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Troponina | de alta sensibilidad para el descarte temprano del
infarto agudo de miocardio

High sensitivity troponin | to early rule out for acute myocardial infarction

Isabel C. Marin-Orozco'*, Juan G. Zapata-Duque® y James S. Diaz-Betancur?

Epidemiologia Clinica, Facultad de Medicina, Universidad de Antioquia; ?Auna, Clinica Las Américas. Medellin, Colombia

Resumen

Introduccion: La mayor utilidad de las troponinas de alta sensibilidad (Tn-hs) es descartar tempranamente el infarto
agudo de miocardio (IAM). El algoritmo recomendado por la guia de practica clinica (GPC) del Ministerio de Salud de
Colombia para descartar el IAM es respaldado por evidencia de baja calidad y no ha sido validado en poblacién colom-
biana. Objetivo: evaluar la capacidad de este algoritmo empleando troponina | de alta sensibilidad (Tnl-hs) para descartar
el IAM sin elevacion del segmento ST (IAMSEST). Métodos: se analizaron pacientes con sospecha de sindrome corona-
rio agudo (SCA) atendidos en un servicio de urgencias de un centro de alta complejidad. El desenlace primario fue el
diagnéstico de IAMSEST tipo 1 y tipo 4b. Se determinaron las caracteristicas operativas para los puntos de corte del al-
goritmo para el desenlace primario, reingreso hospitalario y muerte a 30 dias. Resultados: se incluyeron 2.282 pacientes
en los que el desenlace primario ocurrié en 389. El algoritmo de la GPC colombiana tuvo S del 90,9% (IC 95%: 74-100)
y VPN del 99% (IC 95%: 99-100) utilizando el percentil 99 (p99) no discriminado por sexo, pero tanto la S como el VPN
mejoraron al 100% cuando se utilizd el p99 por sexo. Conclusion: el algoritmo recomendado por la GPC colombiana
utilizando Tnl-hs y con el p99 ajustado por sexo tiene excelente capacidad para descartar de manera temprana y segura
el diagnéstico de IAMSEST.

Palabras clave: Infarto de miocardio. Troponina I. Prueba diagnéstica.

Abstract

Introduction: The greatest utility of high-sensitivity troponins (Tn-hs) is to rule out acute myocardial infarction (AMI) early.
The algorithm recommended by the Colombian practice guideline clinical (CPG) of Health’s Ministry to rule out AMI is
supported by low-quality evidence and has not been validated in the Colombian population. This research aims to evalua-
te the ability of this algorithm using high sensitivity troponin | (Tnl-hs) to rule out AMI without ST segment elevation (STEMI).
Methods: Patients with suspected acute coronary syndrome (ACS) treated in an emergency department of a highly com-
plex center were analyzed. The primary outcome was the diagnosis of STEMI type 1 and type 4b. The operativing charac-
teristics for the algorithm cut-off points were determined for the primary outcome, hospital readmission death at and 30 days.
Results: 2282 patients were included in whom the primary outcome occurred in 389. The Colombian CPG algorithm had
S of 90.9% (95% CI 74-100) and NPV of 99% (95% CI 99-100) using the 99" percentile (p99) not discriminated by sex,
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but both S and NPV improved 100% when p99 was used by sex. Conclusion: The algorithm recommended by the Co-
lombian CPG using Tnl-hs and with the p99 adjusted for sex has an excellent capacity to rule out early and safely the

diagnosis of STEMI.

Keywords: Troponin I. Acute myocardial infarction. Diagnostic test.

Introduccion

El dolor toracico es una de las principales manifes-
taciones de la enfermedad isquémica del corazén y es
uno de los motivos de consulta al servicio de urgencias
mas frecuentes en nuestro medio y en el mundo; sin
embargo, solo el 10% de esas consultas corresponde
realmente a un sindrome coronario agudo (SCA)'.

Para todos los pacientes que consultan al servicio
de urgencias con dolor toracico de causa diferente al
SCA, es necesario descartar el diagndstico lo mas
rapido posible para ayudar a reducir la estancia hospi-
talaria, el uso de ayudas diagndsticas costosas y la
realizacion de intervenciones innecesarias y también
para contribuir a disminuir el estrés emocional y la an-
siedad del paciente y su familia®®.

En Estados Unidos, donde mas de 20 millones de
personas consultan al servicio de urgencias por dolor
toracico, el solo hecho de reducir la duracion de la
estadia a 3 horas ahorraria 3,6 mil millones de ddlares
anuales solo en la ocupacién de la cama’.

El infarto agudo de miocardio (IAM) con elevacion del
segmento ST (IAMEST) se diagnostica con los hallaz-
gos electrocardiograficos, por lo que el IAM sin eleva-
cion del segmento ST (IAMSEST) representa el principal
reto en el estudio del dolor toracico agudo. Para el
diagndstico de IAM se requiere al menos un resultado
de troponina (Tn) positivo y en la practica clinica se
miden troponina T (TnT) y troponina | (Tnl). La alta sen-
sibilidad de las pruebas de troponinas modernas se
traduce en buenos valores predictivos negativos (VPN)
por lo que ademas de confirmar el diagnéstico de IAM
se pueden utilizar para descartar de manera temprana
ese diagndstico en el servicio de urgencias® 2.

En Colombia las plataformas para medir Tn de alta
sensibilidad (Tn hs) se encuentran ampliamente dispo-
nibles y en varios lugares han reemplazado a las con-
vencionales. Algunas de las pruebas disponibles en el
pais son Elecsys® (Roche Diagnostics GmbH, Mann-
heim, Alemania) que mide TnT hs, ADVIA Centaur®
(Siemens Healthineer, Munich, Alemania) que mide Tnl
hs y ARCHITECT® (Abbott Diagnostics, Chicago, IL,
EE.UU.) que mide Tnl hs?&1314,

Los criterios para confirmar el diagnéstico del IAM'®
son claros y ampliamente aceptados, pero para

descartar de manera temprana el diagnostico se han
creado diferentes algoritmos que dependen del sexo,
del tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas,
del nimero de mediciones de Tn hs, del intervalo de
tiempo entre las mediciones y de los puntos de corte
utilizados (limite de deteccidn, percentil 99) que son
especificos para cada prueba y no se pueden intercam-
biar entre las diferentes plataformas disponibles'®-'°.

La guia de practica clinica (GPC) del Ministerio de
Salud de Colombia para la atencion de pacientes con
SCA?, en su actualizacion mas reciente propone algo-
ritmos de descarte temprano tanto para TnT-hs como
para Tnl-hs, siendo importante precisar que la propia
guia califica la evidencia que soporta la recomenda-
cién que emplea Tnl hs como de baja calidad, ya que
esta proviene de estudios realizados para confirmar el
diagndstico de IAM y el algoritmo completo nunca se
ha utilizado en un mismo estudio!®'"1216.20.21,22,

El objetivo de esta investigacion es determinar la
capacidad del algoritmo de la GPC colombiana para
descartar de manera temprana el diagndstico de
IAMSEST utilizando la Tnl hs ARCHITECT® en una
poblacion colombiana. Adicionalmente, se quiere co-
nocer si existe un punto de corte mejor para el descarte
temprano y evaluar los desenlaces clinicos de seguri-
dad: reingreso hospitalario por cualquier causa, por
causa cardiovascular y muerte a 30 dias del alta.

Métodos

Se realiz6 un estudio observacional y retrospectivo
de pruebas diagndsticas en la institucion Auna, Clinica
Las Américas, centro hospitalario de referencia para
pacientes con enfermedad cardiovascular ubicado en
Medellin, Colombia. El estudio se clasificé como inves-
tigacion sin riesgo y fue aprobado por el Comité de
Etica en Investigacion de la institucion.

Poblacion

Se revisaron los datos de todas las pruebas de tro-
ponina realizadas entre el 1.° de enero y el 31 de di-
ciembre de 2016 y se consultaron las historias clinicas
de los pacientes. Se incluyeron solo los mayores de 18
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anos que ingresaron por el servicio de urgencias con
sospecha de SCA vy tuvieran al menos un electrocar-
diograma (EKG) al ingreso. Se excluyeron los pacien-
tes con diagndstico de IAMEST, depuraciéon de
creatinina menor a 30 mi/min o IAM en los 30 dias
previos; ademas, se excluyeron aquellos en los que
después de los estudios suficientes, la elevacién de
troponina fuera atribuida a lesién miocardica o IAM tipo
2. La informacién se obtuvo de los registros electrdni-
cos de las historias clinicas y las bases de datos del
servicio de ecocardiografia y aseguradoras. El estado
vital a 30 dias después del ingreso fue obtenido de la
Registraduria Nacional del Estado Civil. Los datos fue-
ron recolectados de manera digital y en linea en un
formulario estandarizado disefiado para el estudio. No
se realizaron filtros ni andlisis por cédigos diagndsticos
CIE-10 para evitar sesgos por omision o mala clasifi-
cacion diagndstica.

Prueba en estudio

Algoritmo de descarte temprano de la GPC colom-
biana para Tnl hs en el que el diagndstico de IAMSEST
es descartado con una unica medicién al ingreso del
paciente si este tienen mas de 2 horas de dolor y el
resultado esta por debajo del limite de deteccion (LD)
de la prueba o con mediciones repetidas (0 h-3 h) si
el dolor es menor a 2 horas o si el resultado inicial esta
entre el LD y el percentil 99 (p99)°. Se utilizd la Tnl hs
del sistema ARCHITECT (Abbott Diagnostics) con re-
ferencia 3P25 (STAT High Sensitive Troponin-I). La
prueba tiene un LD de 1,9 ng/L y un p99 general de
26,2 ng/L, pero discriminado por sexo el p99 es de
15,6 ng/L para mujeres y de 34,2 ng/L para
hombres'®,

Estandar de referencia

El estandar de referencia fue el diagndstico de 1AM
tipo 1 y tipo 4b segun la cuarta definicién universal de
infarto agudo de miocardio: “...presencia de injuria
miocérdica aguda (elevacion de Tn por encima del p99
con aumento o caida en los valores de la prueba) con
evidencia de isquemia miocardica aguda (presencia de
alguno de los siguientes: sintomas de isquemia mio-
cérdica, cambios nuevos sugestivos de isquemia en el
EKG, desarrollo de ondas Q patoldgicas, evidencia de
imagenes con nueva pérdida de miocardio viable o una
nueva anormalidad en el movimiento de la pared re-
gional en un patron consistente con etiologia isquémi-
ca o identificaciéon de un trombo coronario mediante

angiografia o autopsia)”’®. Para concluir que un pa-
ciente habia cursado con el estandar de referencia se
analizaron todos los datos de la historia clinica: sinto-
matologia, resultados de analitica sanguinea, EKG,
ecocardiogramas, arteriografias coronarias, staff clini-
cos y quirurgicos y conceptos de cardiologia. En caso
de incertidumbre sobre algun paciente, se cont6 con
el criterio de un cardidlogo.

Métodos estadisticos

Para los analisis estadisticos se utilizaron medias y
desviaciones estandar o medianas y rangos intercuar-
tilicos segun el cumplimiento de normalidad para las
variables cuantitativas y numeros y porcentajes para
las variables categdricas. Las diferencias en las carac-
teristicas de base entre los pacientes con y sin
IAMSEST fueron evaluadas con la prueba T de Student
0 prueba de Mann-Whitney para las variables conti-
nuas segun su distribuciéon y con Chi cuadrado de
Pearson para las variables categdricas. Todas las
pruebas de hipétesis fueron consideradas estadistica-
mente significativas con valores de p < 0.05. Para
determinar los valores de sensibilidad, valor predictivo
negativo (VPN) y likelihood ratio (LR) negativo de los
diferentes puntos de corte de los algoritmos se cons-
truyeron tablas 2 x 2. Para estimar el mejor punto de
corte para descartar IAM en la cohorte en estudio se
construyeron curvas ROC para los siguientes grupos
de pacientes: global, hombres, mujeres, tiempo de evo-
lucion del dolor mayor a 2, 3 y 6 horas, y edad mayor
y menor a 65 afos. Los umbrales 6ptimos para des-
cartar IAMSEST se seleccionaron de la curva ROC
permitiendo una sensibilidad de 100% y VPN superior
al 95%. Todos los andlisis estadisticos fueron realiza-
dos con el software STATA/MP 14.0 para Windows.

Resultados

Se obtuvieron 5.525 registros de resultados de Tnl
hs correspondientes a 4.273 pacientes. Ingresaron a
los analisis 2.282 pacientes con al menos una medi-
cion de Tn hs al ingreso (0 h) y 406 cumplieron con el
algoritmo completo de las dos mediciones de Tn hs
(0-3 h). La figura 1 presenta el diagrama de flujo de
seleccion de los pacientes y la tabla 1 sus caracteris-
ticas basales.

Los pacientes con IAMSEST tuvieron mayores pro-
medios de edad que los pacientes sin IAMSEST, mayor
numero de comorbilidades, mayor tiempo de consulta
desde el inicio de los sintomas, mayor estancia
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Figura 1. Diagrama de flujo STARD de pacientes a lo largo del estudio.

hospitalaria y mayor presencia de antecedentes pato-
l6gicos, como hipertension arterial, diabetes mellitus,
dislipidemia, enfermedad renal cronica (ERC), ateros-
clerosis extracardiaca, falla cardiaca, tabaquismo algu-
na vez en la vida, tabaquismo en los ultimos seis
meses, tabaquismo pesado e infarto de miocardio pre-
vio, teniendo todas estas diferencias significancia es-
tadistica. En cuanto al sexo, los hombres tuvieron
mayor prevalencia de IAMSEST que las mujeres
(18,5 vs. 15,5%), pero esta diferencia no fue estadisti-
camente significativa.

Del total de pacientes 1.161 fueron mujeres (46,5%) y
se registrd un tiempo promedio de 2,43 horas desde el
ingreso del paciente hasta el resultado de la primera
medicién de Tnl hs; 389 pacientes tuvieron el diagnéstico
de IAMSEST segun el estandar de referencia (17%). El
32,5y el 1% de todos los pacientes tuvieron una segun-
da y tercera medicion de Tnl hs, respectivamente; en la
tabla 2 se describen los valores de todas las mediciones
de Tnl hs para la poblacién en general, para el grupo de
pacientes que cumplieron con el estandar de referencia
y para el grupo de pacientes que no lo cumplieron.

El 78% de los pacientes con IAMSEST fueron lleva-
dos a coronariografia, por lo que en el resto de los
pacientes, el estandar de referencia se confirmé con

los resultados de ecocardiografia, EKG, sintomatologia
y el concepto de cardiologia, cumpliendo asi con la
cuarta definicién universal de IAM'.

Descarte temprano de IAMSEST

Las caracteristicas operativas del algoritmo de des-
carte temprano de IAMSEST con sus respectivos in-
tervalos de confianza se presentan en la tabla 3. Con
un resultado de Tnl hs menor al LD de la prueba
(< 2 ng/l) al ingreso (0 h) se obtuvo una sensibilidad
del 100% (100-100), un VPN del 100% (100-100) y un
LR negativo de 0 (0-0). En los pacientes con méas de
dos horas de evolucion de los sintomas y una unica
medicion de Tnl hs 0 h por debajo del LD (n = 2255)
se obtuvo una sensibilidad del 100% (100-100), un VPN
del 100% (100-100) y un LR negativo de 0 (0-0).

Con 2 mediciones de Tnl hs espaciadas por tres
horas (0-3 h) con un resultado 0 h entre el LD y el p99
y el resultado 3 h menor al p99 (n = 406), se obtuvo
una sensibilidad del 90.9% (74-100), un VPN del
99.7 (99-100) y un LR negativo de 0,097 (0,01-0,63);
estos valores aumentaron al realizar los ajustes del p99
por sexo: sensibilidad del 100% (100-100), VPN del
100% (100-100) y LR negativo de 0 (0-0).
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes que consultaron al servicio de urgencias con sospecha de SCA
(n=2.282)

Demograficos IAMSEST (n = 389) No IAMSEST (n = 1.893)

Edad en afios (mediana y RIQ) 68 (59-77) 63 (52-74) < 0,001
Sexo (femenino) 181 (46,5) 980 (51,7) 0,060
Asegurador (EPS) 369 (94,5) 1373 (72,6) < 0,001
I N T N
FC ingreso (Ipm) 78 (69-86) 78 (68-86) 0,824
PAS ingreso (mmHg) 132 (120-150) 133 (120-150) 0,575
PAD ingreso (mmHg) 76 (70-82) 77 (70-84) 0,266
IMC (kg/m?) 39,3 (34,9-43,4) 38,5 (34,4-42,7) 0,142
# comorbilidades 3(1-4) 2 (1-3) < 0,001
Estancia hosp. en dias 7 (5-11) 2 (1-3) < 0,001
e N N N
306 (78,7) 1294 (68,3) < 0,001
Diabetes mellitus 144 (37) 423 (22,3) < 0,001
Dislipidemia 263 (67,6) 914 (48,3) < 0,001
Enfermedad renal cronica 63 (16,2) 161 (8,5) < 0,001
Aterosclerosis extracardiaca 23(5,9) 52 (2,74) 0,001
Enfermedad cerebrovascular 19 (4,9) 58 (3) 0,133
Antecedente de tabaquismo 217 (56,4) 675 (35,5) < 0,001
Tabaquismo Gltimos seis meses 79 (20,5) 187 (9,8) < 0,001
Fumador pesado 63 (16,3) 106 (5,8) < 0,001
IAM previo 144 (37,4) 578 (30,4) 0,001
Revascularizacion previa 115 (29,9) 535 (28,1) 0,201
Falla cardiaca 43 (11,2) 117 (6,15) < 0,001
I I . N
Cr (mg/dl ) 0,89 (0,77-1,07) 0,89 (0,76-1,05) 0,559
Depuracion Cr (ml/min) 70,2 (53,5-91,9) 74,61 (56,4-95,3) 0,065
FEVI (%) 55 (45-60) 60 (55-60) < 0,001
Coronariografia (ny %) 300 (77,9) 189 (9,94) < 0,001

RIQ: rango intercuartilico, IMC: indice de masa corporal, FC: frecuencia cardiaca, PAS: presion arterial sistolica, PAD: presion arterial diastélica, Cr: creatinina,
FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo, EKG: electrocardiograma, FC: frecuencia cardiaca, HTA: hipertension arterial.

En la estimacion del mejor punto de corte para des- punto de corte que mas se repitid en los diferentes
cartar de manera temprana el IAMSEST, se realizaron  grupos de pacientes fue 2.3 ng/l en muestra 0 h. Para
varias curvas ROC segun el tiempo de evolucién del los hombres un umbral 0 h de 7.1 ng/l y para los pa-
dolor toracico (2, 3 y 6 horas), la edad del paciente cientes con dolor toracico mayor de 6 horas un umbral
(mayores y menores a 65 afos) y el sexo (tabla 4). EI 0 h de 6.3 ng/l fueron los mejores puntos de corte.
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Tabla 2. Valores de la primera, segunda y tercera medicién de Tnl hs

Toda la poblacion

IAMSEST No IAMSEST

B R T

Tnl hs #1 2282 4.8 (1,8-22,5)
Tnl hs #2 741 6,3 (2,2-25,6) 78
Tnlhs #3 24 29,5 (3,8-59,4) 3

1069,6 (180-6388) 1893 3,3 (1,5-8,6)
171,7 (87-763,2) 663 5,2 (2-15,9)
155,5 (136,1-466,9) 21 24,1 (2,8-39,2)

Tnl hs: Troponina | de alta sensibilidad, #1: primera medicion, #2: segunda medicion #3: tercera medicion, RIQ: rango intercuartilico.

Tabla 3. Caracteristicas operativas del algoritmo de la GPC colombiana para descartar IAMSEST

Punto de corte Una medicién (Oh)

n 389/1893 388/1867
Sensibilidad (%) 100 (100-100) 100 (100-100)
Especificidad (%) 34,3 (32-37) 34,1 (32-36)
VPP (%) 23,8 (22-26) 23,9 (22-26)
VPN (%) 100 (100-100) 100 (100-100)
LR + 1,52 (1,48-1,58) 1,51 (1,47-1,57)
LR - 0(0-0) 0(0-0)

Dos mediciones (0 h-3 h)

<LDydolor>2h Oh:>LDy<p993h:<p99 Oh:>LDy<p99*3h: <p99*

11/395 12/372
90,9 (74-100) 100 (100-100)
93,6 (91-96) 39,5 (35-44)

40 (14-44) 5(2-8)

99,7 (99-100) 100 (100-100)

14,2 (9,41-21,92) 1,65 (1,52-1,79)

0,097 (0,01-0,63) 0(0-0)

Nimero de pacientes IAMSEST/no IAMSEST (n), VPP: valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo, LR: likelihood ratio, LD: Limite de deteccion: 2 ng/l,
p99: percentil 99 para toda la poblacion: 26 ng/l, p99*: percentil 99 segin sexo (hombres (34,2 ng/l), mujeres (15,2 ng/l).

Desenlaces clinicos

En los pacientes con IAMSEST se encontré mayor
proporcién de falla cardiaca de novo, de reingresos
hospitalarios por cualquier causa y por causa cardio-
vascular; sin embargo, la mortalidad a treinta dias no
mostré diferencias estadisticamente significativas en
ambos grupos (tabla 5).

Los desenlaces de seguridad a treinta dias (reingre-
so hospitalario por cualquier causa, reingreso hospita-
lario por causa cardiovascular y muerte) se compararon
utilizando los diferentes puntos de corte del algoritmo
para el descarte temprano de IAMSEST (tabla 6). De
todos los puntos de corte evaluados, el LD indepen-
diente de las horas de evolucién del dolor toracico tuvo
el mejor desempefio a treinta dias, con una sensibili-
dad del 78% para el reingreso por todas las causas,
84% para reingreso por causa cardiovascular y 100%
para muerte, teniendo un LR negativo significativo solo
para muerte a 30 dias (LR - de 0). En la evaluacion de
la mortalidad para el algoritmo completo con el p99
ajustado por sexo no se obtuvieron desenlaces.

Discusion

Este estudio fue realizado para evaluar la capacidad
de descarte del IAMSEST del algoritmo propuesto por
la GPC Colombiana para la Tnl hs con la seguridad de
que a 30 dias no se aumentaran los desenlaces de
reingreso hospitalario y muerte.

La prevalencia del IAMSEST obtenida en este estu-
dio fue del 17%, dato similar al obtenido en los estudios
de pacientes con sospecha de SCA, como el de Rubini
et al.>® que involucro pacientes de Suecia, Espaiia e
Italia (18%); el de Neuman et al.?* con pacientes de 15
cohortes internacionales (15.4%) y el Boeddinghaus
et al.?? con pacientes de la cohorte APACE de 5 paises
europeos (16%). También es similar a la prevalencia de
IAMSEST reportada por la AHA (17.3%) en Estados
Unidos®®. No se encontr6 informacién sobre la preva-
lencia del IAMSEST en pacientes con sospecha de
SCA en el servicio de urgencias en Latinoamérica, asi
que este podria ser el primer estudio en reportarlo.

El tiempo promedio de ingreso de los pacientes a la
institucion luego de iniciados los sintomas, fue de 14
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Tabla 4. Puntos de corte de las curvas ROC con sus
respectivas AUC e IC.

Poblacion Punto IC 95%
de corte

Global 2.282 0,9808  0,9729-0,9859
Hombres 1.121 71 0,9894  0.9813-0.9944
Mujeres 1.161 2,3 0,9713  0.9603-0.9803
Dolor mayor 2.260 2,3 0,9806  0.9738-0.9857
a 2 horas

Dolor mayor 2.153 2,3 0,9807  0.9778-0.9881
a 3 horas

Dolor mayor 1.703 6,3 0,9879  0.9812-0.9923
a 6 horas

Mayor a 65 1.037 2,3 0.9744  0.9622-0.9864
afnos

Menor a 65 1.243 2,3 0.9855  0.9780-0.9930

afnos

AUC: Area bajo la curva.

horas, hecho que se explica porque la Clinica Las
Ameéricas es un centro de referencia de la ciudad para
la enfermedad cardiovascular y los pacientes remitidos
de otras instituciones no fueron excluidos del estudio
a menos que la remision demorara mas de 48 horas.
Este tiempo contrasta de manera importante con la
literatura encontrada, en la que el promedio de consul-
ta de los pacientes por dolor tordcico fue de entre 2 y
6 horas12'16'20123=26'28.

El resultado de Tnl hs < 2 ng/L como unica medicion
al ingreso independiente del tiempo de evolucion de
los sintomas, fue el mejor punto de corte para descar-
tar IAMSEST en el servicio de urgencias con VPN de
96% para reingreso por causa cardiovascular a 30 dias
y VPN del 100% para mortalidad a 30 dias. Esto fue
similar a lo encontrado en varios estudios, como los de
Greenslade et al., Hoeller et al., Parsonage et al. y
Pickering et al.'>2°1 en los que el LD fue el mejor um-
bral para descartar IAMSEST como unica medicién al
ingreso.

El algoritmo de la GPC colombiana para Tnl hs re-
comienda utilizar el p99 para la poblacién general; sin
embargo, en este estudio se demostrd que para des-
cartar de manera segura y temprana el IAMSEST en
el servicio de urgencias se hace necesario utilizar el
p99 ajustado por sexo, ya que la sensibilidad y VPN
aumentan al 100% y el LR negativo disminuye a 0. Este
mismo algoritmo tiene VPN de 95% para reingreso por
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causa cardiovascular a 30 dias y VPN del 100% para
muerte a 30 dias.

En los estudios en los que también evaluaron el p99
sin especificar por sexo en pacientes con sospecha de
SCA se encontraron bajas sensibilidades. Por ejemplo,
el estudio de Keller et al.'® tuvo una sensibilidad del
98% (96-99) y LR negativo de 0,02 (0,008-0,05); no
obstante, este empled pacientes con IAM con eleva-
cion del segmento ST y su propdsito principal fue con-
firmar el diagnéstico. El estudio de Cullen et al.?® tuvo
una sensibilidad del 88% (85-91) y un LR negativo de
0,13 (0,06-0,3), y, pese a ello, el desenlace principal un
desenlace compuesto (MACE) y la poblacion ingresada
incluy6 pacientes con elevacion del segmento ST. Fi-
nalmente, el estudio de Pickering et al."> obtuvo una
sensibilidad del 93% (88-97) y un LR negativo del
0,07 (0,04-0,14).

En la revision de la literatura se observé que, poste-
rior al afo 2017, el p99 para la poblacién general no
se emplea en los estudios para descartar el 1AM, in-
cluso el estudio de Chapman, et al.*? lo manifiesta de
manera explicita.

Con esta evidencia, el algoritmo de descarte del
IAMSEST de la GPC colombiana, que recomienda el
p99 para la poblacion general, debe ser revaluado y
modificado para resaltar la importancia del ajuste por
SEXO0.

En este estudio, el punto de corte éptimo para des-
cartar el IAMSEST en la poblacion general fue de
2,3 ng/L, para los hombres fue de 7,1 ng/L (AUC:
0,9894; IC 95%: 0.9813-0.9944) y para los pacientes
con dolor toracico mayor a 6 horas fue de 6,1 ng/l
(AUC: 0.9744; 1C 95%: 0.9622-0.9864).

Con toda esta informacion es posible inferir que un
resultado de Tnl hs < 2 ng/l en una muestra tomada
al ingreso del paciente, tiene excelente capacidad para
descartar de manera segura el diagndéstico de IAM y
no es necesario que hayan pasado mas de 2 horas de
evolucién de los sintomas. Incluso este valor inicial
puede ampliarse a < 6.1 ng/l en pacientes con dolor
toracico mayor a 6 horas y a 7.1 ng/l en hombres. En
los casos en los que el resultado inicial esté por encima
de estos valores se puede repetir la prueba a las tres
horas, pero teniendo en cuenta utilizar el p99 ajustado
por sexo para descartar de manera certera el
diagndstico.

Limitaciones y fortalezas

El estudio se realizé solo en un centro de referencia
de tercer nivel de atencion, por lo que se requiere
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Tabla 5. Desenlaces clinicos y a 30 dias

Falla cardiaca nueva 57 (14,6) 73 (3,86) < 0,001
Muerte hospitalaria 9(2,3) 14 (7,4) 0,01

Reingreso por todas las causas a 30 dias 87 (22,4) 248 (13,1) 0,001
Reingreso por causa cardiovascular a 30 dias 38(9,8) 83 (4,4) 0,001
Muerte a 30 dias 2(0,51) 9 (0,47) 0,575

Tabla 6. Caracteristicas operativas del algoritmo para los desenlaces a 30 dias

Reingreso hospitalario por cualquier causa
LD 335/1.550

LD y dolor > 2 h 332/1.533
LD ingreso - p 993 h 155/751
LD ingreso - p 99* 3 h 147/738

Reingreso hospitalario por causa cardiovascular
LD 121/1.764

LD y dolor>2h 120/1.745
LD ingreso - p 993 h 51/855
LD ingreso - p 99* 3 h 53/832

Muerte a 30 dias
LD 11/2.248
LD y dolor > 2 h 11/2.223
LD ingreso - p 993 h 3/1.077
LD ingreso - p 99* 3 h -

78 (74-83) 85 (82-88) 0.81 (0.65-1)
78 (74-83) 85 (82-88) 0.81 (0.65-1.01)
68 (61-76) 84 (80-88) 0.90 (0.70-1.17)
71 (63-78) 85 (81-89) 0.86 (0.65-1.13)
84 (78-91) 96 (94-98) 0.59 (0.38-0.89)
84 (78-91) 96 (94-98) 0.60 (0.39-0.91)
67 (54-80) 95 (92-97) 0.97 (0.65-0.145)
66 (53-79) 94 (91-97) 1.02 (0.69-1.51)

100 (100-100) 100 (100-100) 0,0 (0,0-0,0)

100 (100-100) 100 (100-100) 0,0 (0,0-0,0)
33 (0,0-87)

100 (99-100) 1,01 (0,45-2,26)

Nimero de pacientes IAMSEST/no IAMSEST (n), VPP: valor predictivo positivo, VPN: valor predictivo negativo, LR: likelihood ratio, LD: limite de deteccion: 2 ng/l,
p99: percentil 99 para toda la poblacion: 26 ng/l, p99*: percentil 99 segin sexo, hombres (34,2 ng/l), mujeres (15,2 ng/l). Sin desenlaces para este punto de corte (-).

precaucion a la hora de extrapolar los resultados a
centros de menor complejidad; es un estudio de carac-
ter retrospectivo, en el que los investigadores no estu-
vieron enmascarados a los resultados de ninguna de
las pruebas. Para contrarrestar esta limitacién, la infor-
macion fue obtenida de las fuentes mas confiables
posibles, obteniendo informacion exacta de los desen-
laces a treinta dias y datos precisos sobre fechas y
horas de todos los pacientes del estudio. El estandar
de referencia imperfecto no fue un problema en esta
investigacion porque la prueba de estudio es un algo-
ritmo de descarte que no hace parte del estandar diag-
nostico, siendo la situacion diferente, si nuestra prueba
de estudio se hubiera enfocado solo en el
biomarcador.

Una de las fortalezas del estudio es el hecho de que
no se realizaron filtros ni analisis por cédigos diagnos-
ticos CIE-10 por la alta probabilidad de obtener errores
por mala clasificacién e imprecisién de los datos; en
lugar de esto, se revisaron cada una de las historias
de los participantes.

Este es el primer estudio en probar el algoritmo de
descarte para Tnl hs completo propuesto por la GPC
Colombiana; igualmente, es el primer estudio en Co-
lombia en proporcionar informacién sobre la prevalen-
cia del IAMSEST en pacientes que consultan al servicio
de urgencias con sospecha de SCA.

Conclusiones

Este estudio demuestra que un resultado de Tnl hs
< 2 ng/L en una muestra tomada al ingreso del pacien-
te tiene excelente capacidad para descartar de manera
segura el diagndstico de IAM y no es necesario que
hayan pasado mas de 2 horas de evolucién de los sin-
tomas. Sin embargo, un resultado inicial < 6.1 ng/l en
pacientes con dolor toracico mayor a 6 horas o < 7.1 ng/l
en hombres, también es suficiente para descartar de
manera temprana el IAMSEST. En los casos en los que
el resultado inicial esté por encima de estos valores se
puede utilizar el algoritmo recomendado por la GPC
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colombiana, pero con el p99 ajustado por sexo para
descartar de manera certera el diagndstico.
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