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Resumen

Introduccion: El sindrome coronario agudo es la primera causa de mortalidad en
Colombia. Una estratificacion errénea del riesgo, impacta en las intervenciones
realizadas y en la tasa de eventos adversos cardiovasculares mayores. Nosotros
medimos la diferencia del puntaje GRACE Yy estratificacion del riesgo coronario, al
utilizar los resultados de las troponinas medidas secuencialmente durante la
atencion inicial.

Métodos: Disefio descriptivo retrospectivo, se evaluaron registros clinicos de
pacientes atendidos por dolor precordial de probabilidad > intermedia para
enfermedad coronaria, sin indicacién de manejo invasivo inmediato, atendidos en la
sala de emergencias. Se determing la diferencia entre el puntaje GRACE calculado
con las troponinas iniciales o el delta, y se midio la proporcién de pacientes que
cambiaron de clasificacion al utilizar las diferentes mediciones de troponina.
Resultados: Se identificaron 44 pacientes, en 6 meses. La mayoria hombres,
adultos, edad mediana 73 afios. El promedio (DE) del puntaje GRACE calculado
con la primera y segunda troponina, fue 114.14 (30.73) y 115.55 (30.14), y con el
delta de troponinas 111.11 (28.79); al comparar la primera y segunda troponina, se
identificaron diferencias significativas (p: <0.05). Se identifico error en la
estratificacion en 10/44 pacientes (22.7%), y 9/44 (20.4%) presentaron sobre-
estratificacion.

Discusion: Al comparar la estratificacion del riesgo coronario, utilizando el delta de

troponinas en comparacion con la troponina inicial, se evidencio diferencia en la



clasificacion de los pacientes, ubicando al menos a uno de cada 5 en categorias que

requerian procedimientos mas invasivos y posiblemente mayor estancia hospitalaria



1. Introduccién

1.1. Planteamiento del problema

Durante la aproximacion al paciente con dolor precordial anginoso en el Servicio de
Emergencias (SE), el médico utiliza la troponina, como componente irremplazable, para
estratificar el riesgo coronario; este marcador es susceptible de falsos positivos que
pueden derivar en una estimacion errénea del riesgo, exponiendo al paciente a estancia
hospitalaria y procedimientos innecesarios. Hasta la fecha existe claridad que, las
decisiones clinicas tomadas con la troponina, como biomarcador presente en el evento
coronario agudo, deben ser relativas a los cambios dinamicos entre el segundo y primer
resultado de troponinas (delta de troponinas), pero la escala GRACE, una de las dos
escalas autorizadas para estratificar el riesgo coronario, fue creada y validada en un
momento donde no se habia establecido la regla del delta de troponinas, como estrategia
apropiada de interpretacion, lo que podria derivar en una sobreestimacion o
subestimacion del riesgo coronario. Por lo anterior, la pregunta de investigacion fue:

¢Cudl es la diferencia en el puntaje GRACE vy en la clasificacion de riesgo coronario, al
utilizar la primera, segunda o el delta de troponina en pacientes con Angina Inestable o
Dolor precordial de probabilidad intermedia o alta, atendidos en servicios de

emergencias?



1.2. Justificacion

Se estima que en Norteamérica mas de 15 millones de personas sufren de enfermedad
coronaria (EC) y cada 42 segundos se realiza un diagnostico de infarto agudo de
miocardio (IAM). La EC afecta tanto a hombres como a mujeres y tanto a personas de
edad joven, como adultos mayores, pero es claro que, antes de los 50 afios es mas
frecuente en hombres y al llegar a 50 afios, la incidencia y prevalencia se iguala por
sexo (1). Entre 1999-2008 se evidencid una disminucién en la incidencia del IAM a
expensas del 1AM con elevacion del ST (IAMCEST), pero con una incidencia casi
invariable de 150-170 personas por cada 100.000 personas-afio con infarto agudo de
miocardio sin elevacion del ST/Angina Inestable (IAMSEST), cabe aclarar que, con el
advenimiento de troponinas de alta sensibilidad o de quinta generacion, la incidencia ha
disminuido, y como ejemplo, un estudio local de 516 pacientes con sindrome coronario
agudo (SCA), atendidos consecutivamente en un hospital de Dinamarca, la distribucion
de angina inestable (Al), IAMSEST y de IAMCEST fue de 7%, 67% Yy 25%,
respectivamente (2, 3).

La aproximacion en el Servicio de Emergencias (SE) a pacientes con dolor precordial
de probabilidad intermedia o alta para un Evento Coronario Agudo (ECA) incluye,
ademas del manejo médico, la estratificacidn del riesgo coronario, aplicando las escalas
GRACE o TIMI, validadas para este fin y aceptadas en las guias americanas y europeas
para manejo del IAMSEST/Angina Inestable (4, 5). En el SE, la escala GRACE ofrece
algunas ventajas sobre la escala TIMI, entre ellas la facilidad de ejecucion sin requerir
informacién adicional del riesgo coronario previo, entre ellos, datos sobre el uso de
antiagregantes, del compromiso oclusivo de las arterias coronarias y de factores de

riesgo cardiovascular (6, 7); ademas, en algunas investigaciones y de forma general (no



en subgrupos), la escala GRACE ha evidenciado mejores capacidades operativas y
correlacion con el puntaje SYNTAX y eventos adversos cardiovasculares mayores (8-
10). La escala GRACE fue propuesta desde el afio 2002 y dentro de los componentes
requeridos para calcular el puntaje se encuentra el resultado de la troponina (positiva o
negativa), cabe mencionar que en el momento en que se disefid y valido la escala, no
estaba establecido un control con una segunda troponina para medir el delta de
troponina, es decir los cambios dindmicos entre ellas (Troponina 2 / Troponina 1), dada
la posibilidad de un falso positivo por condiciones clinicas que elevan los niveles
séricos de troponina, entre ellos los procesos infecciosos, la exacerbacion de una
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, la enfermedad renal cronica, las arritmias
cardiacas, entre otras condiciones clinicas; esto fue una consideracion que comenzo a
surgir desde el afio 2009 en adelante y se estableci6 como estandar para la
interpretacion de biomarcadores en la ultima guia para manejo de IAMSEST/Unstable
Angina (5, 11-13). La escala GRACE ha sido validada en al menos 10 investigaciones,
donde participaron 30 paises y hasta el momento se ha implementado en méas de 145
publicaciones. Durante su validacion demostré una excelente calibracion y habilidad
para discriminar pacientes con alta probabilidad de evento coronario agudo, eventos
adversos cardiovasculares mayores y mortalidad a corto plazo y a 6 meses.

Dado los cambios en la manera de interpretacion de biomarcadores miocardicos
(troponinas), en el contexto de la aproximacion al paciente con sospecha de evento
coronario agudo atendido en el SE, consideramos que es posible que el puntaje GRACE
obtenido con la primera troponina sea sesgado, dada las condiciones clinicas

mencionadas, que pueden elevar los niveles de troponina; lo anterior puede redundar en



una erronea estratificacion del riesgo coronario y exponer al paciente a procedimientos
y costos hospitalarios innecesarios (32).

La institucién privada donde se desarroll6 esta investigacion atiende entre 11.000-
14.000 urgencias mensuales y después del trauma como principal motivo de consulta
(60%), son las emergencias cardiovasculares la siguiente prioridad de atencion (15-
22%); los convenios administrativos, la ubicacién geogréfica, la condicion demografica
del area de influencia y disponibilidad de recursos asistenciales de tipo cardiovascular,
entre ellos, Unidad de Cuidados Coronarios y Hemodinamia, crean el escenario
requerido para atender la demanda de pacientes con condiciones cardiovasculares de

tipo coronario

2. Marco Teorico

Las troponinas son el biomarcador miocardico por excelencia, dado su especificidad
por el tejido miocérdico, en comparacién con otros biomarcadores previamente
implementados. La trayectoria histérica del uso de biomarcadores para evaluar la
probabilidad y riesgo de tener un evento coronario agudo, parte desde el uso de
enzimas hepaticas como la aspartato-amino transferasa (AST) alrededor de 1960,
que fue incluida dentro de la definicién de infarto agudo de miocardio por la
Organizacion Mundial de la Salud (14). En la déecada de los afios 70" sobrevino el
uso de la enzima lactato deshidrogenasa (LDH) y creatin-quinasa (CK); en este
momento, la aproximacion al sindrome coronario agudo presentd un giro, con el
objeto de identificar biomarcadores especificos del tejido cardiaco, dado que tanto

la AST como la LDH, se elevaban en pacientes con enfermedades agudas y crénicas



de la via biliar, lo que con frecuencia daba la oportunidad a la aparicion de
diagndsticos errados, especialmente en pacientes que ingresaban con dolor toraco-
abodminal ubicado en la region del epigastrio (14).

La mioglobina, por su capacidad de unirse al oxigeno, a finales de la década de los
afios 607, fue el primer biomarcador que se acerco a la necesidad de responder a la
carencia de especificad por el tejido cardiaco de marcadores holo-especificos, como
la AST y LDH (15). Este marcador no tuvo mucha aceptacion entre los clinicos, una
de las razones fue aparicion en el escenario clinico de las troponinas, enzimas
altamente especificas para identificar lesion miocardica (14). Las comparaciones
entre troponinas y mioglobina aparecieron desde los afios 90" y se logré evidenciar
que las primeras presentaban mejores capacidades operativas para discriminar
pacientes con evento coronario agudo Yy para predecir eventos adversos
cardiovasculares mayores (MACE) (16).

Al final de la década de los afios 90" se disponia de un set de enzimas cardiacas,
entre ellas, Ck-total, Ck-MB (total e isoformas), LDH, Mioglobina y Troponinas,
que podrian utilizarse en el servicio de emergencias para diagnosticar pacientes con
SCA, siendo maés utiles cuando se solicitaban ajustadas al tiempo de evolucién de
los sintomas (17, 18). El siglo XXI establecio la relevancia de la troponina sobre el
resto de los biomarcadores miocardicos, como herramienta indispensable de
diagnostico y pronostico en el paciente con evento coronario agudo con o sin onda
Q (19). A la vez que las troponinas evidenciaban su excelente capacidad de
prediccion y discriminacion, surgieron escalas predictoras que las incluian dentro de
sus componentes, la primera de ellas fue el puntaje TIMI (Thrombolysis in

Myocardial Infarction) que originalmente se disefié para pronosticar el riesgo de



eventos isquémicos coronarios y muertes en pacientes con IAMSEST/UA, vy
posteriormente fue validada para pacientes con IAMCEST (20, 21).

A pesar de su buen rendimiento operativo la escala TIMI presentaba como
limitacion la necesidad de disponer informacidn sobre antecedentes clinicos sobre
comorbilidades preexistentes, tratamientos medicos y estado angiografico de la
circulacién coronaria, por lo que era necesario disponer de una escala que, con la
informacion bésica disponible en el servicio de emergencias, permitiera al clinico
discriminar y pronosticar, al menos igual que el puntaje TIMI, de esta manera
aparece el puntaje GRACE como una nueva propuesta en el afio 2003, con su
primera validacién externa en el 2006 (22, 23). Entre las ventajas del GRACE sobre
el TIMI, era que sdlo requeria informacion del examen fisico, de la condicién de
ingreso del paciente, el resultado de paraclinicos béasicos (electrocardiograma,
troponina y creatinina) disponible y necesaria, en el diario quehacer de los médicos
que se aproximaban a un paciente con sospecha de evento coronario agudo en el
servicio de emergencias, obviando la necesidad de indagar sobre antecedentes
clinicos en pacientes con inestabilidad fisioldgica, con bajo soporte social y sin
informacion veraz, pero manteniendo y superando las capacidades operativas en el
proceso de discriminacion de paciente con evento coronario agudo, con 0 sin
elevacion del ST y prediccion de MACEs y mortalidad a los 30 dias o 6 meses
posteriores al evento (22-24).

Un factor comun para ambas escalas era que, en el momento de su disefio, aunque
se tenia clara la cinética de los cambios dinamicos de las troponinas en sangre, en
funcion del tiempo de evolucion de los sintomas, solo se habia tomado en cuenta su

positividad o negatividad al momento de la medicion como factor prondstico,



ademas no se habia evaluado claramente su labilidad para elevarse en otros cuadros
clinicos que podrian causar estrés miocardico, algunos de origen infeccioso,
traumatico, hipoxico, renal, entre otros (25). Desde la década de los 90, pero con
mayor enfasis en la ultima década, esta variable tomo relevancia, dado el riesgo
adicional generado a partir de la exposicion de pacientes fragiles o con multiples
comorbilidades a procedimientos invasivos, estresantes miocardicos, con alto riesgo
para causar lesion renal aguda y que derivan en mayor estancia hospitalaria, que
surgen a partir de la estratificacion del riesgo coronario al implementar escalas
como el TIMI o GRACE (26, 27). De este modo, y dando utilidad al
comportamiento cinético de las troponinas y la especificidad miocardica de algunos
subtipos de troponinas, después de un insulto cardiaco, en el contexto de un evento
coronario agudo, aparecieron las troponinas de alta sensibilidad y el concepto del
“delta de troponina”, explicado como los cambios dinamicos de las troponinas,
entre ellos tres: inicio de elevacion, maximo pico de elevacion y caida (28-29). Hoy
en dia, se establecieron reglas exactas para la interpretacion de biomarcadores
miocardicos, en cualquiera de los subtipos de troponinas, tiempos de evolucion
desde el inicio de los sintomas y categorias que componen la tercera definicion de

infarto agudo de miocardio (30, 31).



3. Pregunta de investigacion

¢ Qué diferencia hay en el calculo del puntaje GRACE, al utilizar la primera troponina o
la Delta, en pacientes con Angina Inestable o Dolor precordial de probabilidad

intermedia o alta, atendidos en el SE?

4. Objetivos

4.1. Objetivo general
Comparar el puntaje GRACE vy los niveles de estratificacion coronaria al utilizar los

resultados de troponinas individuales o delta, para evidenciar si existe sobreestimacion o

subestimacion del riesgo coronario

4.2. Objetivos especificos

e Comparar el puntaje GRACE calculado con la primera troponina o la delta.
e Medir la frecuencia de pacientes con clasificacion de riesgo coronario diferente

segun el puntaje GRACE, al utilizar la primera, segunda o delta de troponinas.



5. Metodologia

5.1. Tipo y disefio de estudio:

Estudio descriptivo retrospectivo

5.2. Poblacion
Pacientes atendidos en el servicio de urgencias por dolor precordial en una clinica de tercer

nivel de Bogota durante el afio 2017.

5.3. Tamafio de muestra
en una prueba piloto preliminar se evidencio una desviacion estandar de 22 en el puntaje de
GRACE; para establecer una diferencia de 13 puntos en una prueba t-test pareada (14
puntos aportados por troponina positiva), con una confianza de 99% y para un poder 90%,

se calculé una muestra de 25 pacientes.

5.4. Criterios de seleccién

5.4.1. Criterios de inclusion

e Dolor precordial de probabilidad intermedia o alta, Angina inestable o Infarto

Agudo de Miocardio tipo Il

5.4.2. Criterios de exclusion

e Infarto agudo de miocardio tipo I, IlI, IV, V (IAMCEST, IAMSEST), necesidad de

manejo invasivo inmediato, <I resultado de troponina, Falla cardiaca, fibrilacion



auricular, sincope no cardiaco, otras causas (tromboembolismo pulmonar, cor

pulmonale)

5.5. Variables

Variable resultado primaria: Diferencia de puntaje GRACE al utilizar la primera
troponina o Delta.

Variable resultado secundaria: Impacto en la estratificacion de riesgo coronaria al
utilizar GRACE calculado con primera troponina o Delta.

Variables explicativas: edad, frecuencia cardiaca al ingreso, presion arterial sistolica al
ingreso, resultado de troponinas (primera o segunda [positiva/negativa] y delta [£20%d]),
clasificacion NYHA al ingreso (I-1V), clasificacién Killip Kimball (KK) diagnéstico de

muerte al ingreso (si/no), desviacién del ST al ingreso

5.6. Plan de analisis

Se utilizara estadistica descriptiva para analizar preliminarmente los datos, que seran
presentados en tablas y figuras, ajustados a la funcion de distribucién identificada.

Para determinar normalidad se utilizara la prueba de Shapiro Wilks, las comparaciones
entre variables continuas se realizardn con la prueba T-Student pareada o ANOVA 'y
entre variables cualitativas Chi cuadrado (X?), el grado de correlacion entre variables
continuas se determinara con el coeficiente de correlacion de Pearson; se establecera un

valor p < 0.05 como significativo.



5.7. Proceso de recoleccién de la informacion

e Acceso a base de datos OcciCardio.

e Acceso a base de datos de pacientes que, durante su atencién en el SE, se les tomé
dos sets de troponina.

e 1 médico que labore actualmente en el SE de la Clinica del Occidente (Yuli P.
Rodriguez) y un residente de Medicina de Emergencias (Alejandra Caicedo) para
identificar pacientes y recolectar informacion; 20 horas semanales.

e 1 auxiliar de datos del laboratorio clinico para identificar pacientes que requirieron
toma la toma de dos sets de troponina durante su atencion en el SE; 20 horas
semanales.

e Dos computadores para recolectar informacion de laboratorio e historias clinicas; 20
horas semanales.

e 1 computador con Office Version 13 y los paquetes estadisticos Minitab Version 18

y SPSS Version 24 para procesar los datos.



6. Aspectos éticos

Se tuvo en cuenta las regulaciones locales del Ministerio de Salud de Colombia Resolucion
8430 de 1993 en lo concerniente al Capitulo I “De los aspectos éticos de la investigacion en

seres humanos”

Se limitara el acceso de los instrumentos de investigacion unicamente a los investigadores
segun Articulo 8 de la Resolucién 008430 de 1993 del Ministerio de Salud.

Seré responsabilidad de los investigadores el guardar con absoluta reserva la informacion
contenida en las historias clinicas y a cumplir con la normatividad vigente en cuanto al
manejo de la misma reglamentados en los siguientes: Ley 100 de 1993, Ley 23 de 1981,
Decreto 3380 de 1981, Resolucion 008430 de 1993 y Decreto 1995 de 1999.

Todos los integrantes del grupo de investigacion estaran prestos a dar informacion sobre el
estudio a entes organizados, aprobados e interesados en conocerlo siempre y cuando sean
de indole académica y cientifica, preservando la exactitud de los resultados Yy haciendo

referencia a datos globales y no a pacientes o instituciones en particular.

Se mantendra absoluta confidencialidad y se preservard el buen nombre institucional

profesional.
El estudio se realizar con un manejo estadistico imparcial y responsable.

No existe ningun conflicto de interés por parte de los autores del estudio que deba

declararse.



7. Administracion del proyecto

7.1. Cronograma

Diciembre 1-15 2017: disefio protocolo de investigacion y pruebas piloto.
Diciembre 15-31 2017: recoleccion de datos.
Enero 1-15 2018: anélisis de datos, entrega de resultados preliminares.

Enero 16-31 2018: redaccion de articulo, sometimiento a revista indexada



8. Resultados

Caracteristicas generales.

Desde enero hasta junio del 2017 se realizaron 147 valoraciones por el Servicio de
Cardiologia en la ER y otras éareas; después de excluir las valoraciones
prequirargicas y los pacientes que no cumplieron los criterios de elegibilidad, se
identificaron 44 pacientes, atendidos consecutivamente que cumplieron con los
criterios de inclusion definitivos; la mayoria de sexo masculino (70.4%) y adultos
mayores (Tabla No. 1).

Los sintomas cardinales mas frecuentes fueron dolor toracico atipico (40.9%) y
dolor toracico tipico (36.4%), seguidos de arritmias, disnea, palpitaciones, sincope
con riesgo cardiaco y dolor toracico no cardiaco. La mediana de tiempo entre el
inicio de los sintomas y la atencion inicial en la ER fue 19.5 horas y la mediana del
puntaje de Comorbilidad de Charlson fue 4 .

Figura 1. Diagrama de flujo de seleccion de pacientes.
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Comparacién de puntajes GRACE.



En la tabla 1 se presenta la distribucion de los componentes que conforman el
puntaje GRACE Yy se identificd que, al comparar con el resultado de la troponina
inicial, al evaluar el delta de troponinas, la proporcion de pacientes con definicion
de biomarcador miocardico positivo disminuy6 25% y 31.8% en relacion con los
resultados de la troponina 1 y 2, respectivamente (p: <0.05, Tabla 1). Entre los
componentes que hacen parte del GRACE cabe resaltar que, en promedio, la
mayoria de los pacientes presentaban cifras de presion sistélica elevada, categoria |
en la clasificacion KK y aunque el nivel de creatinina no evidenciaba
concentraciones muy elevadas, el percentil 25 present6 eTFG por debajo de 60 (48.9

mL/min/1,73 m2).

Tabla 1. Pardmetros de los componentes del Puntaje GRACE.

Variables N: 44 pacientes
Edad? 73.5 (61-83)
Frecuencia cardiaca® 80 (70-88)
Presion arterial sistélica® 148.6 (35.6)

Creatinina®

Desviacion del segmento en el ECG®
Troponinas anormales®

Troponina 1

Troponina 2

Troponina Delta

Clase KK (signos/sintomas) ¢

|

1

11

0.98 (0.76-1.39)
8 (18.2)

33 (75)
36 (81.8)
22 (50)

40 (90.9)
3(6.8)
1(23)

a: mediana (25" percentile - 75" percentile), b: media

(desviacion estandar), c: conteo (proporcion)

Cuando los puntajes GRACE calculados con las interpretaciones de las troponinas
fueron menores, en la mayoria de los casos correspondieron al calculado con la
interpretacion del delta de troponinas o del primer resultado de troponinas. El
promedio (DE) del puntaje GRACE-1 fue 114.14 y GRACE-2 115.55 , con

diferencia de -1.40 puntos (CI90% -2.59 - -0.21) al comparar entre ambas,



identificando que, el GRACE-2 presentaba un valor mas elevado que el primero
(one-tail p-value: 0.026; paired T-test). EI promedio (DE) del puntaje GRACE-delta

fue menor que GRACE-1 y GRACE (Figura 2).

Figu ra?2. Puntaje GRACE calculado con la troponina 1, troponina 2 y delta de troponinas.

GRACE score
GRACE score

GRACE- GR}\ICE-Z GRACE-Delta

Comparacion de los puntajes GRACE calculados con la troponina 1, troponina 2 y delta de troponinas; en ambas figuras el
GRACE calculado con la troponina 1 se representa con el color verde claro, el calculado con la troponina 2 con color azul
claro y el calculado con el delta de troponina con azul oscuro. La figura de la izquierda muestra los tres puntajes GRACE

calculados, de manera consecutiva a cada paciente. La figura de la derecha muestra los intervalos de confianza de la media de
cada puntaje GRACE calculado.

Por altimo, al comparar las estratificaciones de riesgo coronario establecidas con los
puntajes GRACE-1, GRACE-2 y GRACE delta, se identifico que, 22.7%
presentaban sesgo en la estratificacion y en la mayoria fue secundario a sobre-

estratificacion del riesgo coronario (Figura 3).



Figura 3. Comparacion del riesgo coronario estratificado segtin el puntaje GRACE.

GRACE-1 GRACE-2 GRACE-Deha
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Los colores identifican la categoria de estratificacion del riesgo coronario segin lo
establecido en la escala GRACE: azul riesgo bajo, amarillo riesgo intermedio, rojo

riesgo alto.

Discusion.

La presente investigacion permitio identificar diferencias en la estratificacion del
riesgo coronario, al utilizar los resultados de las troponinas solicitadas
secuencialmente, en comparacion con el delta de troponinas.

La institucién privada donde se desarrollo esta investigacion atiende entre 11.000-
14.000 urgencias mensuales, siendo el trauma es el principal motivo de consulta
(60%), seguido por las emergencias cardiovasculares (15-22%). Loss convenios
administrativos, ubicacion geografica, condicién demogréafica del area de influencia
y disponibilidad de recursos asistenciales de tipo cardiovascular, entre ellos, Unidad
de Cuidados Coronarios y Hemodinamia, crean el escenario requerido para atender
la demanda de pacientes con condiciones cardiovasculares de tipo coronario.

Las troponinas son el biomarcador miocardico por excelencia, dada su especificidad
por este tejido, en comparacion con otros biomarcadores previamente
implementados (17-19). Por lo anterior y por su capacidad de predecir desenlaces
relevantes en pacientes con SCA, permitio integrarlas, junto con otras variables
predictoras, en escalas que pronosticaban MACEs (20-24); entre ellas, el TIMI y

GRACE score han demostrado las mejores capacidades operativas y calibracién, y



han sido adoptadas por las Sociedades Americana y Europea de Cardiologia como
estandar de diagnostico y prondstico en el contexto del SCA (2, 3, 25, 26). El
GRACE score presenta las siguientes ventajas operativas sobre el TIMI score dado
que solo requiere datos del examen fisico, la condicidn clinica de ingreso del
paciente (signos vitales) y el resultado de paraclinicos béasicos (electrocardiograma,
troponina y creatinina); con esta informacion obtenida de manera facil y rutinaria, el
GRACE score mantiene y, en algunos estudios, supera las capacidades operativas
para discriminar pacientes con SCA o STEMI/N-STEMI en la SE, ademas es muy
atil para predecir MACEs y mortalidad a los 30 dias 0 6 meses posteriores al evento
(22-24).

A pesar de las utilidades de las escalas de riesgo, especificamente el GRACE score,
en ellas subyace un sesgo natural: el desajuste con respecto al cambio en la
interpretacion de los biomarcadores miocardicos, una variacion relativamente
nueva, no contemplada durante el disefio y validaciéon de la escala (6). Nosotros
identificamos diferencias al calcular el GRACE score y en la estratificacion del
riesgo coronario, al utilizar los resultados de las troponinas individuales y de la
troponina delta. Cabe aclarar que los registros clinicos seleccionados, solo
incluyeron pacientes que requerian la aplicacion del GRACE score, excluyendo
pacientes que, con o sin el GRACE score, ameritaban una terapia invasiva
(trombolisis o PCI) o con diagnosticos clinicos con alta probabilidad de sesgo
(falsos positivos), por ejemplo, falla cardiaca o renal agudizada, entre otros. Por lo
anterior, consideramos que logramos excluir la mayoria de las condiciones clinicas,
que influyeran en la diferencia entre las troponinas individuales y la delta. Tanto los

estudios iniciales, como los recientes, que han implementado troponinas de alta



sensibilidad, establecieron la utilidad del delta de troponinas y son concordantes con
el sesgo en la estratificacion al utilizar los resultados individuales de las troponinas,
ademés han demostrado su utilidad como predictor de MACEs (9, 10, 16, 27-29).
Aunque la toma de decisiones en el contexto del SCA a partir de la interpretacion
del delta de troponina se integro en las guias y estandares de manejo, no ha sido
acoplada en los puntajes de riesgo coronario utilizados en el SE, incluido el HEART
score, que modifico la interpretacion antigua de biomarcador positivo 0 negativo,
hacia un nivel de positividad, pero manteniendo la primera troponina como el
biomarcador requerido para evaluar el riesgo (30, 31).

Identificamos correlacion entre el puntaje de Charlson y los puntajes de GRACE
calculados, principalmente GRACE-1 y GRACE-2; una regresion multivariante que
incluyd como predictor el Charlson score para predecir los puntajes GRACE,
evidencio que la influencia del Charlson score oscilé entre 3.43-9.37 puntos de
GRACE (coeficiente f), predominantemente para los puntajes GRACE-1 y
GRACE-2; lo anterior pudo deberse a la colinealidad entre algunas variables o
categorias encontradas en el GRACE y Charlson score, entre ellas la edad y la
presencia de enfermedad renal cronica.

El caréacter retrospectivo de la investigacion pudo ser una limitante, dada la
posibilidad de seleccionar historias clinicas con resultados influyentes, esto fue
evitado al incluir registros consecutivos que cumplieran con los criterios de
elegibilidad; otra limitacion fue la falta de evaluacion del tiempo entre la toma de la
primera y segunda troponinas, que pudo afectar los resultados. Por altimo, aunque
incluimos pacientes con tiempos de evolucidn, entre el inicio de los sintomas y toma

de la primera troponina prolongados, condicion que excluiria la necesidad de la



segunda troponina, no se identifico correlacion entre esta variable y los puntajes
GRACE calculados.

Esta investigacion demostré que, al comparar la estratificacion del riesgo coronario,
utilizando el delta de troponinas en relacién con la troponina inicial (item no
aclarado en las guias), se evidencio un sesgo en la estratificacion de los pacientes,
ubicando al menos a uno de cada 5 en categorias que requerian procedimientos mas
invasivos y posiblemente mayor estancia hospitalaria.

Las conclusiones deben interpretarse como generadoras de hipotesis.

Se requieren estudios adicionales con seguimiento clinico mas largo
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