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Influencia de la Angina Preinfarto en la Sobrevida
a Largo Plazo del Paciente con Infarto de Miocardio
no Trombolizado

GUSTAVO MIRANDA
Unidad de Cuidados Intensivos Coronarios. Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins

RESUMEN

OBJETIVO: Evaluar la influencia de la angina preinfarto en el prondéstico a largo plazo en el
paciente no trombolizado. METODOLOGIA : Se realizé un estudio prospectivo, observacional no
concurrente, en 122 pacientes con infarto agudo de miocardio (IMA) no trombolizado, atendidos
en Ja UCIC-HERM y que sobrevivieron al periodo agudo intrahospitalario. Los indicadores del
seguimiento a cinco anos fueron: mortalidad general y otros eventos cardiacos. Seleccionamos
cuatro grupos de pacientes de acuerdo a la ausencia o al tipo de angina. RESULTADOS: Las
curvas de Kaplan-Meier muestran que los pacientes con angina previa tienen menor sobrevida y
mayor ocurrencia de eventos cardiacos comparado con los pacientes sin antecedente de angina
(¥ <0,05). Los pacientes con antecedente de angina estable o inestable de mas de un mes antes del
IMA también tuvieron menor sobrevida y mayor tasa de eventos cardiacos en comparacioén con
los que presentaron angina de reciente inicio o no tenian angina (p <0,05). CONCLUSIONES: A
excepcion de la angina de reciente inicio, el antecedente de angina tiene un efecto desfavorable a
largo plazo en el paciente con IIMA no trombolizado.

Palabras claves: Infarto del Miocardio; Enfermedades Cardiovasculares; Infarto, Mortalidad.

INFLUENCE OF PREINFARCTION ANGINA ON THE LONG-TERM SURVIVAL RATE
OF NON-THROMBOLIZED PATIENTS

SUMMARY

OBJECTIVES: To evaluate the influence of preinfarction angina on the long-term survival rate
of non-thrombolized patients. MATERIAL AND METHODS: A prospective, observational study,
in which 122 patients admitted at the coronary care unit at Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins with a diagnosis of acute myocardial infarction (AMI) who did not undergo thrombolysis
and survived to the acute intrahospitalary period, who were followed through a period of 5 years,
was made. The main outcome measures were overall mortality and cardiac events. Patients were
divided into 4 groups according to the presence or not, and characteristics of preinfarction angi-
na. RESULTS: Kaplan-Meier analysis showed that those with preinfarction angina had a shorter
survival and more cardiac events, as compared with those without preinfarction angina (p <0,05).
History of angina more than 30 days before AMI also correlates with shorter survival and more
cardiac events, as compared with those without preinfarction angina or with recent onset angina
(p <0,05). CONCLUSIONS: Non-thrombolized patients with history of previous angina had a
worst long-term prognosis, with the exception of those with early onset angina.
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INTRODUCCION

En el Perd. pais en vias de desarrollo, se ha regis-
trado 1.678 infartos fatales y 2.105 defunciones por
enfermedad isquémica del corazén durante el periodo
comprendido entre 1990 y 1991, no existiendo datos
mds recientes (1).

St bien el infarto agudo de miocardio (IMA) es una
enfermedad grave por la alta mortalidad extrahos-
pitalaria (mayor de 60% en la primera hora) ¢
intrahospitalaria (7 a 12%) (?), lo es también porque
durante los meses siguientes, los pacientes tienen un
alio riesgo de reinfarto, angina inestable o muerte (%).
Ademas, queda afectada la calidad de vida de los so-
brevivientes con la consiguiente repercusioén social y
econdmica que ello implica.

Los factores de riesgo coronario ya estdn identifica-
dos. y es ampliamente conocido que actuando a nivel
de los factores que son modificables se puede mejorar
el prondstico de los pacientes que sufren infarto de
miocardio (*). Ademads, el prondstico de los pacientes
gue han sobrevivido a su primer IMA puede ser
influenciado favorablemente por la prevencién de dafio
miocardico adicional, siendo el objetivo primario para
el seguimiento de pacientes después de un primer IMA,
identificar aquelios en riesgo de padecer un segundo
infarto. Sin embargo, el alto costo de la atencidn de
salud en relacién a los bajos ingresos de la poblacidon
hace dificil mantener un adecuado seguimiento de los
pacientes que sobreviven a un infarto agudo de
miocardio. Todo ello acrecienta la importancia de bus-
car predictores de riesgo no invasivos y de bajo costo.

La estratificacidon del riesgo después del infarto de
miocardio estd orientada a la caracterizacidn de la fun-
¢ién ventricular antes del alta. deteccidn de isquemia
residual e inestabilidad eléctrica. Pero tambien hay
predictores tempranos que son fundamentalmente los
marcadores clinicos de tamafio del infarto y de la pre-
sencia de angina preinfarto o prodrémica.

La angina de pecho antes del infarto puede ser clasi-
ficada como crénica y de reciente inicio. En ambas se
reduciria fa extension del dano miocdrdico mediante me-
canismos distintos: el desarrollo de circulacién colate-
ral y el denominado precondicionamiento isquémico (7).

Tanto en la era pretrombolitica como en los altimos
anos, se han publicado varios trabajos que estudian la
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angina preinfarto como predictor de la sobrevida en
pacientes que sufren de infarto de miocardio, con re-
sultados diferentes (¢'°). Estas divergencias dependian
de si el trabajo se realizaba en pacientes reperfundidos
¢F"My o no (12'); si se incluia la angina crdnica o solo
fa de reciente inicio: del tiempo de angina de recienie
inicio (*); e incluso si se evalda a corto (¢7) o largo
plazo (*'%).

La presencia de angina preinfarto estd asociada con
un curso intrahospitalario favorable y mayor sobrevida
tanto en los infartos de localizacién inferior como en
aquellos de localizacion anterior. El efecto benéfico de
la angina preinfarto para prevenir la formacién de
aneurismas es evidente en ¢l infarto de localizacian
anterior pero no en el inferior ('%).

Por no existir trabajos nacionales que aborden este
tema y por ser un problema vigente, se decidid realizar
un estudio que evalde la influencia de la angina
preinfarto en la sobrevida y el riesgo de rcinfarto, a
lurgo plazo, en el paciente no trombolizado que logra
satir de aita vivo luego de sufrir un infarto agudo de
miocardio. Esperamos que el presente trabajo contri-
buya al conocimiento de la patoltogia nacional.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio prospectivo, observacional, no
concurrente para evaluar la sobrevida y riesgo de even-
1os coronarios extrahospitalarios durante un periodo de
seguimiento de 5 afos. con relacidn a la presencia o
ausencia de angina preinfarto en los pacientes con diag-
ndéstico de infarto de miocardio no trombolizado, que
fueron hospitalizados en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos Coronarios (UCIC) del Hospital Edgardo
Rebagliati Martins - IPSS. durante el periodo 1991-
1992, y que sobrevivieron al episodio agudo
intrahospitalario.

De las historias clinicas y protocolos de infarto de
la UCIC se seleccionod un grupo de variables ficilmen-
te obtenibles v tan pequenas como fue posible. A pesar
de las precauciones tomadas, muchos de los datos re-
colectados no tfueron empleados en el proceso final,
algunos por no ser wtiles al tema especifico y otros por
serinsuficientes para tener validez estadistica.

El seguimiento de los pacientes fue posible porgue
en los protocolos de infarto, asi como en la hoja de
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filiacién de las historias clinicas, se encuentra registra-
dala direccién y/o teléfono de los pacientes, existien-
do incluso en la hoja de filiacién la direccién y/o telé-
fono de un familiar o amigo.

Se considerd como indicadores primarios del segui-
mento la identificacion de los siguientes eventos:

l.- Mortalidad General, que incluye la muerte de ori-
gen cardiaco y no cardfaco.

2.- Eventos Cardiacos, que incluyen muerte, reinfarto
no fatal, revascularizaciéon miocdrdica y angina de
pecho.

3.- Eventos Cardiacos Serios, que incluyen muerte y
reinfarto no fatal.

No se consideraron como eventos al desarrollo de
insuficiencia cardiaca ni a la embolia sistémica.

Con la finalidad de evaluar la influencia de la angi-
na pre-infarto en la sobrevida de los pacientes del estu-
dio, éstos fueron divididos en cuatro grupos, en base a
la definicidén empleada en trabajos anteriores (7!2'9),
agregdndose la angina inestable por su posible efecto
cardioprotector ('").

GRUPO 1: Pacientes que desarrollaron angina de pe-
cho durante el mes previo al infarto de

miocardio.

GRUPO 2: Pacientes que habian presentado uno o mas
episodios de angina inestable mas de un

mes antes del infarto de miocardio.

GRUPO 3: Pacientes que presentaban angina de pe-

cho estable antes del infarto de miocardio.

GRUPO 4: Pacientes que nunca antes habian presen-

tado angina de pecho.

Se confeccioné curvas de sobrevida y periodos li-
bres de eventos para comparar:

A. Pacientes con angina frente a pacientes sin angina.

B. Pacientes con angina de reciente inicio o sin angina
frente a pacientes con angina crénica (> | mes) es-
table o inestable.

C. Pacientes con angina de menos de un mes frente a
pacientes sin angina en el mes previo.

Para analizar los electrocardiogramas se empled par-
cialmente la clasificacidn propuesta por el Multicenter
Post-Infarction Research Group (MPIP) ('¢), basdndo-
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se unicamente en la localizacién del infarto y el tipo de
anormalidad electrocardiografica.

Analisis Estadistico

Para el procesamiento estadistico se empled ¢l pro-
grama SPSS v. 5.7 para Windows, realizdndose el ana-
lisis univariado con la prueba de chi cuadrado para va-
riables discretas o categdricas y la prueba de 7 de Student
para variables continuas.

Las curvas de sobrevida fueron construidas con el
método de Kaplan-Meier y las diferencias de los tiem-
pos de sobrevida entre 1os grupos fueron calculadas con
la prueba del rango logaritmico.

Un valor de p <0,05 fue considerado indicativo de
diferencia estadistica significativa. Todos los valores
se presentan como la media = 1 DE. El dia de ingreso
se considerd dia 0 de seguimiento.

RESULTADOS

De los 190 pacientes que cumplieron los criterios de
inclusién del trabajo, sélo 122 (64,2%) pudieron ser se-
guidos adecuadamente, siendo el promedio de seguimien-
to para los sobrevivientes de 69,47 = 11,16 meses. El
motivo por el cual los pacientes no recibieron
tromboliticos fue la falta de disponibilidad del farmaco
en el momento del infarto y no necesariamente la exis-
tencia de alguna condicidn clinica o contraindicacidn.

Luego de asignar los 122 pacientes a uno de los cua-
tro grupos de estudio, se encontré que 56 pacientes
(45,9%) nunca antes habian presentado angina, 31 pa-
cientes (25,4%) presentaron angina en el mes previo al
infarto y 20 pacientes (16,4%) y 15 pacientes (12,3%)
presentaron angina inestable y estable mds de un mes
antes del infarto, respectivamente.

Al analizar las caracteristicas basales (Tabla N° 1)
de estos cuatro grupos de pacientes se encontré que
entre Jos que tenian angina crénica (> 1 mes) estable o
inestable existia una proporcidén significativamente
mayor de mujeres y de infarto no Q, y por lo general
tardaban menos en acudir al hospital.

No hubo diferencia significativa entre 10s grupos de
pacientes basados en la edad, localizaci6n del infarto,
tiempo de hospitalizacidn, ni en la presencia de facto-
res de riesgo coronario (Tabla N° 1).
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Para analizar la influencia de cada uno de los tipos
de angina preinfarto sobre la sobrevida a largo plazo
de los pacientes con infartos no trombolizados, se con-
fecciond curvas de sobrevida para cada uno de los cua-
tro grupos, no encontrandose diferencias significativas
en los tiempos de sobrevida luego del cédlculo con la
prueba del rango logaritmico (Figura N° 1).

Al comparar las curvas de sobrevida de los pacientes
con antecedente de angina (Grupos [, 2y 3)en relacién
a los pacientes sin antecedente de angina (Grupo 4), se
encontré que los pacientes sin antecedente de angina
presentaban una tasa de sobrevida a largo plazo mayor,
con significado estadistico (p <0,05) (Figura N° 2A).

También se encontré diferencia significativa (p <0,05)
cuando se compard la sobrevida de los pacientes con
antecedente de angina estable o inestable mas de un mes
antes del infarto (Grupos 2 y 3), en relactén a aquellos
sin angina o con angina de reciente inicio (Grupos 1 y 4)
(Figura N° 2B).
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Fig. N° 1.- Curva de sobrevida a cinco afios de acuerdo
al tipo de angina previa al infarto de miocardio.

Tabla N° 1.- Caracteristicas basales y factores de riesgo coronario de los 122 pacientes
con infarto agudo de miocardio segin grupo de estudio.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4

Angina Angina Angina Sin

< | Mes Inestable Estable Angina Valor de p

n=3l1 n=20 n=15 n=>56
Edad (anos)* 64,26 +9,54 63,9 = 10,05 65,27 x10,44 62,27 +9,79 NS
Sexo masculino (%) 93,5 65,0 80,0 91,1 0,015
Tiempo prehospitalario* 15,06 £25,4 3,53 +4.02 6,14 +4,99 10,45 = 18,56
IMA previo (%) 3 (9.7 4 (20,0) 31 (20,0) 4 (7,1) NS
IMA no Q (%) 2 (6,5) 5 (25) 3 (20,0) 3 (5.4) 0,048
IMA anterior (%) 14 (45,2) 15 (75.0) 7 (46,7) 38 (67,9) NS
IMA inferior (%) 16 (51,6) 4 (20) 8 (53,3) 17 (30,4) NS
Desconocido (%) 1 (3,2) 1 (5,0) — 1 (1,8) NS
DM (%) 5 (l16,1) 4 (20,0) 2 (13,3) 4 (7.1) NS
HTA (%) 18 (58.1) 15 (75,0) 8 (53,3) 30 (53,6) NS
Tabaquismo (%) 18 (58,1) 11 (55,0) 8 (53,3) 33 (58,9) NS
Antecedente familiar (%) 11 (35.,5) 8 (40,0) 10 (66,7) 23 “41.1) NS
Historia de dislipidemia (%) 3 9,7) 7 (35,0) 3 (20,0) 17 (30,4) NS
Obesidad (%) 5 (16,1) 5 (25,0) 1 6,7 15 (26.8) NS

NS: No significativo.

* Expresado en media * desviacion esténdar.
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Fig. N° 2.- Curvas de Kaplan-Meier de sobrevida a cinco afios de acuerdo a la
ausencia o presencia de algin tipo de angina pre infarto.

No existio diferencia significativa cuando se compard
a los pacientes con angina de reciente inicio (Grupo 1)
contra los pacientes sin angina o con antecedente de an-
gina de mas de un mes (Grupos 2, 3 y 4) (Figura N° 2C).

Cuando se compardé las curvas de sobrevida de los
pacientes libres de eventos serios y con antecedente de
angina (Grupos 1, 2 y 3) contra las curvas de los pa-
cientes libres de eventos serios y sin antecedente de
angina (Grupo 4), se encontré que los pacientes sin
antecedente de angina tenian un tiempo mayor de
sobrevida libre de eventos serios a largo plazo, con sig-
nificacidn estadistica (p = 0,0143) (Figura N° 3A).

También se encontré una diferencia estadistica sig-
nificativa (p <0,05) cuando se comparé la curva de pa-

cientes libres de eventos serios y con antecedente de
angina estable o inestable mas de un mes antes del in-
farto (Grupos 2 y 3) en relacién con aquellos sin angi-
na o con angina de reciente inicia (Grupos 1 y 4) (Fi-
gura N° 3B).

No existié diferencia significativa cuando se com-
paré la sobrevida libre de eventos serios de los pacien-
tes con angina de reciente inicio (Grupo 1) contra los
pacientes sin angina o con antecedente de angina de
mds de un mes (Grupos 2, 3 y 4) (Figura N° 30C).

Al analizar las curvas de sobrevida libre de eventos
cardiacos de los pacientes con antecedente de angina
(Grupos 1, 2y 3) con respecto a los pacientes sin ante-
cedente de angina (Grupo 4), se¢ encontré que los pa-
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Fig. N° 3.- Curvas de Kaplan-Meier de pacientes libres de eventos serios a cinco anos de infarto de
miocardio de acuerdo a la ausencia o presencia de algin tipo de angina preinfarto.
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Fig. N° 4.- Curvas de Kaplan-Meier de pacientes libres de eventos cardiacos a cinco afios de infarto de
miocardio de acuerdo a la ausencia o presencia de algin tipo de angina preinfarto.

cientes sin antecedente de angina tienen un mayor tiem-
po de sobrevida libre de eventos cardiacos a largo pla-
zo (p <0,01) (Figura N° 4A).

Cuando se compard la tasa de tiempo libre de even-
tos cardiacos la diferencia fue muy significativa (p <0.01)
en favor de aquellos sin angina o con angina de reciente
inicio (Grupos 1 y 4) en relacion a los pacientes con
antecedente de angina estable o inestable mas de un mes
antes del infarto (Grupos 2 y 3) (Figura N° 4B),

La tasa de tiempo libre de eventos cardiacos de los
pacientes con angina de reciente inicto (Grupo 1) en
comparacidn con la de los pacientes sin angina o con
antecedente de angina de mds de un mes (Grupos 2,3y
4) fue similar (Figura N° 4C).

DISCUSION

Los resultados del presente estudio documentan que
la ausencia de angina antes del infarto agudo de
miocardio constituye un mejor prondstico a largo plazo
para los pacientes, en relacion a los que presentaron an-
gina es decir, una mayor sobrevida y mayor tiempo libre
de eventos cardiacos.

Sin embargo, no todo tipo de angina fue igualmente
desfavorable, ya que la de reciente inicio confirié un
relativo mejor prondstico a largo plazo.

Esto se pudo determinar al analizar las diferencias
mads significativas de las curvas de sobrevida y de pa-

cientes libres de eventos coronarios que no presenta-
ron angina o la presentaron menos del mes antes del
infarto, comparadas con los pacientes con angina de
mas de un mes de presentacién.

La significacién estadistica de estas diferencias fue
mas notoria cuando se considerd como descenlace del
seguimiento a los eventos serios, o mejor aidn, sélo
los eventos cardiacos.

Se han publicado varios trabajos internacionales, in-
cluso en el presente afo, con resultados aparentemente
controversiales acerca de la influencia de Ja angina pre-
infarto en la sobrevida luego de un infarto agudo de
miOCardiO (6.79.]0,]2.17.18)}

Sin embargo, estas divergencias se deben a varios
factores, entre los cuales podemos mencionar:

¢ Que algunos estudios sélo consideraron los pacien-
tes trombolizados (¢%'"), otros a los no trombolizados
('>*") y también hubieron los que incluyeron a los
dos grupos (*).

®* Lainclusién de angina crénica ('7) o dnicamente la
de reciente inicio (°).

* Consideraren forma arbitraria tiempos variables de
angina previo al infarto agudo de miocardio (menor
de 24 h, 1 semana, 2 semanas 0 menor de 1 mes) (®).

* Algunos trabajos fueron seguidos a corto (®7) y otros
a largo plazo (*:'%).
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Los trabajos que evaluaron la influencia de la angina
preinfarto en pacientes no trombolizados encontraron que
a corto plazo el prondstico era similar, pero a largo pla-
zo fue mejor en pacientes sin antecedente de angina ('2').

Barbash y col. (") encontraron que en pacientes
trombolizados la presencia de angina preinfarto empeo-
r6 ¢l prondstico a corto plazo.

Sin embargo, otros trabajos demostraron todo lo con-
trario (°), tratando de explicar estos hallazgos por el
hecho de que los pacientes con antecedente de angina
por lo general recibfan B-bloqueadores o bioqueadores
de los canales de calcio.

Trabajos recientes (°) sefalaron una diferencia im-
portante a favor de los pacientes con angina prodrémica
(menor de 24 horas) respecto de la angina de reciente
inicio (menor de un mes), lo cual apoya la Teoria del
Precondicionamiento Isquémico.

Para explicar el mecanismo de cémo la angina
preinfarto influyé en el prondstico se realizé un traba-
joangiogrifico (%) que determind la ausencia de circu-
lacién colateral en pacientes que tenfan menos de siete
dfas de angina y sin embargo conservaron la funcién
ventricular, lo cual sustenté Ja Teoria del Precon-
dicionamiento Isquémico.

La presencia de angina preinfarto predice una rdpi-
dareperfusién del paciente trombolizado, lo cual puede
explicar el efecto benéfico encontrado en algunos tra-
bajos ('?).

CONCLUSIONES

El presente trabajo mostrd que en el paciente
infartado no trombolizado, el antecedente de angina tie-
ne un efecto desfavorable a largo plazo, tanto en la
sobrevida como en el tiempo libre de infarto no fatal,
desarrollo de angina y de procedimientos de
revascularizacion.

Sin embargo, no todo tipo de antecedente de angina
es desfavorable, ya que la angina de reciente inicio
(menos de | mes antes) no empeora el pronéstico de
los pacientes con IMA no trombolizados.

Ninguno de los factores de riesgo coronario estuvo
asociado con mds frecuencia a alguno de los tipos de
angina considerados.
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Reconocemos que el hecho de ser un estudio
prospectivo no concurrente no permitié alcanzar un
seguimiento de por lo menos 95%, por lo que es nece-
saria la realizacién de mads estudios prospectivos de
seguimiento a largo plazo en pacientes con IMA.

Los estudios siguientes deberdn ser mas exhausti-
vos en la seleccidn arbitraria de diferentes tiempos de
angina preinfarto (menos de 24 horas, de 24 a 72 ho-
ras, de 3 a 7 dias y de una a cuatro semanas).
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