J. P. Costabel et al / Rev Fed Arg Cardiol. 2018; 47(2): 97-101 97

Articulo Original
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para descartar infarto agudo de miocardio, sindrome coronario agudo
o muerte por cualquier causa en pacientes que ingresan a la unidad de
dolor toracico.

Usefulness of a single measurement of high-sensitivity troponin T to rule out acute

myocardial infarction, acute coronary syndrome or death by any cause in patients
admitted to the thoracic pain unit.
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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN

Recibido el 29 de Diciembre de 2017 Introduccién: La troponina T de alta sensibilidad (TnTAs) ha significado un gran aporte para
Aceptado después de revisién la evaluacién de pacientes con sospecha de sindrome coronario. Existe en la literatura informa-
el 27 de Enero de 2018 cién sobre la utilidad de valores aislados de troponina para descartar infarto a los 30 dias de una
www.revistafac.org.ar consulta por dolor tordcico, sin evaluar la relacién de este tinico valor con la exclusién de cuadros

de angina inestable y muerte por cualquier causa.

Los autores declaran no tener Objetivo: Evaluar el valor predictivo negativo (VPN) de un solo valor de TnTAs al ingreso a
conflicto de intereses fin de excluir un sindrome coronario agudo (SCA), infarto agudo de miocardio (IAM) o muerte

por cualquier causa en los préximos 30 dias desde la consulta indice, en pacientes que no presen-
taron cambios en el electrocardiograma (ECG) de ingreso.

Material y Métodos: Se realiz6 un estudio prospectivo, observacional, unicéntrico, incluyen-
do pacientes que consultaban al servicio de emergencias por dolor tordcico, con un electrocar-
diograma sin signos de isquemia. Se efectu6 dosaje de TnTAs al ingreso (Roche, Percentilo 99:
14ng/L). El punto final primario fue sindrome coronario agudo, infarto agudo de miocardio y
muerte por cualquier causa a los 30 dias de la consulta indice.

Resultados: Se incluyeron 811 pacientes con una edad media de 58,9 +14,2 afios, 16,2% de dia-
béticos y 20,8% con infarto previo. El 20,4% de los individuos fueron hospitalizados luego de la
consulta indice a fin de profundizar su estudio. El seguimiento se logré en el 99% de los pacientes
con una tasa de infarto del 7,8%, sindrome coronario agudo del 14,6% y muerte del 1,5%. El drea
bajo la curva ROC resulté de 0,919 para IAM, 0,724 para SCA y 0,904 para muerte por cualquier

Palabras clave: causa. El valor de corte de TnTAs mds alto para descartar un IAM fue de 5ng/L (VPN 100%),
TroponinaT de alta sensibilidad. 3ng/L para SCA (VPN 96%) y 14ng/L para muerte por cualquier causa (VPN 100%).

Valor de corte. Infarto agudo de Conclusiones: En ausencia de signos de isquemia, injuria o infarto en el ECG, los puntos de
miocardio. cortes que deberfan ser aplicados para descartar JAM, SCA o muerte son distintos.

Usefulness of a single measurement of high-sensitivity troponin T to rule out
acute myocardial infarction, acute coronary syndrome or death by any cause in
patients admitted to the thoracic pain unit.

ABSTRACT

Background: High-sensitivity troponin has represented a breakthrough in the evaluation of

Keywords: patients with suspected acute myocardial infarction. Recent single-center and retrospective stu-

High-sensitivity troponin. Cutoff dies suggest that acute myocardial infarction (AMI) could be immediately excluded in patients

points. Acute myocardial infarction with initial low levels of high-sensitivity troponin T (hs-cTnT) and nonischemic ECG, with no

need of serial sampling.
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Objective: The aim of this study was to evaluate the sensitivity and specificity of different cut-off points
of an initial value of hs-cTnT for predicting AMI, acute coronary syndrome and cardiovascular death within
30 days of the consultation.

Methods: We performed a prospective study including patients with chest pain and nonischemic ECG.
Blood drawn on arrival was tested for hs-cTnT (Roche, 99th percentile 14ng /L, Limit of detection 5ng/L) and
3 hours later. The primary outcome was AMI, acute coronary syndrome and death during the first 30 days.

Results: We included 811 patients with a median age of 58.9 + 14.2 years. 16.2% of patients were diabetic,
and 20.8% had previous history of infarction. 20.4% of patients were hospitalized after the first consultations,
while the rest of them were discharged. Follow-up was achieved for 99% of patients, having a 7.8% rate of
AMYI, 14.6% of acute coronary syndrome and 1.5% of deaths. The ROC curve was 0.919 for AMI, 0.724 for
acute coronary syndrome and 0.904 for death. The highest cutoff point to avoid an event was < 5 for infarc-
tion (negative predictive value, NPV:100 %), < 3 for acute coronary syndrome (NPV:96 %) and < 14 for death

(NPV:100%).

Results: In the absence of signs of ischemia on an electrocardiogram, different cutoff points are needed to

exclude AMI, acute coronary syndrome or cardiovascular death.

INTRODUCCION

La troponina T de alta sensibilidad (TnTAs) ha signifi-
cado un gran aporte para el diagnéstico precoz del evento
coronario agudo debido a su rdpida positivizacién y ca-
pacidad de detectar valores bajos de concentracién plas-
madtica en relacién al mismo'?®. Existe suficiente evidencia
vinculando la elevacién de la TnTAs y su valor absoluto
con el prondstico de los pacientes con dolor tordcico®. A
su vez, distintos trabajos han evaluado el valor de concen-
traciones bajas de TnTAs para excluir la ocurrencia de un
infarto agudo de miocardio (IAM) dentro de los 30 dias
e incluso hasta los 6 meses desde la consulta indice. To-
dos estos trabajos han tenido como punto final primario
la ocurrencia de IAM, algo que representarfa un sesgo de-
bido a que la definicién del mismo depende a su vez de la
determinacién de TnTAs. El objetivo del presente estudio
fué evaluar la utilidad de una tnica determinacién de Tn-
TAs plasmdtica al ingreso a la unidad de dolor toracico
para la prediccién de otros eventos como sindromes coro-
narios agudos o muerte por cualquier causa en el segui-
miento a corto plazo.

MATERIAL Y METODO

Objetivo

Evaluar la utilidad de la determinacién de un tnico va-
lor de TnTAs al ingreso a la unidad de dolor toricico, a fin
de descartar un sindrome coronario agudo (SCA), infarto
de miocardio y muerte por cualquier causa a los 30 dias
desde la consulta indice.

Diseiio del Estudio

Se traté de un estudio prospectivo, observacional, uni-
céntrico, que se llevé a cabo en el servicio de emergencias
del Instituto Cardiovascular de Buenos Aires (ICBA) des-
de Junio de 2012 hasta Junio de 2013. Se incluyeron pa-
cientes mayores de 18 afios que consultaron a dicho servi-
cio por dolor tordcico agudo. Todos los pacientes firmaron

el consentimiento informado para participar del presente
estudio. Fueron respetados los principios de la declara-
cién de Helsinki y fue aprobado por el comité de Docencia
e Investigaciéon de nuestra institucion.

Fueron registradas las caracteristicas clinicas de los
pacientes al ingreso, incluyendo factores de riesgo cardio-
vascular, antecedentes de relevancia clinica, medicacion
previa y datos del examen fisico, asf como de la enferme-
dad actual y de la evolucién intrahospitalaria y a 30 dias
de la consulta indice al servicio de emergencias, la cual fue
definida como la primera visita del paciente al servicio de
emergencias por presentar dolor toracico.

Protocolo de la unidad de dolor toracico

Los pacientes con sospecha de SCA fueron admiti-
dos transitoriamente en la unidad de dolor toracico. Allf
fueron evaluados mediante anamnesis, examen fisico,
electrocardiograma y medicién plasmética de TnTAs de
acuerdo con el algoritmo de manejo.

El periodo de evaluacién de cada paciente quedaba su-
jeto al tiempo transcurrido desde el ultimo dolor referido
por el mismo hasta el ingreso al servicio de emergencias.
De acuerdo con las recomendaciones internacionales de
ese momento, pasadas mds de 6 horas desde el dltimo
episodio de dolor, una tnica determinacion de TnTAs
plasmatica logra una sensibilidad superior al 97%, con un
valor predictivo negativo (VPN) superior al 98% para des-
cartar la probabilidad de padecer un IAM®. Cuando el pa-
ciente se presentaba con menos de 6 horas desde el dltimo
episodio de doloz, se requeria la obtencién de dos medi-
ciones consecutivas de TnTAs negativas a fin de descartar
un evento agudo.

El segundo dosaje de TnTAs se realizaba a las 3 horas
del primero para tener una buena sensibilidad y una cur-
va de variabilidad adecuada. Una segunda determinacién
de TnTAs con una variacién con respecto a la primera de
7 ng/Lllevaba a la internacién del paciente como alta sos-
pecha de sindrome coronario agudo.
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En caso de que se obtuviera un valor de TnTAs supe-
rior a 14 ng/L se internaba al paciente para continuar con
los estudios correspondientes a fin de descartar un evento
coronario agudo, excepto que el mismo formara parte de
las llamadas “poblaciones especiales” capaces de presen-
tar elevacién crénica de troponina, a citar aquellos con en-
fermedad coronaria previa, hipertensos mal controlados,
mayores de 70 afios, pacientes con insuficiencia cardiaca
crénica o con alteracién de la funcién renal®. En estos es-
cenarios se esperaba el resultado de un segundo dosaje
de TnTAs para definir la conducta salvo que la primera
determinacién fuese mayor de 50 ng/L, en cuyo caso se
decidia la internacién dado que dicho valor es dificilmen-
te alcanzado por otra entidad distinta del evento corona-
rio agudo®.

Asociado al valor obtenido de TnTAs segtin el protocolo
mencionado, durante la etapa inicial de evaluacién clinica
fue indicada la internacién por alta sospecha de sindro-
me coronario agudo ante la presencia de recurrencia del
dolor clasificado como “angina tipica”, signos y sintomas
de insuficiencia cardiaca en la evolucién intrahospitalaria
o electrocardiograma (ECG) con cambios compatibles con
isquémia aguda.

Finalmente, si en la evaluacién se obtenian resultados
normales, se solicitaba una prueba funcional5. El momen-
to de realizacién de la misma quedaba supeditado al cri-
terio médico y a la disponibilidad del servicio. Una prue-
ba con hallazgos anormales determinaba la internacién,
mientras que un resultado normal de la misma habilitaba
el egreso sanatorial.

Criterios de inclusidn:

Pacientes mayores de 18 afios que consultaron al servi-
cio de emergencias por dolor tordcico o sintomas compa-
tibles con equivalentes anginosos, y sospecha por parte de
un cardidlogo de la presencia un sindrome coronario agu-
do a pesar de presentar un ECG sin cambios isquémicos.

Criterios de exclusién:

1. ECG con hallazgos del segmento ST y de las ondas T
compatibles con isquemia en el contexto clinico de un
sindrome coronario agudo.

2. Negativa del paciente a realizarse extracciones de san-
gre para dosaje de TnTAs.

3. Imposibilidad de seguimiento del paciente para deter-
minacién de eventos clinicos.

Seguimiento

Se realiz6 el seguimiento hasta pasados los 30 dias de la
visita indice a través de los consultorios externos de nues-
tra institucién y, en caso de que el paciente no continuara
en contacto con el centro, se lo localizé por via telefénica
para consultar acerca de eventos que pudieran haber ocu-
rrido en ese lapso de tiempo.
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FIGURA 1.
Curva ROC para sindrome coronario agudo 30 dias.
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FIGURA 2.

Curva ROC para infarto agudo de miocardio 30 dias.
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Curva ROC para muerte de cualquier causa 30 dfas.
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TABLA 1.
Caracteristicas generales de la poblacién (N=817).

Edad - afios 589 +14.2
Sexo masculino - % 65

Diabetes - % 16.2
Tabaquista/ extabaquista - % 14.2
Hipertensién - % 55
Dislipemia - % 54.5
Angioplastia previa- % 30.5
Infarto previo - % 20.8
Insuficiencia renal - % 5.3
Tiempo dolor — consulta — min 329 + 142
TABLA 2.

Conducta y evolucién a los 30 dias.

Internacién - % 20.4
Realizacién de test funcional durante

la observacién — % 10.4
Timpo depermanenc o 25
Sindrome coronario agudo 30 dias - % 14.6
Infarto 30 dias - % 7.8
Muerte 30 dias- % 15

Métodos estadisticos

Las variables discretas se expresan en porcentajes y las
continuas, segtn su distribucién, como media o mediana.
Se determiné el drea bajo la curva ROC para los puntos
finales de interés y se eligieron como valores de corte de
TnTAs a aquellos con mayor valor predictivo negativo.
Todos los datos fueron analizados mediante el software
SPSS v21.0 IBM.

RESULTADOS

Se incluyeron 811 pacientes en un lapso de 11 meses,
con una media de edad de 58.9 + 14.2 afios. 16.2% de ellos
eran diabéticos, 20.8% presentaban infarto previo y 30.5%
angioplastia coronaria previa. La tasa de insuficiencia re-
nal, definida como depuracién de creatinina menor a 60
ml/min, fue del 5.3% (Tabla 1).

Luego de la evaluacién inicial, 20.4% fueron hospita-
lizados mientras que el resto fueron externados. A los 30
dias se logré el seguimiento del 99% de los pacientes. Del
total, el 14.6% sufrié un SCA, 7.8% presentaron un IAM, y
1.5% fallecieron (Tabla 2).

De acuerdo a los resultados, la TnTAs presenta un drea
bajo la curva ROC de 0,919 para IAM, 0,724 para SCA 'y
0,904 para muerte por cualquier causa. El punto de corte
de TnTAs con mayor VPN para descartar un SCA fue de
<3ng/L (VPN 96%), <5ng/L para IAM (VPN 100%) y <14
ng/L para muerte por cualquier causa (VPN 100%).

DISCUSION

El presente estudio tuvo como objetivo determinar la
utilidad un tinico valor de TnTAs plasmatica al ingreso de
los pacientes a la unidad de dolor tordcico, a fin de descar-
tar la posibilidad de padecer un sindrome coronario agu-
do, infarto agudo de miocardio y muerte. En relacién a los
presentes hallazgos, pudo determinarse que los puntos de
corte de TnTAs con mayor VPN para los puntos finales
mencionados no fueron los mismos.

Una de las principales ventajas de la TnTAs es que ha
permitido reducir los tiempos de triage de pacientes en
el servicio de emergencias, dado que la positivizacién en
presencia de un sindrome coronario agudo se déd a los
pocos minutos de ocurrido el evento!. Estudios como el
BACC han propuesto nuevos algoritmos diagndsticos,
acortando la brecha entre el primer y el segundo dosaje de
troponina plasmatica, permitiendo asi definir a los pacien-
tes en menos de dos horas de evaluacién’.

El presente estudio pudo evidenciar la utilidad de un
valor de 5ng/L de TnTAs plasmdtica como punto de corte
para descartar un IAM con un VPN de 100%. Este hallazgo
coincide con el mencionado en otros estudios, como el tra-
bajo de Holzmann y col.?, en donde este valor de TnTAs al
ingreso al servicio de urgencias de pacientes sin signos de
isquemia en el ECG present6 un VPN de 99.8% en relacién
a IAM dentro de los 30 dias (IC 95% 99.7-99.9).

En dicho trabajo no se evalué la relacién de un tnico
valor de TnTAs con otros eventos coronarios agudos dis-
tintos del IAM. El valor de TnTAs de 5 ng/L es el utilizado
en el nuevo algoritmo de 1 hora propuesto por la Sociedad
Europea de Cardiologia a fin de descartar con més del 99%
de probabilidad la incidencia de IAM dentro de los 30 dias
desde la consulta indice®. Este consenso internacional en
relacién al alto VPN de un tnico valor de TnTAs como
factor predictor de eventos parece robustecer el dato evi-
denciado en el presente estudio.

El valor de corte de TnTAs hallado con mayor VPN con
propdsito de descartar mortalidad por cualquier causa a
30 dias desde la consulta indice result6 de 14ng/L. Este
hallazgo es compartido con diversos trabajos, como el de
Ndrepepa y col.? quienes demostraron que valores bajos
de TnTAs en pacientes con angina crénica estable y sin-
dromes coronarios agudos revascularizados, indicaban
una baja incidencia de muerte por cualquier causa en el
seguimiento a 4 afios, con un punto de corte de TnTAs 16
ng/L y un drea bajo la curva ROC de 0.742 (IC 95% 0.702-
0.781, p<0.001). Es importante remarcar que en el presen-
te estudio la baja tasa de mortalidad obtenida reduce el
poder de los resultados y obliga a relativizar los mismos.

Finalmente, el valor de corte de TnTAs con mayor VPN
para descartar un SCA evidenciado en nuestro estudio re-
sulté de 3 ng/L, significativamente mds bajo que el valor
obtenido para excluir un IAM. Una explicacién posible a
estos valores discrepantes podria relacionarse con acciden-
tes de placa de menor cuantia que no producen suficiente
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isquemia miocdrdica para estimular la liberacién de tropo-
nina al torrente sanguineo’. En relacién a la aplicacién cli-
nica de estos hallazgos, se reafirma el concepto de que, en
contexto de un cuadro clinico compatible con un sindrome
coronario agudo, deberfamos evaluar la necesidad de ins-
taurar un tratamiento precoz independientemente de que
el valor obtenido de TnTAs sea menor de 5 ng/1.

Limitaciones

Se trata de un estudio unicéntrico llevado a cabo en un
centro monovalente de cardiologia, lo que puede generar
cierto sesgo de seleccién.

CONCLUSIONES

En pacientes que consultan a la unidad de dolor tora-
cico, no existe un tnico valor de TnTAs plasmaética capaz
de excluir el riesgo de padecer un SCA, IAM o muerte por
cualquier causa en el seguimiento a 30 dias, ya que dichos
valores varfan en relacién al evento propuesto
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