Los marcadores inflamatorios en la angina inestable también predicen

mortalidad a largo plazo
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Objetivo

Comparar la utilidad de los marcadores inflamatorios troponina
T (TnT) , proteina C-reactiva (CRP) , y fibrinégeno (Fn) , como
predictores de riesgo cardiovasclar a largo plazo en pacientes con
angina inestable.

Disefio
Seguimiento prospectivo luego de un ensayo clinico controlado
aleatorizado.

Lugar
13 Hospitales Universitarios en Suecia

Pacientes

Se incluyeron 907 pacientes con angina inestable con cambios
electrocardiograficos de un estudio aleatorizado sobre heparina
subcutéanea de bajo peso molecular contra placebo (FRISC).
Todos los pacientes tenian al inicio datos completos sobre los
marcadores : TnT, CRP y Fn. Se realiz6 un seguimiento prome-
dio de 2 afios.

Evaluacion de Factores de Riesgo

Méas alla de los factores de riesgo convencionales, se evaluaron
los niveles de PCR y Fn al inicio y el pico maximo de TnTdurante
las primeras 24 hs. Un comité analizé independientemente los
eventos en el seguimiento. Como no hubo diferencias de
mortalidad en las dos ramas del estudio aleatorizado se
fusionaron ambas en una sola cohorte para el andlisis del valor
prondstico de los marcadores. El punto final fue mortalidad por
causa cardiaca a los dos afios de seguimiento.

Resultados

Al mes, al afio y a los dos afios la mortalidad de la cohorte fue de
1.7%, 6.7% y 9.5% respectivamente.

En el seguimiento, el 1.2% de los pacientes con TnT < 0.06
microgs/L fallecieron por causas cardiacas, en comparacion al
8.7% de pacientes con valores entre 0.06 y 0.59 microg/L, y 15.4%
de los que tenian valores de 0.60 microg/L o mas (p<0.005). La
mortalidad cardiaca fue del 5.7% en los pacientes con PCR <2mgl/L,
7.8% en los que tenian de 2 a 10 mg/Ly 16.5% entre los que tenian
mas de 10 mg/L. En el andlisis multivariado* la elevacién de TnT
se asocié con muerte cardiaca con un RR de 6.8 (IC95% 1.60-
28.2) y de 11.3 (IC95% 2.7-46.4) para 0.06-0.59 y > de 0.60 ng/ml
de TnT respectivamente. Los pacientes que murieron de causas
cardiacas presentaron niveles més altos de CPR y Fn que los so-
brevivientes (13 vs 5 mg/l, p<0,001 y 3.9 vs 3,6 mg /I, p<0.01).
Los pacientes con los niveles mas altos de CRP (> 10 mg/l)
tuvieron mas alta probabilidad de muerte cardiaca que los que
presentaron valores intermedios (2-10 mg/l) y bajos (<2 mg/l). El
RR para >10 fue 2.6 (IC95% 1.5-4.5). El RR para los niveles de
Fn de mas de 4 fue 2.3 (IC95% 1.3-4.1). En el analisis
multivariado*, tanto los niveles de tnT y CRP fueron predictores
independientes de riesgo de muerte cardiaca.

Conclusiones

En la enfermedad coronaria inestable, los niveles elevados de
troponina T y proteina C reactiva estuvieron fuertemente asocia-
dos al riesgo a largo plazo de muerte cardiovascular. Estos mar-
cadores fueron factores de riesgo independientes, y sus efectos
fueron aditivos entre ellos y a otros factores de riesgo cardiovas-
culares.
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Comentario

La troponina es un marcador de injuria miocéardica debida a mi-
croembolizacién y se considera un marcador de una placa acti-
vada con trombol. Los reactantes de fase aguda como la CRP, el
Fn y otros son marcadores de inflamacién que acompaian al fené-
meno agudo de placa. Ambos han sido propuestos recientemente
como indices pronosticos que eleven la eficiencia de la evaluacién
tradicional realizada por la clinica 'y el ECG23. Se sabe que este
esguema tiene una tasa de falsos negativos de 2 a 3% (pacientes
coronarios que son dados de alta) y un nimero elevado de falsos
positivos (pacientes que se internan en unidades de cuidado
intensivo o de dolor toracico que no tienen enfermedad
coronaria); esto Ultimo conduce a un exceso de uso de recursos
innecesarios. Este estudio es importante porque avanza en la
caracterizacion pronoéstica de estos marcadores y confirma algo

ya conocido: la troponina de ingreso es un poderoso marcador de
riesgo y probablemente deba recomendarse en sustitucion de la
CPK-MB. La CRP de ingreso parece un marcador mas débil y
quizéas adquiera mayor poder a medida que avanzan los dias. Otra
importante colaboracion de este estudio es que apoya la teoria del
efecto aditivo del uso de marcadores con diferente sustrato
fisiopatoldgico. Esto estd en concordancia con datos propios y de
otros grupos4. La limitacién de este estudio radica en que es una
poblacién altamente seleccionada, derivada de una forma, quizas
no muy ortodoxa, de un estudio aleatorizado para estudiar una
estrategia terapéutica. Los datos que estan haciendo mas falta son
los que provienen de estudios epidemiolégicos sin pacientes tan
seleccionados.

*Ver glosario

Dr. Jose Navarro Estrada | servicio de Cardiologia. Hospital Italiano de Buenos Aires |
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