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Las mujeres presentan diferencias clinicas y pronésti-
cas en muchas enfermedades cardiovasculares e infec-
ciosas respecto a los varones. El objetivo de este tra-
bajo es comparar el perfil de la endocarditis infecciosa
izquierda entre varones y mujeres. Se analizd un total
de 621 episodios de endocarditis infecciosa izquierda
(895 en varones, 226 en mujeres). Se realizd un analisis
comparativo de variables epidemiolégicas, clinicas, mi-
crobiolégicas, ecocardiograficas y prondsticas. A pesar
de notables diferencias epdemioldgicas, ecocardiografi-
cas y microbiolégicas entre los dos sexos, las caracteris-
ticas clinicas, la estrategia de tratamiento y el prondstico
(mortalidad intrahospitalaria, el 28% en varones y el 35%
en mujeres; p = 0,1) fueron similares en nuestra serie.

Influence of Sex on Left-Sided Infective
Endocarditis

In many cardiovascular and infectious diseases, there
are clinical and prognostic differences between men
and women. The aim of this study was to compare the
presentation of left-sided infective endocarditis in the
two sexes. A total of 621 episodes of left-sided infective
endocarditis (395 in men, 226 in women) were studied.
The comparative analysis considered epidemiological,
clinical, microbiological, echocardiographic and
prognostic variables. Despite marked epidemiological,
echocardiographic and microbiological differences
between men and women, clinical characteristics,
treatment approaches and outcomes (in-hospital
mortality: 28% in men and 35% in women; P=.1) were
similar in our patient series.
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INTRODUCCION practica clinica y se someten en menor medida a

La mayoria de las enfermedades cardiovasculares
e infecciosas presentan diferencias relevantes en el
perfil clinico y el pronostico entre varones y mu-
jeres. Por regla general, las enfermedades cardio-
vasculares se manifiestan mas tardiamente en la
mujer, por lo que suelen conllevar mas comorbi-
lidad relacionada con la edad que los varones en el
momento del diagnostico'. Varios estudios han de-
mostrado que las mujeres reciben con menor fre-
cuencia los tratamientos indicados por las guias de
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procedimientos invasivos™. Ademas, la valvulo-
patia mitral es mas comun en la mujer, mientras
que la aortica lo es en el varon®. Algunos estudios
han demostrado que hay diferencias entre lo sexos
en algunas enfermedades infecciosas, como la
sepsis, la neumonia o las infecciones de tejidos
blandos®’. A la vista de estos hechos, se podria es-
pecular que la endocarditis infecciosa (EI) presenta
caracteristicas diferentes en varones y mujeres; sin
embargo, este hecho se encuentra todavia sometido
a debate. Son escasos los trabajos que han estu-
diado la influencia del sexo en la EI, y ademas pre-
sentan resultados contradictorios®’. Este estudio re-
presenta la serie mas amplia publicada hasta la
fecha que analiza la influencia del sexo en las prin-
cipales caracteristicas de la EI izquierda.

METODOS

De un total de 621 episodios de El izquierda diag-
nosticados consecutivamente en 600 pacientes entre
1996 y 2007, en tres centros terciarios con cirugia
cardiaca, 395 eran varones (64%) y 226, mujeres
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(36%). En todos los pacientes se realizdo un proto-
colo de evaluacion diagnostica, terapéutica y de se-
guimiento que ha sido descrito previamente!’. Se de-
fini6 cirugia urgente como la que se llevd a cabo
antes de finalizar el tratamiento antibiotico. Las in-
dicaciones de cirugia se decidieron por consenso
entre los investigadores antes del inicio del estudio e
incluyeron la insuficiencia cardiaca no controlada
con tratamiento médico maximo, la endocarditis
fingica, la infeccion persistente (persistencia de
fiebre o hemocultivos positivos tras 7 dias de trata-
miento antibiodtico correcto, una vez descartados
otros posibles focos de infeccion) y las embolias de
repeticion a pesar de un tratamiento antibidtico ade-
cuado con persistencia de vegetaciones en el ecocar-
diograma. Se defini6 cirugia electiva como la reali-
zada tras completar el tratamiento antibidtico, y se
indico segtin las Guias de Enfermedad Valvular. Los
criterios seguidos para indicar la cirugia fueron los
mismos en los dos grupos. Si no se intervino a un
paciente con indicacioén quirurgica, fue por negativa
del paciente o por riesgo quirurgico prohibitivo. En
todos los casos las decisiones las tomo6 un equipo
multidisciplinario que incluia a cardidlogos, ciru-
janos cardiacos, microbidlogos y especialistas en en-
fermedades infecciosas.

Estadistica

Las variables continuas se expresan como media
+ desviacion tipica y se compararon con el test de
la t de Student o el test de la U de Mann-Whitney
para las variables que no tenian una distribucién
normal. Las variables categéricas se expresan como
valor absoluto y porcentaje; su comparacion se rea-
liz6 con la prueba de la y* y el test exacto de Fisher
cuando fue necesario. Las diferencias se conside-
raron estadisticamente significativas cuando un
valor de p < 0,005.

RESULTADOS

Las principales diferencias entre los sexos se
muestran en la tabla 1. Las mujeres tienen una edad
mas avanzada, son mas frecuentemente diabéticas y
se presentan como endocarditis de origen nosoco-
mial y endocarditis protésica mas habitualmente.
También presentan mas cardiopatia reumatica
como lesion predisponente, mientras que en los va-
rones es mas frecuente la endocarditis sin cardio-
patia previa aparente. En cuanto al perfil clinico, la
Unica diferencia observada es una mayor frecuencia
de shock séptico al ingreso e infeccion persistente en
la evolucién en las mujeres respecto a los varones.

La localizacion de la infeccion fue con mayor fre-
cuencia sobre protesis mecanica mitral en las mu-
jeres y sobre valvula adrtica nativa en los varones.
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Estos presentaron con mayor frecuencia complica-
ciones como seudoaneurismas, rotura valvular e in-
suficiencia valvular significativa.

El perfil microbioldgico de nuestra serie se muestra
en la tabla 2. El principal microorganismo causal fue
Staphylococcus aureus en ambos sexos, seguido de
Streptococcus viridans en los varones y los estafilo-
cocos coagulasa negativos en las mujeres.

No hay diferencias en el tratamiento entre los
sexos (médico o una combinacion de tratamiento
médico y quirurgico). Tampoco hay diferencias en
la mortalidad total intrahospitalaria, aunque hay
tendencia a mayor mortalidad entre las mujeres so-
metidas a cirugia electiva, sin alcanzarse la signifi-
cacion estadistica. Hemos realizado un seguimiento
a largo plazo de nuestros pacientes (mediana, 111
[intervalo intercuartilico, 32-154] meses). En el se-
guimiento durante el primer afo, la incidencia de
complicaciones (mortalidad, cirugia valvular, re-
caida o reinfeccion) fue del 12% en los varones (el
14,5% en los que recibieron tratamiento médico, el
16,4% en el grupo de cirugia urgente y el 5,9% en el
de cirugia electiva) y el 8% en las mujeres (el 12,5%
en las que recibieron tratamiento médico, el 3,8%
en el grupo de cirugia urgente y el 4,8% en el de ci-
rugia electiva), sin diferencias significativas entre
sexos (p = 0,3).

DISCUSION

Hasta la fecha solo hay dos estudios publicados
que analicen las diferencias entre sexos en la EI®°. En
ambos, las mujeres recibieron con menor frecuencia
tratamiento quirurgico a pesar de presentarse con un
cuadro clinico similar al de los varones. Ademas, en
uno de ellos® la mortalidad intrahospitalaria fue
mayor entre las mujeres, aunque el sexo no resultd
predictor independiente de mortalidad en ninguno
de los dos trabajos. Ambas publicaciones incluyen
endocarditis izquierdas y derechas, dos entidades que
deben analizarse por separado, ya que presentan im-
portantes diferencias clinicas y pronosticas. Otra li-
mitacion importante es que no se realiza de manera
sistematica ecocardiograma transesofagico, lo que
puede subestimar los hallazgos ecocardiograficos.
Nuestro trabajo es tnico en varios aspectos: a) es la
mayor serie que analiza la influencia del sexo en la
EIL; b) es el unico en el que ambos sexos reciben el
mismo tratamiento; c¢) exclusivamente incluye episo-
dios de EI izquierda, y d) en todos los pacientes se
realizd un ecocardiograma transesofagico al menos
una vez.

La EI afecta con mas frecuencia a los varones,
con una relacién en torno a 2:1''. Se ha propuesto
que factores hormonales podrian proteger a las mu-
jeres del dafio endotelial'?, aunque no se conocen
con certeza las causas de esta diferencia. En nuestra
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TABLA 1. Principales caracteristicas clinicas, ecocardiograficas y pronoésticas de la endocarditis izquierda en los

dos sexos
Varones, n (%) Mujeres n (%) p

Edad (afios) 59 +15 63+15 < 0,01

Endocarditis nosocomial, n (%) 103 (26) 79 (35) 0,03

Diabetes mellitus 67 (17) 59 (26) < 0,01

Retraso en el diagndstico (dias) 10,1 8,1 0,07

Cardiopatia previa 263 (67) 174 (78) < 0,01
Reumatica 28 (7) 28 (13) 0,03
Degenerativa 39 (10) 31 (14) 0,1
Prétesis valvular 145 (37) 105 (47) 0,01
Ninguna 119 (30) 45 (20) < 0,01

Localizacion de la endocarditis
Véalvula adrtica nativa 172 (37) 49 (18) < 0,01
Vélvula mitral nativa 138 (29) 95 (35) 0,09
Protesis mecanica adrtica 58 (12) 31(12) 0,7
Prétesis mecénica mitral 57 (12) 74 (28) < 0,01

Datos ecocardiograficos
Complicaciones perianulares 95 (24) 42 (19) 0,1
Abscesos 57 (14) 28 (12) 0,5
Seudoaneurismas 44 (11) 13 (6) 0,03
Fistulas 10 (2,5) 94 0,3
Rotura valvular 36 (9) 10 (4,5) 0,03
Insuficiencia valvular significativa 259 (67) 106 (48) < 0,01

Curso clinico
Insuficiencia cardiaca 64 (27) 46 (34) 0,1
Insuficiencia renal 84 (25) 60 (31) 0,1
Shack séptico 35(9) 26 (13) 0,2
Ictus 31(9) 14 (8) 0,5
Infeccion persistente 125 (32) 91 (40) 0,03
Embolia sistémica 110 (28) 68 (30) 0,5

Tratamiento 0,08
Tratamiento médico 153 (39) 108 (48)

Cirugia urgente 112 (28) 54 (24)
Cirugia electiva 130 (33) 64 (28)

Mortalidad intrahospitalaria 112 (28) 78 (35) 0,1
Mortalidad (cirugia urgente) 37 (33) 16 (30) 0,6
Mortalidad (cirugia electiva) 25 (19) 20 (31) 0,06
Mortalidad (tratamiento médico) 50 (33) 42 (39) 0,3

TABLA 2. Perfil microbiolégico

Varones n (%) Mujeres n (%) p

Streptococcus bovis 16 (4) 9 (4) 0,9

Streptococcus viridans 66 (17) 24 (11) 0,04

Enterococci 38 (10) 13 (6) 0,09

Staphylococcus aureus 71 (18) 44 (20) 0,6

Estafilococos coagulasa negativos 63 (16) 40 (18) 0,5

Bacilos Gram negativos 10 (2,5) 19 (8) 0,001

Hongos 4(1) 6 (3) 0,2

HACEK 3(0,9) 1(0,4) 0,9

Endocarditis polimicrobiana 21 (5) 17 (7,5) 0,3

Cultivos negativos 63 (16) 31 (14) 0,4

HACEK: Haemophilus, Actinobacillus actinomycetemcomitans, Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens y Kingella kingae.

serie la relacion varones:mujeres es similar a datos
previos (1,7:1). Las mujeres de nuestro grupo son
mayores que los varones, lo que explica una preva-
lencia superior en ellas de determinadas comorbili-

dades como la diabetes mellitus, que presenta una
estrecha relacion con la edad's.

Como era de esperar, la enfermedad asenté ma-
yoritariamente en las mujeres en posicion mitral
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(valvula nativa o protésica), mientras que en los va-
rones la afeccion adrtica fue la mas habitual. Este
patron sigue la distribucion de las valvulopatias en
funcion del sexo’.

El patrén microbiologico fue muy similar entre
ambos sexos. La mayor presencia de S. viridans en
los varones se explica por el hecho de que presentan
endocarditis sobre valvula nativa con mayor fre-
cuencia. Por su parte, en las mujeres hay mayor
tasa de infeccion por bacilos Gram negativos, pro-
bablemente por el mayor numero de infecciones ge-
nitourinarias que padecen.

Los hallazgos ecocardiograficos fueron muy simi-
lares en ambos sexos. Aunque los varones mos-
traron una tasa ligeramente superior de insufi-
ciencia valvular significativa, probablemente por la
mayor afeccion de valvulas nativas, ello no ha oca-
sionado diferencias clinicas relevantes.

La mortalidad intrahospitalaria es elevada en
ambos grupos, pero similar (el 28% de los varones y
el 35% de las mujeres; p = 0,1). En el analisis por
subgrupos de tratamiento, hay una mayor morta-
lidad asociada al tratamiento quirtrgico electivo en
las mujeres que en los varones. Este hecho podria
explicarse por la edad mas avanzada (61 + 13 frente
a 56 £ 14; p = 0,013) y la mayor frecuencia de rein-
tervencion en la mujeres (el 58 frente al 40%;
p = 0,019). Ambos hechos incrementan sustancial-
mente el riesgo de la cirugia. En el resto de los
grupos de tratamiento no se observaron diferencias
por sexo en la mortalidad. Es conocido que el sexo
femenino se asocia a una mayor mortalidad en la
cirugia cardiaca coronaria y por ello se considera
un factor de riesgo en las escalas de pronodstico qui-
rurgico como el EuroSCORE!. Sin embargo, no
parece que el sexo femenino aumente la mortalidad
en la EI, precise o no cirugia.

Nuestro analisis es el primero que no objetiva di-
ferencias por sexo en el tratamiento de la EI.
Ademas tampoco hay diferencias en el pronostico
intrahospitalario ni a largo plazo. Estas son, en
nuestra opinion, las principales novedades que
aporta nuestro trabajo. A pesar de que serian nece-
sarios estudios aleatorizados que permitan confir-
marlo, nuestros datos indican que ambos sexos de-
berian recibir el mismo tratamiento.

CONCLUSIONES

A pesar de que en nuestra serie las mujeres pre-
sentan un perfil epidemioldgico mas desfavorable
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que los varones, el patrén clinico es muy similar en
los dos sexos y no hay diferencias significativas en
el tratamiento ni en el pronostico entre varones y
mujeres con El izquierda.
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