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RESUMEN
Objetivos
1) Evaluar la utilidad pron6stica de la prueba rapida (PRap) y la determinacion de troponina T
cuantitativa (TnT) en pacientes con angina inestable (AI) en relaci6n con muerte o infarto en la
internaci6n y a los 30 dias. 2) Comparar la sensibilidad, la especificidad y el valor predictivo
positivo y negativo de ambas pruebas.
Material y metodo
Se incluyeron prospectivamente 117 pacientes, el 60% de ellos varones. La PRap se realiz6 a las
6 horas y la determinacion de TnT a las 4 y 6 horas del ingreso, considerandose anormal un
valor >_ 0,1 ng/ml. Presentaron un punto final 8 pacientes (6,8%) durante la hospitalizaci6n y 16
(13,6%) en el seguimiento.
Resultados
La TnT fue positiva en 51 casos (43,6%), la PRap lo fue en 17 (14,5%). En aquellos con PRap
positiva y negativa, la incidencia de eventos en la internaci6n fue del 23,5% y del 4% (p = 0,01;
OR = 7,3; IC = 1,3-2,0) y a los 30 dias fue del 35% y el 10% (p = 0,01; OR = 4,9; IC = 1,3-19),
respectivamente. De acuerdo con la presencia o no de TnT elevada, la tasa de IAM-muerte fue
del 15,7% versus 0% (p = 0,0009) durante la hospitalizaci6n y del 25,5% versus el 4,5% (p = 0,002;
OR = 7,2; IC = 1,7-20) a los 30 dias.
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Valor predictivo (+)

	

Valor predictivo (-)
Eventos PRap TnT PRap TnT PRap TnT PRap TnT
Internaci6n 50 100 88,1 60,6 23,5 15,7 96 100
Seguimiento

	

37,5

	

81,3

	

89

	

62,4

	

35,5

	

25,5

	

89,1

	

95,5

En el analisis multivariado, el hallazgo de troponina positiva fue el tInico marcador indepen-
diente de infarto o muerte a los 30 dias, identificada a traves de una PRap (OR 4,9 = 0,009; IC =
1,49-16,1) o con TnT (OR 7,18; p = 0,003; IC = 1,9-26,8); sin embargo, la prueba cuantitativa (OR
7,18; p = 0,003; IC = 1,9-26,8) permaneci6 como variable independiente en el modelo multivaria-
do combinado. La comparaci6n a traves de la curva ROC entre ambos metodos no mostr6 dife-
rencias significativas.
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Conclusion
La troponina T elevada, detectada con una PRap positiva o con TnT >_ 0,1 ng/ml dentro de las 6
horas del ingreso, es un indicador pronostico independiente de riesgo de infarto/muerte a los 30
dfas. Si bien la TnT evidencio mayor sensibilidad, menor especificidad y alto valor predictivo
negativo, ambos metodos son comparables para predecir riesgo en pacientes con angina inesta-
ble. REV ARGENT CARDIOL 2000; 68: 27-35.
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INTRODUCCION
La angina inestable es una condicion compleja.

El mecanismo fisiopatologico involucrado con mas
frecuencia es la isquemia por reduccion primaria
de la suplencia miocardica de oxfgeno debida a la
fisura de la placa ateroscler6tica con trombosis y
vasoconstricci6n asociada, (1) abarcando un rango
amplio de manifestaciones clinicas con una carac-
teristica comin: "su pronostico incierto". (2-4) A
pesar de los avances terapeuticos en el manejo de
esta entidad, la tasa de infarto o muerte a las 4-6
semanas es del 8%-14% y la de muerte, infarto e
isquemia recurrentes del 10%-15%. (1) Por ello se
han publicado numerosas clasificaciones (5-9) tra-
tando de establecer el pronostico e identificar sub-
grupos de mayor riesgo, lo mas tempranamente
posible, a los efectos de optimizar la terapia y se-
leccionar una poblacion con baja incidencia de
eventos, para reducir costos de internacion y de
manejo. (1, 10, 11)

Se han identificado diversos indicadores asocia-
dos con el pronostico: clfnicos (dolor de reposo, fa-
lls cardiaco), (12,15) electrocardiograficos (cambios
en el ST o la onda T), (16-19) evolutivos (episodios
isquemicos sintomaticos o silentes) (20) y de labo-
ratorio (inflamatorios: proteina C y amiloidea), (21)
hematologicos: dfmero D (22) asi como niveles ele-
vados de enzimas cardiacas y troponinas. (13, 23,
24) De los parametros bioquimicos, los dosajes de
troponina T e I son los mas utilizados. Si bien su
valor para identificar grupos con mala evolucion
quedo demostrado, la dificultad de contar con ma-
terial y personal entrenado para su determinacion
limita su utilidad en numerosos centros. (23-26) El
advenimiento de una prueba rapida (PRap) permi-
ti6 masificar su uso. Estudios previos han demos-
trado la seguridad y el valor pronostico de la PRap
y la detecci6n cuantitativa (TnT); (25-28) sin embar-
go, muy pocos ensayos han comparado ambas
pruebas en la estratificacion de riesgo.

El presente trabajo se disen6 para evaluar la utili-
dad pronostica de la troponina cualitativa y cuanti-
tativa en la angina inestable, comparar la sensibili-
dad, la especificidad y el valor predictivo de cada
una de ellas, asi como su importancia para la estra-
tificaci6n temprana de riesgo.

MATERIAL Y METODOS

Pacientes
Se incluyeron en forma prospectiva y consecuti-

va 117 pacientes admitidos en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos Coronarios (UCIC) del Instituto de
Cardiologia de Corrientes, entre el 4 de febrero de
1996 y el 1 ° de agosto de 1997, con diagnostico clfni-
co de angina inestable. Los criterios de inclusion fue-
ron: dolor precordial anginoso en las ultimas 24 ho-
ras, con caracteristicas de empeoramiento de una
angina cronica estable (episodios mas frecuentes, de
mayor duracion o precipitados por menor actividad),
inicio de la angina dentro de los 30 dfas previos a la
consulta o dolor precordial de reposo o ante esfuer-
zos mfnimos. Estos sfntomas debfan estar acompa-
nados de alguno de los siguientes: 1) cambios isque-
micos en el electrocardiograma (ascenso transitorio
o descenso del segmento ST, ? de 0,1 mV y 0,05 mV
a 80 milisegundos del punto J, respectivamente, o
cambios de la onda T), 2) evidencia previa de enfer-
medad coronaria: infarto de miocardio, revasculari-
zacion coronaria, cinecoronariografia anormal con
lesiones en al menos una arteria coronaria ? 70%, 3)
una prueba funcional para isquemia positiva y 4)
probabilidad intermedia a alta de la Guia de Exper-
tos americana. (10)

Los criterios de exclusion fueron: angina secun-
daria (anemia, fiebre, hipertiroidismo), infarto agu-
do de miocardio diagnosticado a la admision por la
presencia de dolor > 30 minutos y supradesnivel
persistente del ST >_ 1 mm en dos o mas derivacio-
nes contiguas, o durante la internaci6n por la exis-
tencia de al menos dos de los siguientes criterios:
dolor > 30 minutos, nuevas ondas Q y elevaci6n de
la CPK total > 2 veces el limite superior de referen-
cia, angina posinfarto, dentro de los 15 dfas de acon-
tecido el infarto, pacientes portadores de miocardio-
patias, valvulopatfas o cardiopatias congenitas y
aquellos que tuvieran insuficiencia renal cronica o
creatinina mayor de 2,0 mg/dl.

Protocolo de estudio
El protocolo de estudio fue aprobado por el co-

mite de investigacion y docencia de nuestra institu-
ci6n y no se necesito el consentimiento escrito.
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Todos los pacientes fueron internados en la UCIC
y se les efectu6 una historia clinica completa, un exa-
men fisico y un ECG de 12 derivaciones al ingreso,
cada 12 horas durante su estadia en la UCIC, duran-
te ella y luego de cada episodic anginoso, intrainfarto
y al alta o fallecimiento. Se obtuvieron muestras de
sangre para las siguientes determinaciones: a las 4
horas troponina cuantitativa (TnT), a las 6 horas
prueba rapida (PRap), TnT y CPK total y a las 12
horas CPK y CPK-MB. La lectura de la PRap la rea-
lize personal de enfermeria no involucrado directa-
mente en el cuidado del paciente y los resultados
que se obtuvieron con ambas pruebas no se utiliza-
ron en la toma de decisiones clinicas.

Todos los enfermos tuvieron un seguimiento a 30
dias a traves de una entrevista personal o telef6nica-
mente.

Puntos finales
Los puntos finales considerados fueron: 1) Muer-

te o infarto agudo de miocardio (IAM) en la interna-
cien. 2) Muerte o infarto a los 30 dias. El infarto agu-
do de miocardio se defini6 con dos de los criterion ha-
bituales: dolor precordial tipico mayor de 30 minu-
tos de duracion, nuevas ondas Q y elevacion de la
CPK del 100% del valor maximo basal, incluidos
aquellos infartos posteriores a algun procedimiento
de revascularizacien miocardico. Se tomaron en
cuenta los obitos que acontecieron en la internacion
o a los 30 dias, de cualquier causa.

Tecnica analitica de la troponina T
Para la determinacien cuantitativa de la troponi-

na T, la muestra consistie en 10 ml de sangre, que se
mantuvo a temperatura ambiente durante 20 minu-
tos, posteriormente se centrifuge y el suero se con-
servo a -20°C para su procesamiento posterior. Se
utilize una prueba inmunoenzimatica in vitro,
Enzymun-Test ® (Boehringer-Mannheim). El metodo
consiste en usar una tecnica sandwich de un solo paso,
donde una fraccien de anticuerpos cardioespecificos
anti-TnT son inmovilizados en los tubos de polivi-
nilcloruro como fase solida. Estandares de TnT y
muestras de suero son incubadas con el antisuero
monoclonal anti-TnT con un 99% de especificidad
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 anti-
cuerpos, la solucien restante se remueve y quedan
los complejos antigeno-anticuerpos inmovilizados.
La cantidad adherida es directamente proporcional
a la cantidad de TnT presente en el suero, que se
cuantifica espectrofotometricamente a 405 mm con
un sustrato de peroxidasa. (32) Para la determina-
ci6n se utilize el analizador ES 22. Intervalo de me-
dicion: 0-15 ng/ml. Limite de deteccion: 0,04 ng/ml.

Intervalo de referencia, considerando 30 individuos
normales, hasta 0,1 ng/ml. Se considers anormal un
valor de TnT >_ 0,1 ng/ml.

La determinacien cualitativa se realize a traves
del TropT® (Boehringer-Mannheim), con el empleo
de 150 tl de sangre heparinizada. El ensayo contie-
ne dos anticuerpos monoclonales especificos de tro-
ponina T cardiaca, uno marcado con oro y el otro
con biotina. En presencia de niveles detectables de
la proteina cardiaca, los anticuerpos forman un com-
plejo sandwich con ella. Despues de la separaci6n de
los eritrocitos, el plasma pasa por la zona de reac-
cion, en la que gracias a la fijacien de los inmuno-
complejos marcados con oro aparece la sepal positi-
va en la forma de una linea rojiza. (3, 36) La apari-
ci6n de la linea de control indica el funcionamiento
correcto de la prueba. El limite de deteccion es de
0,18 ng/ml, pero valores entre 0,1 y 0,17 ng/ml pue-
den ser tenuemente positivos.

Analisis estadistico
En el analisis estadistico se empleo el metodo de

chi cuadrado y la prueba exacta de Fisher para va-
riables cualitativas, calculandose ademas el riesgo
mediante los odds ratio (OR) con sus respectivos in-
tervalos de confianza del 95%. Las variables cuanti-
tativas se analizaron mediante la prueba de la t de
Student, y los resultados se expresan como media ±
desvio estandar. Se consideraron significativas aque-
llas diferencias con una probabilidad de error me-
nor de 0,05. Con las variables significativas del ana-
lisis univariado se construye un modelo multivaria-
do mediante regresion logistica con el metodo Back
Ward usando el paquete estadistico SAS. Se cons-
truyeron las curvas de Kaplan-Meier de sobrevida
libre de infarto para casos con troponina positiva o
negativa con cada metodo de determinacion y se
compararon con el log rank test.

Para determinar la sensibilidad se emple6 la rela-
cion verdadero positivo/total de enfermos; para la
especificidad: verdadero negativo/total de sanos;
para el valor predictivo positivo: verdadero positi-
vo/total de positivos; y el valor predictivo negativo:
verdadero negativo/total de negatives. Para compa-
rar el valor adicional de las dos pruebas se elabora-
ron dos modelos multivariados, uno con la prueba
cuantitativa y el otro con la prueba rapida. Se cons-
truyeron y se compararon las curvas ROC de ambos
modelos, empleando el programa Roc Analyzer 6.0.

RESULTADOS
Se incluyeron en el estudio 117 pacientes con una

edad promedio de 64 anos, 70 (60%) de ellos eran de
sexo masculino. Las caracteristicas demograficas, los
factores de riesgo y los antecedentes se muestran en
la Tabla 1.
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Tabla 1
Caracterfsticas demograficas de la poblaci6n

Variable

	

N°

Pacientes 117
Edad (media ± DS) 64 ± 4
Sexo masculino 70
Antecedentes familiares 37
Hipertensidn 65
Diabetes 17
Tabaquismo 62
Infarto previo 29
Revascularizacion previa

	

19
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100

59,8
31,6
55,5
14,5
53,0
24,8
16,2

Todos ellos habian presentado angina en las 24
horas previas al ingreso y 76 pacientes (65%) tenian
dolor al ingreso, con una duration promedio de 21
minutos (± 14,5 mi utos). Del total de la poblaci6n,
dos tercios tenian alteraciones electrocardiograficas
al ingreso, de los cuales el 31,6% presentaban altera-
ciones del segmento ST y el 34,2% de la onda T. El
tipo de angina correspondio en un 57,9% a angina
de comienzo reciente, el 38,6% a angina progresiva
y el 3,5% a angina posinfarto; de acuerdo con la es-
tratificaci6n de la AHCPR, el 45,3% fue de alto ries-
go, el 43,6% de riesgo intermedio y el 11,1% de bajo
riesgo. El tratamiento instituido incluyd betablo-
queantes (69%), acido acetilsalicilico (98%), nitratos
(81%), de los cuales el 70% los recibi6 por via endo-
venosa, antagonistas calcicos (30%) y heparina no
fraccionada (60%) (Tabla 2).

Se observ6 una CPK elevada entre el limite maxi-
mo normal y el valor que se considera diagn6stico
de infarto (> 100%) en 10 pacientes (8,5%) y la CK-
MB fue anormal (con criterio similar) en 5 (4,2%). La
troponina T cuantitativa fue anormal (> 0,1 ng/ml)
en las muestras de 4 y 6 horas en 51 enfermos (43,8%),
con un rango de 0,1 a 4,39 ng/ml, con una media de
0,65 y 0,72 y una mediana de 0,3 y 0,33, respectiva-
mente. La prueba rapida fue positiva en 17 casos
(14,5%). De los pacientes con PRap negativa, el 35%
tuvieron TnT anormal.

Durante la internaci6n 8 pacientes desarrollaron
un infarto espontaneo o fallecieron (8,8%). De ellos,
4 casos presentaron IAM, uno fatal, 2 murieron en el
posoperatorio de cirugia de revascularizaci6n, un
6bito fue secundario a edema agudo de pulm6n y el

Tabla 2
Cuadro clinico y tratamiento

restante fue de causa arritmica. Al final de los 30 dias,
8 pacientes adicionales evolucionaron con un infar-
to, 5 de los cuales estuvieron relacionados con al-
gun procedimiento de revascularizacidn.

La incidencia de eventos intrahospitalarios fue del
23,5% (4 pacientes) en aquellos con PRap positiva y
en 4% (4 pacientes) con PRap negativa (p = 0,01; OR
7,3, 1,3-3-20). Desde la admisi6n a los 30 dias, fue
del 35% (6 pacientes) con PRap positiva y del 10%
(10 pacientes) con PRap negativa (p = 0,01; OR = 4,9,
1,3-19). Cuando se consider6 la troponina cuantita-
tiva, se observ6 que la incidencia de eventos en aque-
llos con TnT positiva y negativa fue del 15,7% (8
pacientes) vers its 0% (p = 0,0009) en el hospital y del
25,5% (13 pacientes) versus 4,5% (3 pacientes) a los
30 dias (p = 0,002; OR 7,2, IC 1,7-20) (Tabla 3).

Utilidad pron6stica
De las 15 variables empleadas en el analisis univa-

riado, un marcador clinico, la insuficiencia cardiaca,
result6 significativamente asociado con mayor inci-
dencia de eventos, tanto intrahospitalarios (p = 0,026;

Tabla 3
Eventos en la internaci6n y a los 30 dias en pacientes con troponina cuantitativa y cualitativa, positiva y negativa

Puntos finales PRap (+)
(%)

PRap (-)
(%)

p
OR (IC 95%)

TnT > 0,1
ng/ml (%)

TnT < 0,1
ng/ml (%)

p
OR (IC 95%)

Internaci6n 4(23,5) 4(4) 0,01, 7,3 (1,3-20) 8(15,7) 0(0) 0,0009
Treinta dias 6(35,0) 10(10) 0,01, 4,9 (1,3-19) 13 (25,5) 3(4,5) 0,002, 7,2 (1,7-20)

Variable N°

Tipo de angina
Inicio reciente 66 57,9
Progresiva 44 38,6
Posinfarto 7 3,5

Caracterfsticas del dolor
Angor al ingreso 76 65,0
Duration del dolor 21 (DS = 14,5)
Angina de reposo 101 86,3

Cambios ECG 77 65,8
Alteraciones del ST 37 31,6
Alteraciones onda T 40 34,2

Riesgo
Alto riesgo 53 45,3
Riesgo intermedio 51 43,6
Bajo riesgo 13 11,1

Tratamiento
Aspirina 115 98,0
Betabloqueantes 81 69,0
Antic3lcicos 35 30,0
Nitratos 95 81,0
Heparina no fraccionada 70 60,0
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Tabla 4
Variables asociadas con el punto final de infarto espontaneo o muerte en el seguimiento (analisis univariado y multivariado)

OR 6,6, IC = 1,05-41,3) como a los 30 dias (p = 0,05;
OR = 5,3, IC = 1,06-26,4).

La presencia de infradesnivel del ST fue un predic-
tor del punto final en la internaci6n (p = 0,05; OR = 3,9,
IC = 0,9-17,8) y a los 30 dias (p = 0,026; OR = 3,3,
IC = 1,14-9,86).

El desarrollo de angina recurrente en las prime-
ras 48 horas luego de la admisi6n mostr6 asociaci6n
significativa con infarto o muerte en la hospitaliza-
ci6n (p = 0,04; OR = 4,2, IC = 0,93-27,6); sin embar-
go, no existi6 relaci6n con los puntos finales al mes
(p = 0,39).

El hallazgo de troponina T positiva fue un poten-
te predictor de eventos; tanto la prueba rapida posi-
tiva como un nivel >_ 0,1 ng/ml fueron indicadores
durante la fase hospitalaria (PRap: p = 0,003; OR 7,4
y TnT p = 0,001) y al final del seguimiento (PRap:
p = 0,005; OR = 4,9, IC = 1,5-16,1 y TnT p = 0,001;
OR = 7,2, IC = 1,9-26,8).

Finalmente, el analisis multivariado permiti6
identificar como unico predictor independiente de
eventos desde la admisi6n hasta los 30 dias a la tro-
ponina cuantitativa (Tabla 4).

Comparacion de troponina cuantitativa y
cualitativa

La sensibilidad de ambas pruebas para detectar

Tabla 5
Sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la prueba rapida y la determinacion cuantitativa

de troponina T para la deteccion de eventos en la internaci6n y a los 30 dias

31

IAM o muerte en la internaci6n y a los 30 dias fue
del 50% y el 37,5% para la troponina cualitativa y
del 100 y el 81,5% para la troponina cuantitativa,
respectivamente. La especificidad en la hospitalizaci6n
y a los 30 dias fue para la PRap del 88,1% y 89%; y
para la TnT del 60,6% y el 62,4%. El valor predictivo
positivo para la prueba rapida y la determinaci6n
cuantitativa fue bajo, 23,5% y 5,7% cuando se anali-
zaron en relaci6n con los puntos finales en la inter-
naei6n y del 35,3% versus 25,5% a los 30 dias, no asi
el valor predictivo negativo, que fue mayor para la TnT,
100% y 95,5%, respectivamente (Tabla 5).

La sobrevida libre de infarto fue significativamen-
te menor en los pacientes con elevaci6n de troponi-
na que en aquellos sin el marcador, tanto en la prue-
ba cuantitativa (70% versus 87%; p = 0,014) como en
la cualitativa (64% versus 84%; p = 0,043) (Graficos 1
y 2 ) .

La troponina T permaneci6 como unica variable
significativa asociada con el punto final a los 30
dias, tanto en el modelo con determinaci6n cuanti-
tativa de TnT (OR 7,18; p = 0,003, IC = 1,9-26,8)
como en el que incluy6 la prueba rapida de TnT
(OR 4,9; p = 0,008, IC = 1,49-16,13). La curva ROC
del modelo de predicci6n, incluidos infradesnivel del
ST, insuficiencia cardiaca y determinaci6n cuantita-
tiva, fue de 0,764 (SE = 0,067, IC 95% = 0,63-0,89),

Variable
Con eventos

(16 pacientes)
Sin eventos

(101 pacientes)
p

Univariado
Odds ratio (IC 95%) p

Multivariado
Odds ratio (IC 95%)N° % N° %

Edad media 60,4 62,6 NS NS
Sexo masculino 10 62,5 60 60,0 NS NS
Hipertension 14 87,5 76 75,0 NS NS
Diabetes 5 31,2 19 19,0 NS NS
Infarto previo 6 37,5 34 34,0 NS NS
Revascularizaci6n previa 3 18,7 21 21,0 NS NS
Dolor al ingreso 12 75,0 64 63,4 NS NS
Clase IV 14 87,5 87 86,0 NS NS
Insuficiencia cardiaca 3 18,8 4 4,0 0,05 5,3 (1,06-26,4) NS
Cambios ECG 13 81,2 64 63,4 NS NS
Alto riesgo 9 56,2 44 43,6 NS NS
Angina recurrente 48 horas 6 37,5 19 18,8 NS NS
Infradesnivel del ST 9 56,2 28 27,7 0,026 3,3 (1,14-9,86) NS
Prueba rapida positiva 6 37,5 11 11,0 0,005 4,9 (1,5-16,1) NS
Troponina T positiva 13 81,2 38 37,6 0,001 7,2 (1,9-26,8) 0,003 7,18 (1,9-26,8)

Sensibilidad Especificidad Valor predictivo (+) Valor predictivo (-)PRap TnT PRap TnT PRap TnT PRap TnT
Muerte-IAM en la internacidn 50,0 100,0 88,1 60,6 23,5 15,7 96,0 100,0Muerte-IAM a los 30 dias 37,5 81,3 89,0 62,4 35,3 25,5 89,1 95,5
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Grafico 1. Sobrevida libre de infarto de acuerdo con la elevaci6n o
no de la troponina cuantitativa.
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Grafico 2. Sobrevida libre de infarto de acuerdo con la prueba ra-
pida positiva o negativa.
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p=0.043

Grafico 3. Comparacion de las curvas ROC para dos modelos pre-
dictivos de eventos a los 30 dias. Ambos incluyen las siguientes
variables: insuficiencia cardfaca en la internaci6n y descenso del
ST. Uno de ellos incluy6 la determinaci6n cuantitativa y el otro la
prueba rapida. Las curvas se disenaron segun el numero de varia-
bles presentes. La comparaci6n no mostr6 diferencias significati-
vas (p = 0,303).

mientras que la curva con empleo de la prueba cua-
litativa fue de 0,712 (SE = 0,077, IC 95% = 0,56-0,86),
una diferencia sin significancia estadistica (p = 0,30)
(Grafico 3).

DISCUSION
La admision de pacientes con angina inestable

implica el reconocimiento de la heterogeneidad de
esa poblacion en diferentes aspectos. (24-26, 29, 30)
Primero, en cuanto al grado de isquemia (1, 13-15,
31, 32) y segundo, al espectro de evoluciones adver-
sas que van desde la refractariedad al tratamiento
hasta el infarto o la muerte (1, 15, 31, 32) y finalmen-
te al periodo en que se extiende el riesgo relaciona-
do con la actividad de la enfermedad. (1) La evolu-
cion actual muestra que la incidencia combinada de
infarto y obito en la internacion varfa desde el 4%
para la angina acelerada (tipo I de Braunwald) al
11% en la angina aguda de reposo (tipo III). (6, 10)
En nuestro pals, la tasa de infarto varia del 2,8% al
9% y la de muerte, del 1,6% al 4,1%. (12-14) Los cri-
terios de inclusion diferentes, con distinta frecuen-
cia de angina recurrente y refractaria (14% al 23,7%
y 7% al 21,9%, respectivamente), el tiempo de segui-
miento variable (a 30 dias) y la diferencia en la nece-
sidad de revascularizacion (6,5% al 20%) (32) proba-
blemente explican estas diferencias.

Estudios previos comunicaron que los valores de
troponina elevada incrementan el riesgo de futuros
eventos, (13, 23-25, 28, 33) ya sea con las subunida-
des T e I, determinadas en forma cuantitativa o cua-
litativa asi como a traves de dosajes inicos o seria-
dos. (29, 34-39) Los resultados del presente estudio
confirman que los niveles de troponina T anormales
son predictivos de mayor riesgo intrahospitalario y
en el seguimiento a 30 dias, que cuanto mas eleva-
dos son sus valores peor sera la evolucion, por lo
que es una herramienta util para identificar a pa-
cientes con mayor morbimortalidad, quienes posi-
blemente se beneficien con estrategias intervencio-
nistas y con drogas antitromboticas como los inhibi-
dores de glucoproteinas IIb-IIIa, la hirudina o las
heparinas de bajo peso molecular. (1, 32, 40-50)

Comparacion de troponina cuantitativa y
cualitativa

Si bien es cierto que la troponina es un marcador
de riesgo, son muy pocos los trabajos que han com-
parado ambas pruebas. (25, 39) Este estudio tuvo por
finalidad comparar la PRap (valoracion cualitativa)
con el dosaje cuantitativo. Si bien la PRap es util para
identificar a pacientes con evolucion adversa, 4 de los
8 eventos en la internacion no fueron reconocidos por
la prueba. En cambio, la TnT >_ 0,1 ng/ml detecto
todos los eventos (8 pacientes con 8 eventos). No se
observaron grandes diferencias con valores de TnT

0. 0. 0. 0. 0. 0. 0. 0. 0. 0. 1.
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 0

1-Especiflcidad

---• Con troponina
cuantitativa
(ROC=0.764)
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mayores de 0,2 ng/ml; sin embargo, cuando la TnT (>_
0,1 ng/ml) se comparo con la PRap (rango de detec-
cion mayor de 0,18 ng/ml) se identificaron 4 eventos
adicionales en la internacion y 7 en el seguimiento a
30 dias. Si bien la TnT es mas sensible que la prueba
rapida, con una especificidad menor, ambos metodos
fueron comparables en los modelos de prediccion a 30
dias a traves de las curvas ROC. El alto valor predic-
tivo negativo, particularmente de la forma cuantita-
tiva (100% en la internacion y 95,5% a los 30 dias)
permite ademas estratificar individuos de bajo riesgo.
Estos datos proveen evidencia firme de que la eleva-
cion de la troponina, detectada por cualquier metodo,
indica la presencia de dano miocardico minimo en
pacientes con angina inestable y este dano esta asocia-
do con eventos posteriores.

El use de rutina de la PRap permite identificar a
pacientes de alto riesgo, pero en los casos con prue-
bas negativas el empleo de metodos con mayor sen-
sibilidad como la troponina T cuantitativa o de una
prueba rapida con un umbral de deteccion menor
ayudaria a reconocer a aquellos de bajo riesgo, que
podrian ser dados de alta precozmente o incluso ser
manejados en forma ambulatoria.

Estratificacion de riesgo
En este trabajo, de las variables analizadas, el in-

fradesnivel del ST se asocio significativamente con
el riesgo de infarto o muerte en el analisis univaria-
do, como se ha demostrado en forma consistente en
la mayoria de los estudios. (13, 14, 16-18) Un marca-
dor evolutivo como la insuficiencia cardiaca identi-
fico tambien a pacientes con peor evolucion. Si bien
la anormalidad del ST y el compromiso hemodina-
mico estan incluidos en el alto riesgo a la admision
en la estratificacion de la AHCPR, (10) esta ultima
no fue una variable significativa. Una explicacion es
que la prediccion de IAM o muerte esta muy vincu-
lada a la extension del territorio amenazado, expre-
sada como cambios en el ECG y disfuncion ventri-
cular y esta aparece frecuentemente a las 24-48 ho-
ras y no al ingreso. La otra razon es que la inclusion
dentro de la categoria de alto riesgo de pacientes con
angor prolongado sin evidencia de isquemia, se aso-
cia mas con refractariedad al tratamiento, disminu-
yendo el poder de prediccion de eventos "duros".

La troponina T anormal dentro de las 6 horas del
ingreso, determinada a traves de dos metodos, fue
un marcador potente en el analisis univariado y
multivariado, asociandose con el punto final a los
30 dias. La utilidad de la troponina T como variable
independiente se ha demostrado en diversos subgru-
pos: sindrome coronario agudo sin elevacion del ST
(angina inestable e IAM sin Q), pacientes que con-
sultan con dolor al servicio de emergencias y espe-
cificamente en angina inestable. (28, 31-37)
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La angina recurrente incremento casi seis veces
la posibilidad de sufrir eventos mayores en la inter-
nacion, enfatizando la importancia del fallo en la
estabilizacion como elemento de riesgo; sin embar-
go, no estuvo asociada con incremento del riesgo a
los 30 dias. Su importancia en los sindromes coro-
narios agudos quedo extensamente demostrada en
la literatura y recientemente se ha revalorizado en
el analisis de la base de datos del GUSTO IIb. (46)

La estratificacion de riesgo esta intimamente re-
lacionada con el sustrato fisiopatologico del evento
que tratamos de identificar. En esta serie, el infarto
o la muerte constituyen eventos "duros" e implican
una severidad mayor en la lesion de la placa ateros-
clerotica y en la trombosis sobreagregada, con un
periodo de inestabilidad mas prolongado. (1, 45) Esto
conlleva la posibilidad de episodios de isquemia mas
severos y recurrentes con una respuesta terapeutica
menor y una tendencia elevada a la embolizacion
distal, provocando pequenos grados de dano mio-
cardico. (32) Ambos elementos son identificados por
dos marcadores: la recurrencia isquemica en el cor-
to plazo y en forma independiente, la troponina T
elevada. La sobrevida sin infarto fue claramente
menor en pacientes con aumento de troponina, de-
terminada tanto en forma cuantitativa como cuali-
tativa. En el modelo multivariado se incluyeron dos
formas diferentes de determinacion de esta ultima y
mostraron que la prueba cuantitativa es el tinico
marcador de eventos a los 30 dias. La explicacion de
este hallazgo puede estar relacionada con diferen-
tes puntos de corte en el dosaje y por ello diferente
sensibilidad y especificidad. (37, 45)

Existiria una correlacion inversa entre la magni-
tud del incremento de la troponina T con la inciden-
cia de eventos en el corto plazo, por lo cual el evento
se puede detectar por una prueba de menor sensibi-
lidad. En cambio, el use de una prueba mas sensible
identifica a pacientes con placas persistentemente
inestables que presentan un aumento del riesgo du-
rante un lapso mas prolongado. Estos datos son
corcondantes con los del estudio FRISC, el cual mos-
tro que la tasa de IAM o muerte en el grupo de angi-
na inestable fue del 4,4%, el 11,4% y el 14,1% (p < 0,05)
de acuerdo con el valor de troponina < 0,06, 0,06-
0,18 y > 0,18 ng/ml. (37,45) Un subestudio del TIMI
11A evidencio que la mortalidad en pacientes con
una prueba rapida positiva <_ 10 minutos fue del 4,2%
versus 1,1% en aquellos con positivos de mas de 10
minutos o pruebas negativas, proporcionando esto
una valoracion semicuantitativa de la concentracion
de troponina. (25)

Implicancias clinicas
La prueba rapida es un metodo confiable, que

deberia ser una alternativa para cuantificar troponi-
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na y estratificar riesgo en pacientes que se presenten
con angina inestable dentro de las 24 horas del ingre-
so, fundamentalmente en todos aquellos centros que
no posean un laboratorio especializado. (31, 38) Re-
cordemos que en nuestro trabajo el 50% de los pacien-
tes desarrollaron eventos en la internacion y el resto
dentro de los 30 dias, lo cual enfatiza la necesidad de
estratificar el riesgo lo mas temprano posible.

CONCLUSION
El hallazgo de troponina T dentro de las 6 horas

de la admision es un marcador independiente de
riesgo de infarto o muerte a los 30 dias, valorada
por la prueba rapida o determinacion cuantitativa.
Si bien esta ultima mostr6 mayor sensibilidad y
menor especificidad con un alto valor predictivo
negativo, ambas pruebas son comparables en la pre-
diccion del riesgo en pacientes con angina inestable.

SUMMARY

CLINICAL UTILITY OF RAPID TEST AND
QUANTITATIVE MEASUREMENT OF
T TROPONIN FOR RISK STRATIFICATION
OF PATIENTS WITH UNSTABLE ANGINA

Objectives
The purposes of this work were to: 1) compare the
utility of the rapid assay (TRap) vs. quantitative
measurement of T troponin (TnT) in patients with
unstable angina in relation to death/myocardial in-
farction during hospitalization and at 30-day fol-
low-up, and 2) compare sensitivity, specificity, posi-
tive and negative predictive values.
Materials and methods
One hundred and seventeen patients (60% male,
40% female) were prospectively enrolled. TRap and
TnT measurement were carried out at 4 and 6 hrs
after admission, respectively. A value ? 0.1 ng/ml
was considered abnormal. During hospitalization,
8 patients (6.8%) undergone events and 16 patients
(13.6%) developed them after 30-day period.

Results
TnT >_ 0.1 ng/ml was detected in 51 patients (43.6%).
TRap was positive in 17 (14.5%). In patients with
positive and negative TRap the event incidence
during hospitalization was 23.5% and 4% respec-
tively (p = 0.01 OR = 7.3 CI = 1.3-2.0) and during
follow-up 35% and 10% respectively (p = 0.001 OR
= 4.9 CI = 1.3-1.9). TnT values were positively re-
lated to AMI/death as it rate was 15.7% (TnT in-
creased values) vs. 0% (TnT normal values) (p =
0.0009) during hospitalization. The corresponding
rates 30 days after were 25.5% vs. 4.5% respectively
(p = 0.002 OR = 7.21 CI = 1.7-20).

Sensitivity

	

Specificity (+) Predictive value (-) Predictive value

Events TropT TnT TropT TnT TropT TnT TropT TnT
Hospitalization 50 100 88.1 60.6 23.5 15.7 96 100
Follow-up

	

37.5

	

81.3

	

89

	

62.4

	

35.3

	

25.5

	

89.1

	

95.5

In a multivariate analysis, T troponin turned out
to be the only independent marker of death/AMI
at 30 days irrespectively the method employed.
Obtaines values were TRap (OR 4.9 p = 0.009 CI =
1.49-16.1) or TnT (OR 7.18; p = 0.003; IC = 1.9-26.8),
however TnT (OR 7.18 p = 0.003 CI = 1.9-26.8). ROC
curve analysis showed not statistical differences
between TnT and TRap.
Conclusion
T troponin elevation, detected as a positive result
in the TRap or TnT >_ 0.1 ng/ml within 6 hours af-
ter admission is the only independent risk marker
for infarction/death within the first month after
discharge. TnT measurement showed more sensi-
tivity, less specificity and higher negative predic-
tive value compared to TRap but both tests were
comparable for risk stratification in patients with
unstable angina.
Key words Unstable angina - Risk stratification - T troponin
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