald) al 11% en la angina aguda de reposo
(tipo III) . (38) En nuestro estudio la incidencia de
infarto fue de 9% y de muerte 3%, mayor que lo co-
municado por el ENAI, de 2,8% y 1,6%, y el ECLA
3, de 5,2% y 4,1% respectivamente . (14, 39) Los cri-
terios de inclusion diferentes, con una mayor inci-
dencia de angina recurrente y refractaria (23,7% y
21,9% versus 14,4% y 7% en el ENAI), el tiempo de
seguimiento mas prolongado (a 30 dias), con ma-
yor revascularizaci6n en la internacibn (20,7%
versus 6,5%) explican estas diferencias . Mas ain, 23
de los 30 infartos estuvieron relacionados con pro-
cedimientos de revascularizaci6n, particularmente
intrahospitalaria, motivados por la refractariedad
de la angina. Esto coincide con observaciones pre-
vias de alta tasa de infartos perioperatorios y muer-

Tabla 6
Variables asociadas con eventos mayores: infarto o muerte

(analisis multivariado)

P= Odds ratio (IC 95%)

Variable P Odds ratio (IC 95%)

Angina recurrente 0,0002 4,2 (1,85-9,1)
Troponina T positiva 0,039 2,3 (1,23-6,2)
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to en pacientes con sindrome coronario agudo, des-
de 10 al 26% en angioplastia (13, 40) y del 9% en ci-
rugia de revascularizacion . (13)

Dentro de las variables analizadas el tipo de an-
gina estuvo relacionado con la evolucion, sobre todo
con el punto final combinado . En este trabajo la an-
gina progresiva se asocio con mal pronostico y el co-
mienzo reciente con mejor evolucion . Esta observa-
cion tiene similitud con la disminucion del riesgo
observado en los estudios actuales en pacientes con
angina de reciente comienzo, (5, 39) debido en parte
al tratarniento antiagregante y anticoagulante . Por
otro lado refleja una mayor incidencia de eventos
por una enfermedad coronaria mas extensa en la
angina progresiva, con mayor necesidad de revas-
cularizacion . (5, 12, 14, 39, 41)

El ECG al ingreso es reconocido como una herra-
mienta util en pacientes con angina inestable, prin-
cipalmente el infradesnivel del ST, (5, 12, 14, 16-18)
lo cual fue observado en nuestro estudio, relacionan-
dose principalmente con la evolucion a refractarie-
dad, infarto o muerte en el analisis univariado .

Las recomendaciones del Comite de Expertos del
AHCPR incluyen una estratificacion inicial del ries-
go de infarto o muerte en alto, intermedio y bajo .
(16) En esta serie un tercio de los pacientes admiti-
dos fueron considerados de alto riesgo, 77% de ries-
go intermedio y solo 1,5% de bajo riesgo . La combi-
nacion de cambios electrocardiograficos, angor pro-
longado y compromiso hemodinamico es un ele-
mento de suma importancia en la valoraci6n inicial
de pacientes con sindromes inestables, constituyen-
dose en un elemento predictivo tanto para eventos
mayores como para el punto final combinado con
angina refractaria, en la cual es un marcador inde-
pendiente .

La angina recurrente, referida como manifestacion
del primer fracaso al intento de estabilizacion, lo cual
ocurre principalmente en las primeras 48 horas, es la
variable mas importante de la evolucion, tanto en
forma univariada como multivariada . Su importancia
fue enfatizada en un analisis de la base de datos del
ENAI, ECLA 3, asi como en numerosos estudios . (5,
7, 12, 14) En este grupo de pacientes el riesgo de evo-
lucionar a la refractariedad, infarto o muerte es eleva-
do, por lo cual los esfuerzos deberian estar dirigidos
a prevenir su aparicion, tratando de identificar a pa-
cientes mas graves mas precozmente .

Finalmente, el hallazgo de las enzimas cardiacas
con valores intermedios entre lo normal y el diag-
nostico de infarto, al igual que de troponina T eleva-
da como indicadores de mal pronostico, particular-
mente para eventos mayores, remarca la importan-
cia del dano miocardico en pacientes con sindromes
coronarios agudos . La sensibilidad de la TnT en la
identificacion de dano miocardico minimo es de 97%

y 99% para valores de 0,2 ng/ml y 0,1 ng/ml, res-
pectivamente, con una especificidad de 99% y 89%
para cada valor. (36, 43) Tanto las determinaciones
seriadas como una o dos muestras en las primeras
24 horas, lo cual se encuentra en 20-40% de los pa-
cientes, (28, 30, 31) se asociaron significativamente
con evolucion a infarto (espontaneo o periprocedi-
miento), muerte, angina refractaria, insuficiencia car-
diaca durante la internacion y necesidad de revascu-
larizacion . (31) En el GUSTO Ha, una TnT mayor a
0,1 ng/ml se detecto en un 37% de los pacientes sin
supradesnivel del ST; estos mostraron mayor riesgo
de presentar un IAM, obito, ICC o shock, en compa-
racion con pacientes con TnT negativa . (30) En el es-
tudio FRISC el valor hallado de TnT (< 0,05 ; 0,01-
0,18 y > 0,18) permiti6 clasificar en tres grupos de
riesgo, lo cual se correlaciono con la incidencia de
infarto pero no con la mortalidad a los 6 meses . (44)
En el presente trabajo fue un fuerte predictor inde-
pendiente, junto con la angina recurrente, para los
eventos mayores y el punto final combinado . A dife-
rencia de la angina recurrente, su aparicion es mas
precoz, a partir de las 4 a 6 horas del ingreso, pero
presenta el inconveniente de necesitar tiempo y equi-
pamiento para su realizacion, lo cual retrasa su dis-
ponibilidad. El advenimiento de la prueba rapida, a
la cabecera del paciente, presenta mayor sencillez
pero el nivel de deteccion es de 0,2 ng/ml, por lo
cual solamente 14% de los pacientes son positivos
con esta prueba . (45) Una prueba con mayor sensibi-
lidad, actualmente disponible, permitira mejorar y
facilitar su realizacion . Los mecanismos por los cua-
les la TnT es un marcador de riesgo, inclusive para
eventos mayores y aun a largo plazo, (44, 46) esta-
rian relacionados por un lado con la presencia de
pequenos grados de necrosis por oclusion embolica
o trombotica distal, (28) por su asociacion con una
enfermedad coronaria mas extensa con trombos en
la arteria culpable (47) y ademas porque su eleva-
cion, en respuesta a pequenas injurias, traduciria una
mayor susceptibilidad del musculo cardiaco, lo cual
explicaria la elevacion de este marcador en otras en-
tidades como en la insuficiencia cardiaca (48) y en
las miocardiopatias . (49, 50)

CONCLUSIONES
En pacientes con angina inestable los marcadores

clinicos y de laboratorio permiten identificar pobla-
ciones de riesgo de eventos a los 30 dias . La presen-
cia de angina recurrente y troponina T>_ 0,1 ng/ml
se asociaron en forma independiente con la evolu-
cion a infarto y muerte ; mientras que ambos indica-
dores y la aparicion de angina de reposo y el alto
riesgo inicial de la Guia de Expertos norteamerica-
na son marcadores independientes de evolucion
hacia angina refractaria, infarto o muerte .
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SUMMARY

PROGNOSTIC MARKERS IN UNSTABLE
ANGINA: ROLE OF THE QUANTITATIVE
T TROPONINE DETERMINATION

May clinical, electrocardiographic and laboratory
indicators either alone or in combination have been
used to predict the risk for patients with unstable
angina.

Objectives
Identify independent prognostic markers in un-
stable angina in association with two end points :
1) death or myocardial infarction; 2) death, infarc-
tion or refractory angina .

Material and method
Were prospectively included 335 patients. CK, CK-
MB and T troponin determinations were done
within 6-24 hours period . After 30 day follow up 73
patients (21 .9%) sustained refractory angina, while
38 (11.4%) sustained infarction or death . Eighteen
clinical variables, electrocardiographic abnormali-
ties and laboratory test were analyzed using
univariate and multivariate .

Results
T troponin levels >_ 0 .1 ng/ml were considered posi-
tives and were detected in 113 cases (23 .7%). Were
associated with end point of death or infarction in
univariate analysis : chest pain at rest (odds ratio 8,8 .
p = 0.02), high risk according to American classifica-
tion (odds ratio 2.0; p = 0.04), CK increased < 100%
(odds ratio 4,4; p = 0.003), recurrent angina (odds ratio
4.5; p = 0 .00002) and T troponin positive (odds ratio
3.6; p = 0.0003); only recurrent angina (odds ratio 4 .2;
p = 0.0002) and T troponin increased (odds ratio 2.3 ; p
= 0.039) were independent markers. In crescendo an-
gina (odds ratio 1 .9; p = 0.01), angina at rest (odds ra-
tio 4 .5; p = 0.001), less 24 hours since the last chest pain
(odds ratio 2 .7; p = 0 .03), electrocardiographic changes
(odds ratio 1.8; p = 0.03), CK increased CK levels (odds
ratio 2 .4; p = 0 .03), recurrent chest pain (odds ratio 7 .3 ;
p = 0.00001), high risk (odds ratio 3.6; p = < 0 .00001)
and positive T troponin (odds ratio 2.9; p = 0.00005) .
According to multivariate analysis angina at rest
(odds ratio 2 .8 . p = 0.04), increased T troponin levels
(odds ratio 2 .5; p = 0 .002), recurrent angina (odds ratio
6.9; p = 0.00001) and high risk (odds ratio 3 .3; p =
0.0001) were all independent variables .
Conclusions
For patients with unstable angina the presence of
recurrent angina and T troponin > 0 .1 ng/ml were
both independently associated to the evolving to
infarction or death; in addition to both predictors
angina at rest and the earliest high risk characteris-

177

tic were independent markers of an evolving course
to refractory angina, infarction or death .

Key words Unstable angina - TTroponin - Prognostic
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