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1 Introduccion

La posibilidad de medir con suficiente practicabilidad la concentracion de masa
de troponina | 6 troponina T en el plasma ha supuesto un cambio en distintos
aspectos conceptuales, clinicos y diagndsticos de la cardiopatia isquémica. En
los dltimos afios se han multiplicado los articulos y las recomendaciones sobre
el empleo de las magnitudes bioquimicas utiles en el diagnostico de esa
enfermedad. No todos los autores estdn de acuerdo en este tema,
especialmente en determinados aspectos.

En 1999, la Academia Nacional de Bioquimica Clinica de los Estados Unidos
(NACB) publicé unas recomendaciones sobre el empleo de las magnitudes
bioquimicas utiles en el diagnostico de la enfermedad coronaria que
actualmente estén vigentes. Estas recomendaciones, en cuya elaboracién
intervino un numeroso grupo de expertos en el tema, tanto del ambito clinico
como del laboratorio clinico, se refieren a los distintos aspectos relacionados
con el empleo de esas magnitudes y son de dos tipos, clase | y clase Il, segun
haya habido consenso o no entre los participantes en su elaboracion,
respectivamente; las recomendaciones de clase Ill se refieren a procedimientos
sobre los que hay evidencia de que no son Utiles.

En este articulo, se pretende exponer y, en su caso, comentar algunas de las
recomendaciones mas significativas.

El orden y la numeracion con que aparecen las recomendaciones en esta
revision, no coinciden con los del articulo original, ya que, en el presente
documento se han escogido las que se consideran de mayor interés.

2 Recomendaciones

[) Segun indica la NACB, la deteccion de cualquier dafio miocardico mediante
una determinada magnitud bioquimica que posea suficiente especificidad
diagnéstica es clinicamente importante. Ello justifica la eleccion de un valor
discriminante bajo para el empleo 6ptimo de las magnitudes bioquimicas en la
enfermedad coronaria, ya que todos los pacientes con una concentracién de



masa de troponina | 6 T en el plasma gue no corresponda a la obtenida en la
poblacidn sana tienen dafio miocardico y deberia considerarse que tienen
riesgo de padecer un trastorno cardiovascular. La deteccion de un dafio
miocardico pequeiio es posible empleando un valor discriminante bajo para la
concentracion de masa de troponina | 6 T en el plasma, por ejemplo, el limite
superior del intervalo de referencia fisioldgico.

Este criterio queda reflejado en tres recomendaciones de este grupo de
expertos:

a. Los pacientes con dolor toracico y concentracion de masa de troponina |
0 T en el plasma entre el valor superior del intervalo de referencia
fisiologico y el valor discriminante para infarto agudo de miocardio
deberian etiquetarse como pacientes con dafio miocardico y ser tratados
para reducir los riesgos asociados a ese dafio (clase I).

b. Para el empleo 6ptimo de magnitudes bioquimicas con alta eficiencia
diagndstica para la enfermedad coronaria, como la concentracion de
masa de troponina | 6 T en el plasma, se necesitan dos valores
discriminantes: uno bajo, para establecer la presencia de un verdadero
dafio miocardico, y uno alto, que indique un dafio miocardico que puede
implicar un infarto agudo de miocardio, tal como lo define la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (clase Il). En esta
recomendacion hay mas participantes que prefieren tomar sélo el valor
bajo, en lugar de dos valores, y ninguno prefiere emplear sélo un valor
discriminante para el diagnostico de infarto agudo de miocardio. La
NACB esta de acuerdo en que la deteccion de cualquier dafio
miocardico es importante, lo que justifica el uso de un valor discriminante
bajo para la concentraciéon de masa de troponina | 6 T en el plasma. Sin
embargo, como el uso de una magnitud con mayor sensibilidad
diagnéstica puede aumentar mucho los diagndsticos verdaderos de
infarto agudo de miocardio, comparado con los realizados siguiendo el
criterio de la OMS —basado en la medicidon de concentraciones
cataliticas o de masa de enzimas—-, mientras no se vuelva a definir el
criterio de infarto agudo de miocardio, la NACB recomienda emplear dos
valores discriminantes para la concentracion de masa de troponina | 6 T
en el plasma: uno bajo, que detecte el dafio miocéardico pequefo, y uno
alto, que se asocie al dafio miocardico que corresponda al que se
produce en el infarto agudo de miocardio definido por la OMS.

c. Los intervalos de referencia fisioldgicos deben establecerse para cada
magnitud bioquimica de las empleadas en el diagndstico de la
enfermedad coronaria, empleando el percentil 97,5 obtenido a partir de
los resultados. Los valores discriminantes para resultados indicativos de
infarto agudo de miocardio son también necesarios para las magnitudes
bioquimicas empleadas en el diagndstico de la enfermedad coronaria y
deben establecerse a partir de curvas ROC, empleando una poblacién
cuidadosamente escogida (clase 1). Otros autores recomiendan el
percentil 99,0 en lugar del 97,5. Hay que afadir, tal como indican otros
autores, que debe adoptarse el valor critico (limite de deteccién) del



procedimiento de medida como valor discriminante bajo cuando ese
valor critico excede el valor superior del intervalo de referencia
fisioldgico.

[I) Con relaciéon al empleo de las magnitudes bioquimicas mas adecuadas para
la deteccion de dafio miocardico, la NACB hace las siguientes
recomendaciones:

a. Las concentraciones de masa de troponina | 6 T en el plasma son las
magnitudes de eleccidn para el diagnéstico del infarto agudo de
miocardio y la deteccion del dafio de las células miocéardicas,
reemplazando a la concentracion catalitica o de masa de creatina-cinasa
2 en el plasma (clase Il). Considerando que la concentracion de masa de
troponina | 6 T en el plasma permanece elevada durante 4 a 10 dias y la
de creatina-cinasa 2 sélo 48 horas, se sugiere que la concentracion
catalitica o de masa de creatina-cinasa 2 en el plasma puede ser de
utilidad para detectar reinfartos. Aunque se apuntan otros motivos de
tipo metrolégico, econémico o de héabito de los clinicos para el empleo
de la concentracién catalitica o de masa de creatina-cinasa 2 en el
plasma, la NACB considera que muchas de estas causas iran
desapareciendo con los afios y aconseja la sustitucion de esa magnitud
por la concentracion de masa de troponina |l 6 T en el plasma.

b. La concentracion catalitica o de masa de lactato-deshidrogenasa, o de
sus isoenzimas, en el plasma ya no juega ningun papel en el diagndstico
de estas enfermedades (clase ).

c. Enlos pacientes sometidos a cirugia no cardiaca debe emplearse la
medida de la concentracion de masa de troponina |l 6 T en el plasma
para diagnosticar el infarto agudo de miocardio perioperatorio. Debe
utilizarse el mismo valor discriminante establecido para el diagndstico
del infarto agudo de miocardio no perioperatorio (clase I).

d. Para el diagnéstico de infarto agudo de miocardio, deberian emplearse
dos de las magnitudes bioquimicas utiles para ese diagnostico: una
precoz (aumento de su valor dentro de las 6 horas posteriores al inicio
de los sintomas) y una definitiva (aumento de su valor entre las 6 y las 9
horas posteriores a la aparicion de los sintomas, con alta sensibilidad y
especificidad para el diagnostico de infarto agudo de miocardio y que
permanezca elevada durante varios dias) (clase Il). La magnitud
bioquimica ideal para el diagndéstico de infarto agudo de miocardio
deberia aumentar su valor rapidamente tras el infarto, tener una alta
eficiencia diagndstica, mantenerse elevada varios dias tras el infarto y
poder ser medida con rapidez. Como, actualmente, no hay ninguna
magnitud que cumpla todas esas caracteristicas, la medicion combinada
de dos de ellas puede tener mas interés. La magnitud bioquimica que
debe emplearse, preferentemente, para el diagndstico definitivo del
infarto es, sin duda, la concentracién de masa de troponinal 6 T en el
plasma. Las que se aconsejan para el diagnostico precoz son la medida
en plasma de: la concentracién de masa de mioglobina y la



concentracion catalitica o de masa de las isoformas de la creatina-
cinasa 2. Sin embargo, no hay consenso en esta recomendacion, ya
que, para algunos autores, la pobre especificidad diagndstica de la
primera y la falta de practicabilidad de los procedimientos de medida de
la segunda las descartan como magnitudes utiles para el diagndstico de
infarto agudo de miocardio. La NACB reconoce las limitaciones de esas
magnitudes y, mientras no se cuente con magnitudes mas eficaces para
el diagnadstico precoz del infarto agudo de miocardio, asume que la
medida de la concentracion de masa de mioglobina en el plasma es
preferible a la de la de creatina-cinasa 2 o a la de sus isoenzimas.

Para la deteccion del infarto agudo de miocardio mediante magnitudes
bioquimicas, en ausencia de un electrocardiograma que asegure el
diagndstico, se recomienda la obtencion de muestras al ingreso del
enfermo y entre las 2 y las 4 horas, entre las 6 y las 9 horas y,
opcionalmente, entre las 12 y las 24 horas tras el ingreso. En esas
muestras, debe medirse una magnitud bioquimica que sea util para el
diagndstico precoz y otra para el definitivo (clase I1). Como ocurre con la
recomendacion anterior, no hay consenso en este punto entre los
distintos expertos. Asi, por ejemplo, se cuestiona la necesidad de medir
la magnitud para el diagndstico definitivo a las 2-4 horas, especialmente
ante resultados dentro del intervalo fisiologico de la concentracion de
masa de mioglobina en el plasma al ingreso y a las 2-4 horas y de
troponina | 6 T en el plasma al ingreso. Hay muchas variaciones en los
protocolos respecto al nimero de muestras y el intervalo de obtencion
de las mismas, entre los diferentes centros; la NACB ha optado por un
protocolo conservador al aconsejar la obtencion de, al menos, tres
muestras en las primeras horas desde el ingreso.

Cuando el diagnéstico de infarto agudo de miocardio debe hacerse
pasadas las primeras horas del inicio de los sintomas, las magnitudes
empleadas para el diagndstico precoz no son necesarias. En esos
casos, solo se necesitan las magnitudes empleadas para el diagndstico
definitivo, como la concentracion de masa de troponinal 6 T en el
plasma.

En pacientes con un electrocardiograma compatible con el diagndstico
de infarto agudo de miocardio, las magnitudes bioquimicas no son
necesarias para el establecimiento del diagnostico ni para el inicio del
tratamiento. En esos casos, las magnitudes bioguimicas empleadas en
el diagnadstico de infarto agudo de miocardio pueden ser utiles, con
pocas mediciones al dia, para confirmar el diagndstico, estimar la
extension del infarto y detectar la presencia de complicaciones como un
reinfarto (clase ).

La definicion de infarto agudo de miocardio de la OMS deberia ampliarse
e incluir el resultado del empleo seriado de otras magnitudes
bioquimicas, y no limitarse a los cambios en las magnitudes enzimaticas.
Aunque el diagnostico de infarto agudo de miocardio no puede realizarse
con datos obtenidos a partir de una unica muestra, cuando se utiliza una
magnitud con una gran especificidad diagnéstica, la presencia de una



concentracion anormalmente alta obtenida de una sola muestra puede
tener un alto valor diagndstico de infarto agudo de miocardio (clase ).

En relacion a la definicién de infarto agudo de miocardio, la Sociedad Europea
de Cardiologia y el Colegio Americano de Cardiologia han publicado
conjuntamente un articulo donde aconsejan revisar la definicion tradicional de
infarto agudo de miocardio. El comité formado por ambas sociedades
cientificas indica que, actualmente, existen procedimientos de medida que
permiten detectar concentraciones muy bajas de determinados componentes
como la troponina (I 6 T) cardiaca que aparecen en el plasma cuando se
produce una pequefia necrosis miocardica que antes pasaba desapercibida.
Basandose en ello, propone que cualquier grado de necrosis miocardica
causada por isquemia debe ser considerada un infarto. Si se acepta ese
concepto, un individuo cuyo diagnéstico haya sido de angina grave, estable o
inestable, puede diagnosticarse, actualmente, de infarto agudo de miocardio
pequeno.

[II) La NACB incluye también algunas recomendaciones relacionadas con
aspectos premetrologicos y metrolégicos de las magnitudes bioguimicas Utiles
en el diagndstico de la enfermedad coronaria:

a. Para las magnitudes bioquimicas empleadas para el diagnéstico de una
enfermedad coronaria, el laboratorio debe tener, de manera continuada,
un tiempo de respuesta (definido como el tiempo que transcurre desde la
obtencion de la sangre hasta la emision de los resultados) igual o inferior
a 1 hora (clase Il). Esta recomendacion es objeto de una considerable
discusion y, ante la falta de consenso, la NACB decide recomendar un
tiempo de respuesta de 1 hora como objetivo. Aunque los resultados de
las magnitudes bioquimicas empleadas para el diagnostico del infarto
agudo de miocardio no son imprescindibles para determinar la
necesidad de una terapia trombolitica o de otro tipo, la obtencion rapida
de los resultados puede producir otros beneficios para los pacientes. Por
otra parte, la NACB entiende que, aungue el tiempo que tarda en llegar
la muestra al laboratorio no siempre depende de éste, el personal del
laboratorio deberia trabajar conjuntamente con la administracion del
hospital y los supervisores de enfermeria para minimizar el retraso en
los desplazamientos.

b. Las instituciones que no puedan conseguir un tiempo de respuesta de
una hora para las magnitudes bioquimicas empleadas para el
diagnéstico del infarto agudo de miocardio, deberian poner en marcha
sistemas de "andlisis junto al paciente" (clase I).

c. Los especimenes de eleccion para la medicion de las magnitudes
bioquimicas empleadas en el diagnostico de la enfermedad coronaria
son el plasma y la sangre (clase 1). El suero no es un espécimen
recomendado, debido a los problemas de coagulacion de la sangre,
especialmente el retraso que se produce en los enfermos heparinizados,



gue pueden producir obstrucciones en las pipetas de los analizadores,
por el material fibrinoso que se produce. Para la medicion de la
concentracion de masa de troponina | 6 T, se recomienda el plasma
obtenido con heparina, aunque también puede emplearse el plasma
obtenido con otros anticoagulantes, considerando que los resultados
pueden ser distintos segun el tipo de anticoagulante empleado. La
sangre no es un espécimen adecuado para la mayoria de analizadores
automaticos, pero es util en los sistemas empleados para los analisis
junto al paciente.

d. Los procedimientos de medida de las magnitudes empleadas en las
enfermedades coronarias deben tener una imprecisién menor al 10 % a
una concentracion proxima al valor discriminante de infarto agudo de
miocardio y un tiempo de respuesta de menos de 30 minutos (clase II).
El coeficiente de variacion del 10 % es arbitrario y no esta basado en
criterios de variabilidad biolégica. Por otro lado, tal como indican otros
autores, también debe aplicarse el limite del 10 % en el coeficiente de
variacion a las medidas en torno a los valores discriminantes bajos.
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