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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Analizar las diferencias en funcion del sexo en las caracteristicas clinicas,
tratamiento y mortalidad a los 28 dias y a los 7 afios de un primer infarto de miocardio.

Métodos: Entre 2001 y 2003, 2.042 pacientes con un primer infarto de miocardio ingresaron
consecutivamente en seis hospitales espaiioles. Se recogen prospectivamente las caracteristicas clinicas,
el tratamiento y la mortalidad a los 28 dias. Se dispone del estado vital a los 7 afios mediante consulta del
Indice Nacional de Defunciones.

Resultados: Se incluy6 a 449 mujeres y 1.593 varones con un primer infarto de miocardio. En comparacion
con los varones, las mujeres eran mayores y tenian mayor prevalencia de hipertension y diabetes mellitus;
también recibieron mas tratamiento con inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina, pero
menos bloqueadores beta y trombolisis. No hubo diferencias en el uso de procedimientos invasivos. Las
mujeres tuvieron mas infartos de miocardio sin elevacion del segmento ST o no clasificables (el 37,9 frente
al 31,3% y el 9,8 frente al 6,1% respectivamente; p < 0,001). La mortalidad a los 28 dias era similar en
mujeres y varones (el 5,57 y el 4,46%; p = 0,39). Tras el ajuste multivariable, la odds ratio de mortalidad a
los 28 dias de los varones fue 1,06 (intervalo de confianza del 95%, 0,49-2,27; p = 0,883). Los varones
tuvieron mayor mortalidad a los 7 aflos que las mujeres (hazard ratio = 1,93; intervalo de confianza del
95%, 1,46-2,56; p < 0,001).

Conclusiones: Hay diferencias clinicas y demograficas entre varones y mujeres que ingresan por un
primer infarto de miocardio. El pronéstico a corto plazo es similar en ambos sexos. La mortalidad a 7 afios
de un primer infarto de miocardio es peor en varones que en mujeres. Estos resultados se observan en
infartos agudos de miocardio con y sin elevacion del segmento ST.

© 2013 Sociedad Espariola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Sex-based Differences in Clinical Features, Management, and 28-day and 7-year
Prognosis of First Acute Myocardial Infarction. RESCATE II Study

ABSTRACT

Introduction and objectives: To analyze sex-based differences in clinical characteristics, management, and
28-day and 7-year prognosis after a first myocardial infarction.

Methods: Between 2001 and 2003, 2042 first myocardial infarction patients were consecutively
registered in 6 Spanish hospitals. Clinical characteristics, management, and 28-day case-fatality were
prospectively recorded. Seven-year vital status was also ascertained by data linkage with the National
Mortality Index.

Results: The registry included 449 women and 1593 men with a first myocardial infarction. Compared
with men, women were older, had a higher prevalence of hypertension and diabetes, and were more
likely to receive angiotensin-converting enzyme inhibitors but were less likely to receive beta-blockers
or thrombolysis. No differences were observed in use of invasive procedures. More women had
non-ST-segment elevation and unclassified myocardial infarction than men (37.9% vs 31.3% and 9.8% vs

* Autor para correspondencia: Servicio de Cardiologia, Hospital del Mar, Pg. Maritim 25, 08003 Barcelona, Espafia.
Correo electronico: cgarciag@parcdesalutmar.cat (C. Garcia-Garcia).

0300-8932/$ - see front matter © 2013 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos reservados.

http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2013.06.027


http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2013.06.027
mailto:cgarciag@parcdesalutmar.cat
http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2013.06.027

C. Garcia-Garcia et al/Rev Esp Cardiol. 2014;67(1):28-35 29

6.1%, respectively; both P<.001). Case-fatality at 28 days was similar in women and men (5.57% vs 4.46%;
P=39). After multivariate adjustment, the odds ratio of 28-day mortality for men was 1.06 (95%
confidence interval: 0.49-2.27; P=.883) compared with women. After multivariate adjustment, men had
higher 7-year mortality than women, hazard ratio 1.93 (95% confidence interval: 1.46-2.56; P<.001).
Conclusions: There are demographic and clinical differences between men and women with a first
myocardial infarction. The short-term prognosis of a first myocardial infarction in this century is similar
in both sexes. However, the long-term vital prognosis after a first myocardial infarction is worse in men
than in women. These results are observed in both ST-segment elevation myocardial infarction and
non-ST-segment elevation myocardial infarction events.

Full English text available from: www.revespcardiol.org/en
© 2013 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Abreviaturas

IAM: infarto agudo de miocardio

IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST

IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin elevacién del
segmento ST

INTRODUCCION

Durante las Gltimas tres décadas, un gran nimero de estudios se
han centrado en las diferencias entre varones y mujeres en cuanto
a las caracteristicas de la cardiopatia isquémica'?. Uno de los
principales campos de investigacion ha sido las diferencias entre
sexos en cuanto al prondstico de la cardiopatia isquémica. Las
mujeres tienen peor pronéstico a corto plazo tras un infarto agudo
de miocardio (IAM) en la mayoria de esos estudios>~!2, pero no en
todos'®. Este peor prondstico a corto plazo se ha observado
principalmente en los casos de infarto agudo de miocardio con
elevacion del segmento ST (IAMCEST), sobre todo en las mujeres
mas jovenes, y parece atenuarse con la edad'“. En otros estudios, el
peor prondstico del IAM en las mujeres ha estado relacionado
principalmente con la mayor edad y la comorbilidad, las
diferencias entre los sexos en cuanto a fisiopatologia'>~!” y forma
de presentacioén clinica de la enfermedad’>'8-2° y el menor uso de
farmacos y procedimientos eficaces durante la fase aguda en las
mujeres'>?'-2°, Sin embargo, esta diferencia de mortalidad se ha
ido reduciendo?’.

En unos pocos estudios se han analizado las diferencias entre
los sexos en cuanto al pronostico a largo plazo después del IAM, con
resultados contradictorios. En comparacion con los varones, se ha
descrito que las mujeres tienen un prondstico mejor?%2°, peor>%>!
y similar a largo plazo'332-3°,

Hemos descrito que en la década de los noventa las mujeres
tenian un primer IAM mortal con mayor frecuencia que los
varones, con independencia de la edad y la comorbilidad'?. El
presente estudio tiene tres objetivos: determinar si esta diferencia
persiste en la primera década del siglo xxi, si hay diferencias entre
varones y mujeres en cuanto a la mortalidad a 1 y 7 afios después
de un primer IAM y, de ser asi, si estas diferencias estan presentes
tanto en el IAMCEST como en el infarto agudo de miocardio sin
elevacion del segmento ST (IAMSEST).

METODOS
Disefio del estudio

Se trata de un registro prospectivo de pacientes con un primer
IAM, llevado a cabo en seis hospitales piblicos de Espafia, con un
seguimiento a largo plazo del estado vital. Se incluyo en el
registro de forma prospectiva y consecutiva a todos los pacientes

de 18 o mas afios de edad que ingresaron por un primer IAM en las
72 h siguientes al inicio de los sintomas entre septiembre de 2001 y
junio de 2003.

El estudio recibio la aprobacion del comité ético local y se
informo a todos los participantes, que firmaron su consentimiento.

Poblacion en estudio

El diagnostico siguid la definicion de la Sociedad Europea de
Cardiologia/American College of Cardiology (ESC/ACC)*® de que el
IAM es una necrosis miocardica secundaria a la isquemia. La
necrosis miocardica se define como una elevacion (respecto a los
valores normales definidos en cada centro) de la concentracién de
troponina Tolodelafraccion MB de la creatincinasa, en presencia
de sintomas relacionados con la isquemia miocardica. Los
criterios de exclusion fueron los antecedentes de IAM previo,
residir fuera del area cubierta por el centro y la enfermedad grave
no relacionada con el ingreso y que limitara la esperanza de vida
del paciente.

Variables de interés

Se utiliz6 un cuestionario estandarizado, aplicado por personal
especialmente preparado, para recoger prospectivamente la infor-
macién de las variables demograficas y las comorbilidades. Los
antecedentes de factores de riesgo clasicos se basaron en el
diagnostico o tratamiento previos o en un diagnostico de novo
establecido durante la hospitalizacion, con los siguientes criterios:
hipertension (presion arterial sist6lica mayor o igual a 140 o presion
arterial diastélica mayor o igual a 90 mmHg), diabetes mellitus
(dos determinaciones de glucosa en ayunas mayores o iguales
a 126 mg/dl o una determinacion de glucosa mayor o igual a
200 mg/dl), dislipemia (colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad mayor de 160 mg/dl o colesterol unido a lipoproteinas de
alta densidad menor de 35 mg/dl en los varones o 45 mg/dl en las
mujeres). Se registro también la informacion relativa al tabaquismo
previo y la angina segin lo indicado por los propios pacientes.

Se registraron las caracteristicas clinicas del episodio, incluido
el tiempo entre el inicio de los sintomas y la monitorizacién en el
hospital, la localizacion del 1AM, la presencia de elevacion del
segmento ST en el electrocardiograma al ingreso, la aparicion de
ondas Qy las complicaciones, como aparicion de edema pulmonar o
shock cardiogénico o la presencia de arritmias ventriculares malignas
en las primeras 48 h (definida como la aparicion de fibrilacién
ventricular o taquicardia ventricular sostenida con necesidad de
atencion médica inmediata). Por Gltimo, se registro el tratamiento
del episodio agudo, incluidos los tratamientos farmacologicos
durante la estancia en el hospital y al alta, la reperfusion (trombolisis
o intervencion coronaria percutanea primaria) y otros procedi-
mientos como pruebas de estrés o farmacologicas para evaluar la
presencia de isquemia, ecocardiografia, angiografia coronaria para
determinar el nimero de vasos con lesiones graves y revasculari-
zacion coronaria quirtrgica o percutanea electiva.
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Cada hospital participante sigui6 sus propios protocolos para el
tratamiento clinico de los pacientes. Todos los protocolos de los
hospitales siguieron las guias de practica clinica nacionales e
internacionales en vigor en el momento del estudio®®~38,

Episodios de interés

Los episodios de interés se definieron como la mortalidad a
28 dias, 1 afio y 7 afios, con un seguimiento del estado vital hasta el
31 de diciembre de 2009. Se llevo a cabo un seguimiento individual
de todos los pacientes (la mayoria con una visita clinica y en el resto
con una llamada telefénica) para evaluar los episodios hasta los
28 dias (angina, reinfarto, ictus, muerte). Los casos mortales se
identificaron mediante el acceso al Registro Nacional de Defunciones
de Espafia, una base de datos oficial, exhaustiva y obligatoria que
recoge los datos individuales de todas las muertes ocurridas en el
pais desde 1987. Esta base de datos, que el Ministerio de Sanidad de
Espaiia pone a disposicién de las instituciones puablicas (adminis-
traciones de asistencia sanitaria, centros de investigacion), aporta
informacion sobre el estado vital y la fecha de la muerte y puede
vincularse manualmente con los datos de los pacientes individuales
en nuestros registros hospitalarios. Se asumi6 que los pacientes que
no aparecian en el Registro Nacional de Defunciones seguian con
vida al final del seguimiento.

Analisis estadistico

Se utiliz6 la prueba de la t de Student o la de la U de Mann-
Whitney para comparar las variables continuas y la prueba de la x?
entre dos grupos. Se utilizd regresion logistica y regresion de Cox
paradeterminar las asociaciones entre el sexoy la mortalidad a los
28 dias o a largo plazo, con un ajuste respecto a los factores de
confusion identificados. En los andlisis multivariables, se cons-
truyeron diferentes modelos para evaluar la influencia en la
mortalidad de diferentes conjuntos de variables, como edad y
patron del electrocardiograma (modelo 1), comorbilidades
(modelo 2), gravedad del IAM (modelo 3), tratamiento (trata-
miento médico durante el ingreso [para la mortalidad a 28 dias] o
al alta [para la mortalidad a medio y largo plazo] —modelo 4a—
0 técnicas invasivas —modelo 4b—) y todas las variables
mencionadas (modelo 5). Se evalu6 también la interaccién entre
el sexo y los patrones electrocardiograficos (IAMCEST e IAMSEST)
en cuanto al pronostico a 28 dias, 1 aflo y 7 afios.

En los analisis multivariables, se aplicaron multiples métodos
de imputacién®® utilizando los programas «mi» y «mitools»
(paquete estadistico R, versién 2.11.1)*° para sustituir los valores
no disponibles de las variables de ajuste y evitar un posible sesgo
de seleccion y pérdida de potencia estadistica. Se considerd
estadisticamente significativo un valor de p < 0,05.

RESULTADOS

Se incluy6 en el estudio a 2.042 pacientes consecutivos con un
primer 1AM, de los que el 21,99% eran mujeres (n=449). En la
figura 1 se presenta el diagrama de flujo correspondiente a
la seleccion de estos pacientes para el estudio.

Caracteristicas basales y manejo clinico

Las caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes se
indican en la tabla 1. Las mujeres eran de mayor edad, tenian
menor probabilidad de ser fumadoras y presentaban mayor
prevalencia de hipertension y diabetes mellitus. EIl IAMCEST fue
mas frecuente en los varones; la presencia de IAM sin onda Q y

RESCATE Il

Elegibles
n=3.836
| IAM previo, n = 619 |<_
| Edad > 80 afios, n = 439 |<_
| Ingreso > 72 h, n = 301 |<—

|Perdidos en el seguimiento, n = 234| 4+—

| Otros, n = 201 | S

v

Incluidos
n=2.042

Figura 1. Diagrama de flujo de los pacientes registrados e incluidos en el
Registro RESCATE II. IAM: infarto agudo de miocardio.

estadio Killip IlI-1V al ingreso fueron mas frecuentes en las mujeres.
Las mujeres presentaron también un tiempo mas largo hasta la
llegada al hospital tras el inicio de los sintomas.

El uso de tratamientos farmacolégicos y técnicas diagnosticas
o terapéuticas invasivas segin el sexo se muestran en la tabla 2.
El uso de bloqueadores beta y reperfusiéon (relacionado con

Tabla 1
Caracteristicas basales de los pacientes incluidos en el registro, por sexo
Varones Mujeres p
(n=1.593) (n=449)

Edad (arios) 60,2 +11,7 66,8+10,8 < 0,001
ECG al ingreso <0,001

IAMCEST 996 (62,5) 235 (52,3)

IAMSEST 499 (31,3) 170 (37,9)

IAM no clasificado 98 (6,15) 44 (9,8)
Hipertension 750 (48,1) 314 (71,0) < 0,001
Diabetes mellitus 399 (25,9) 165 (37,4) < 0,001
Dislipemia 696 (45,5) 208 (48,0) 0,383
Fumador actual 819 (534) 80 (18,5) < 0,001
Angina previa 651 (42,1) 197 (45,7) 0,201
Killip II-1V al ingreso 120 (7,7) 54 (12,6) 0,002
Tiempo sintomas-monitorizacion 120 [60-240] 155 [52-287] 0,002
ECG al alta <0,001

Onda Q anterior 326 (21,9) 76 (18,5)

Onda Q inferior 478 (32,1) 85 (20,7)

Onda Q lateral 34 (2,3) 10 (2,4)

Onda Q en varias localizaciones 101 (6,8) 29 (7,1)

Sin onda Q 509 (34,1) 194 (47,2)

No clasificado 43 (2,9) 17 (4,1)

ECG: electrocardiograma; IAM: infarto agudo de miocardio; IAMCEST: infarto
agudo de miocardio con elevacién del segmento ST; IAMSEST: infarto agudo de
miocardio sin elevacion del segmento ST.

Los datos expresan n (%), media+desviacion estandar o mediana [intervalo
intercuartilico].
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Tabla 2
Tratamientos farmacologicos durante la hospitalizacién y al alta y técnicas aplicadas durante el ingreso, por sexo
Varones (n=1.593) Mujeres (n=449) p

Acido acetilsalicilico 0,238
Durante la hospitalizacién 1.439 (93,1) 397 (91,3) < 0,001
Al alta 1.324 (91,6) 343 (85,3)

Clopidogrel 0,197
Durante la hospitalizacion 595 (38,5) 152 (34,9) 0,204
Al alta 563 (37,0) 150 (33,8)

Inhibidores de GPIIb/Illa en el hospital 386 (25,0) 124 (28,5) 0,153

Bloqueadores beta
Durante la hospitalizacion 1.208 (78,0) 309 (71,0) 0,003
Al alta 1.033 (71,2) 260 (64,5) 0,011

IECA
Durante la hospitalizacion 946 (61,1) 289 (66,4) 0,049
Al alta 801 (55,2) 235 (58,3) 0,298

Estatinas
Durante la hospitalizacién 1.128 (72,8) 321 (74,5) 0,532
Al alta 1.062 (73,2) 292 (73,2) 1

T™MO*

Durante la hospitalizacion 545 (35,3) 141 (32,6) 0,318
Al alta 405 (28,0) 95 (23,7) 0,102

ICP primaria 111 (11,5) 27 (12,1) 0,908

ICP de rescate 83 (8,60) 14 (6,3) 0,314

ICP electiva 208 (21,6) 50 (22,4) 0,847

Trombolisis 536 (55,5) 104 (46,4) 0,017

Tratamiento de reperfusion (ICP o trombolisis) 647 (67,0) 131 (58,5) 0,019

Tiempo sintomas-reperfusion (min) 180 [120-255] 195 [120-270] 0,108

Tiempo monitorizacion-reperfusion (min) 55 [33-102] 60 [30-120] 0,501

CABG 160 (10,3) 50 (11,5) 0,546

Fraccion de eyeccion (%) 0,673
<30 117 (7,39) 35 (7,83)

31-45 343 (21,7) 89 (19,9)
46-60 665 (42,0) 182 (40,7)
>60 458 (28,9) 141 (31,5)

Numero de vasos afectados < 0,001
0 47 (443) 32(10,5)

1 403 (38,0) 123 (40,3)
23 611 (57,6) 150 (49,2)

CABG: cirugia de bypass aortocoronario; GPIIb/Illa: glucoproteina IIb/Illa; ICP: intervencion coronaria percutdnea; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la

angiotensina; TMO: tratamiento médico optimo.
Los datos expresan n (%) o mediana [intervalo intercuartilico].

*Durante la hospitalizacion, combinacién de acido acetilsalicilico, estatinas, bloqueadores beta e inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina.

menor uso de fibrinolisis) fue menor en mujeres que en varones,
aunque el uso de inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina (IECA) fue mayor. No se observaron diferencias entre
los sexos en cuanto a la fraccion de eyeccidn o el uso de técnicas
invasivas, antiagregantes plaquetarios, estatinas o un tratamiento
médico 6ptimo (definido como una combinacion de antiagregantes
plaquetarios + bloqueadores beta + IECA + estatinas). Los trata-
mientos médicos (antiagregantes plaquetarios, estatinas, IECA o
bloqueadores beta) utilizados al alta fueron similares a los
administrados durante el ingreso. En los varones hubo un porcentaje
superior de casos de afeccion de multiples vasos (tabla 2).

Prondstico intrahospitalario y mortalidad a 28 dias

En la tabla 3 se presentan los resultados durante la hospita-
lizacion y la mortalidad a 28 dias, estratificadas por sexos. En las

mujeres hubo un porcentaje de casos con edema pulmonar o shock
cardiogénico y angina posterior a IAM superior al observado en los
varones; la mortalidad a 28 dias fue similar en varones y mujeres.

El sexo no mostrd una asociacion significativa con la mortalidad a
28 dias en los diferentes modelos multivariables definidos (tabla4)y
no hubo interaccion (p=0,943) entre sexo y patrones electro-
cardiograficos (IAMCEST e IAMSEST) por lo que respecta a la
letalidad a 28 dias.

Mortalidad a medio y largo plazo: mortalidad a 1 afio y a 7 aifios
de los supervivientes a los 28 dias

Este estudio alcanzé un seguimiento del 100% (mediana,
7,16 afios) de los pacientes que sobrevivieron a la fase aguda. En
el andlisis bivariable, no hubo diferencias asociadas al sexo en la
mortalidad a medio y largo plazo (tabla 3). En la figura 2 se
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Tabla 3
Prondstico a 28 dias y mortalidad a 1y 7 afios de los pacientes incluidos en este
registro, por sexo

Tabla 4
Asociacion entre sexo y tasa de mortalidad a 28 dias ajustada por diversas
covariables en los modelos de regresion logistica

Varones Mujeres P
(n=1.593) (n=449)
Prondstico a 28 dias
Killip III-IV maxima 126 (8,45) 69 (16,5) <0,001
Recurrencia de IAM 53 (3,43) 21 (4,85) 0,22
Angina post-IAM 145 (9,45) 58 (13,3) 0,025
TV/FV <48 h 108 (6,91) 21 (4,73) 0,122
TV/FV 48 h-28 dias 24 (1,58) 6(1,38) 0,942
Complicaciones mecanicas 16 (1,0) 6(1,4) 0,514
BAV completo 54 (3,45) 18 (4,07) 0,636
Ictus 12 (0,8) 3(0,7) 0,873
Mortalidad a 28 dias 71 (4,46) 25 (5,57) 0,392
Prondstico a 1 ario
Supervivientes a 28 dias 4,01 3,88 0,963
En el periodo completo 9,35 8,16 0,486
Prondstico a 7 arios
Supervivientes a 28 dias 18,2 18,4 0,819
En el periodo completo 21,9 229 0,810

BAV: bloqueo auriculoventricular; FV: fibrilacién ventricular; IAM: infarto agudo de
miocardio; TV: taquicardia ventricular.
Los datos expresan n (%).

presentan las curvas de Kaplan-Meier de supervivencia a 7 afios
de varones y mujeres, con los correspondientes intervalos de
confianza del 95% (IC95%).

Sin embargo, en los modelos de regresiéon de Cox multivariables
para la mortalidad a 7 afios, en los pacientes supervivientes a los
28 dias se observo una clara asociacion entre el sexo masculinoy la
mayor mortalidad a 7 afios (tabla 5). Segtn cudl fuera el modelo
considerado, la probabilidad de muerte durante el seguimiento de
7 afios era entre un 70 y un 200% mayor en los varones que en las
mujeres. La interaccion entre sexo y patrones electrocardiograficos
en cuanto a la mortalidad a 7 afios de los supervivientes a los
28 dias no fue estadisticamente significativa (interaccion,
p=0,522).

0,9 -

0,8 -

0,7 -

Supervivencia

0,6 -

0,5+ Log rank test; p = 0,810

T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6
Tiempo (afios)

W Varones [ Mujeres |

Mujeres Varones P
(n=449) (n=1.593),
OR (IC95%)
Modelo 1 1 1,23 (0,76-2,01) 0,399
Modelo 2 1 1,43 (0,75-2,32) 0,277
Modelo 3 1 1,50 (0,74-3,05) 0,257
Modelo 4a 1 1,14 (0,53-2,43) 0,736
Modelo 4b 1 1,36 (0,66-2,80) 0,403
Modelo 5 1 1,06 (0,49-2,27) 0,883

1C95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

Modelo 1: ajustado por edad y patron electrocardiografico.

Modelo 2: modelo 1 mas diabetes mellitus, hipertension, tabaquismo y angina.
Modelo 3: modelo 2 mas Killip 3-4, fraccién de eyeccion y nimero de vasos.
Modelo 4a: modelo 3 mas acido acetilsalicilico, clopidogrel, bloqueadores beta,
estatinas, inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina y reperfusion.
Modelo 4b: modelo 3 mas revascularizacion coronaria percutianea o cirugia de
bypass aortocoronario electivos.

Modelo 5: modelo 3 mas acido acetilsalicilico, clopidogrel, bloqueadores beta,
estatinas, inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina, revascula-
rizacion coronaria percutdnea o cirugia de revascularizacion aortocoronaria
electivas y reperfusion.

Analizamos también la mortalidad a 1 afio, y los resultados
fueron similares (tablas 3 y 5).

Mortalidad total (aguda y a medio y largo plazo)

La mortalidad total, desde el inicio de los sintomas hasta el final
del seguimiento a los 7 afos, fue similar en varones y mujeres
(tabla 3). Sin embargo, en los modelos de regresion de Cox
multivariables para la mortalidad a 7 afios, no hubo una asociacion
clara entre sexo masculino y mayor mortalidad total a los 7 afios
(tabla 5). La probabilidad de muerte durante el seguimiento de
7 anos fue de un 57 a un 93% superior en los varones que en las
mujeres, seglin cual fuera el modelo considerado. Los resultados de
mortalidad a 1 afio fueron similares (tabla 5).

La interaccién entre sexo y patrones electrocardiograficos en
cuanto a la mortalidad total a 7 afios y a 1 afio no fue
estadisticamente significativa.
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Figura 2. Curvas de Kaplan-Meier de la supervivencia segin el sexo, a los 7 afios del ingreso (A) y de los supervivientes a los 28 dias (B).
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Tabla 5

Asociacion entre sexo y tasa de mortalidad a 1 afio y a 7 afios, ajustada por diversas covariables en los modelos de regresion de Cox

Supervivientes a 28 dias

Incluida la letalidad a 28 dias

Mujeres (n=424) Varones (n=1.522) Mujeres (n=449) Varones (n=1.593) p
HR (IC95%) HR (IC95%)
Mortalidad a 1 afio
Modelo 1 1 1,66 (0,94-2,91) 0,080 1 1,39 (0,97-2,00) 0,069
Modelo 2 1 1,97 (1,02-3,78) 0,042 1 1,68 (1,07-2,64) 0,024
Modelo 3 1 2,20 (1,12-4,33) 0,022 1 1,83 (1,14-2,95) 0,013
Modelo 4a 1 2,45 (1,19-5,05) 0,015 1 2,11 (1,21-3,66) 0,008
Modelo 4b 1 2,39 (1,19-4,82) 0,014 1 1,82 (1,12-2,96) 0,016
Modelo 5 1 2,53 (1,20-5,32) 0,015 1 2,14 (1,21-3,77) 0,008
Mortalidad a 7 afios
Modelo 1 1 1,68 (1,30-2,17) < 0,001 1 1,57 (1,25-1,96) <0,001
Modelo 2 1 1,81 (1,36-2,41) <0,001 1 1,74 (1,34-2,26) <0,001
Modelo 3 1 1,90 (1,42-2,55) <0,001 1 1,84 (1,41-2,41) <0,001
Modelo 4a 1 2,11 (1,55-2,88) < 0,001 1 1,92 (1,45-2,53) < 0,001
Modelo 4b 1 2,01 (1,49-2,72) < 0,001 1 1,91 (1,45-2,52) < 0,001
Modelo 5 1 2,12 (1,55-2,90) <0,001 1 1,93 (1,46-2,56) <0,001

HR: hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%.

Modelo 1: ajustado por edad y patron electrocardiografico.

Modelo 2: modelo 1 mas diabetes mellitus, hipertension, tabaquismo y angina.
Modelo 3: modelo 2 mas Killip 3-4, fraccién de eyeccion y nimero de vasos.

Modelo 4 a: modelo 3 mas acido acetilsalicilico, clopidogrel, bloqueadores beta, estatinas, inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina y reperfusion.
Modelo 4b: modelo 3 maés revascularizacion coronaria percutinea o cirugia de bypass aortocoronario electivos.

Modelo 5: modelo 3 mas acido acetilsalicilico, clopidogrel, bloqueadores beta, estatinas, inhibidores de la enzima de conversiéon de la angiotensina, revascularizacion
coronaria percutanea o cirugia de revascularizacién aortocoronaria electivas y reperfusion.

DISCUSION

En este estudio, el prondstico a corto plazo tras un primer IAM
en el siglo actual ha sido similar en varones y mujeres. Las mujeres
de nuestro registro eran de mayor edad, tenian mas comorbili-
dades y llegaron al hospital mas tarde, aunque el tratamiento del
IAM en la fase aguda fue similar en ambos sexos. Los varones
tuvieron peor prondstico a largo plazo tras un primer IAM, con una
mortalidad a 7 afios superior a la de las mujeres. Estos resultados se
observaron tanto en el IAMCEST como en el IAMSEST.

Pronostico en la fase aguda

Aunque no es posible realizar una comparacion directa, ya que
la definicién del IAM cambid en 2000, un estudio similar llevado a
cabo en 1992-1994 (estudio RESCATE I) en cuatro de los seis
hospitales participantes en el presente estudio indicé6 que las
mujeres tenian un riesgo de muerte a corto plazo a los 28 diasy a
los 6 meses de un primer IAM superior al de los varones'?. Ademas,
tal como se demostr6 en un estudio previo, considerando tan solo a
los pacientes del estudio RESCATE II que cumplian los mismos
criterios diagnosticos que los del RESCATE I, la mortalidad
intrahospitalaria se redujo en un 25% y el pronostico a 6 meses
mejord también en el segundo registro*’.

Hay varios factores que podrian contribuir a explicar la
reducciéon observada en la letalidad aguda, principalmente de
las mujeres, y la consecuente desaparicion de las diferencias entre
los sexos'?*!: 1a media de edad de las mujeres del presente estudio
fue 2 afos inferior a la del estudio previo; aunque las mujeres
continuaban llegando al hospital mas tarde que los varones, la
diferencia entre los sexos se redujo de 60 a 35 min; hubo un
porcentaje inferior de pacientes tratadas con reperfusion, pero la
distancia respecto a los varones se redujo también y la proporcion

de pacientes tratados con trombolisis o intervencién coronaria
percutanea primaria aumento significativamente tanto en varones
como en mujeres, pasando de menos del 50% del total (el 23,9% de
las mujeres) a casi un 66% (el 58,5% de las mujeres); tal vez la
mejora mas importante en las mujeres fuera la disminucién de un
tercio en la presencia de edema pulmonar o shock cardiogénico,
que paso6 del 24,8 al 16,5%.

En este estudio, no se observaron diferencias entre los sexos en
cuanto al tratamiento del IAM durante la estancia en el hospital, a
diferencia de lo indicado por otros estudios?>2>#2, El porcentaje de
pacientes que recibieron un «tratamiento médico 6ptimo» (anti-
agregantes plaquetarios + bloqueadores beta + [ECA + estatinas)y el
de tratados con técnicas invasivas fue similar en varones y mujeres.
Sin embargo, hubo algunas diferencias en el uso de los tratamientos
farmacoldgicos: se observo menor uso de trombolisis en las mujeres,
lo cual podria estar relacionado con un mayor retraso en la llegada al
hospital; hubo un mayor uso de IECA y menor uso de bloqueadores
beta en las mujeres, lo cual podria explicarse por su mayor tasa de
edema pulmonar y shock cardiogénico.

Todos estos datos indican que el uso de tratamientos basados en
la evidencia, incluido un abordaje mas invasivo, en el tratamiento
del IAM tanto de los varones como de las mujeres se asocia a mejor
pronostico a 28 dias y la desaparicion de las diferencias entre los
sexos en la fase aguda. Esta semejanza en el pronéstico se ha
descrito en algunos estudios recientes'>>2, pero no en otros>!3,
incluido un reciente estudio de registro de Chile, con la inclusion de
casi 50.000 pacientes. En este registro, las mujeres de menor edad
tienen un riesgo superior de mortalidad intrahospitalaria a causa
del IAM**. Ademas, en registros espafioles recientes se han
observado tasas de mortalidad en la fase aguda mas altas en las
mujeres, aunque los varones tuvieron mas reingresos en el
seguimiento a largo plazo*’. En cambio, en un amplio registro
de Suecia, el estudio SWEDEHEART, con la inclusion de mas de
46.000 pacientes ingresados por sindromes coronarios agudos sin
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elevacion del segmento ST, los resultados obtenidos con la
estrategia invasiva fueron similares en los varones y las mujeres,
aunque el seguimiento se limit6 a 1 afio”.

Mortalidad a medio y largo plazo

En este estudio, lamortalidad a medio y largo plazo(1y 7 afios) fue
aproximadamente el doble de alta en los varones que en las mujeres.
Aunque la mayoria de los estudios no ha indicado diferencias segtin el
sexo en la mortalidad a 1 afio!®>*?%3>4% y a los 3-5 afios de
seguimiento>®3!%4, se ha descrito una mortalidad a largo plazo
superior en los varones en otros estudios con seguimientos de 3%% o
5 afios?°. A pesar de los resultados contradictorios, hay varios factores
que podrian estar involucrados en la mayor mortalidad a largo plazo
de los varones. En primer lugar, hay diferencias en la progresion de la
aterosclerosis, sobre todo en las arterias coronarias®®. Cuando se
incluye a los pacientes con enfermedad coronaria clinica, las mujeres
presentan menor carga de ateroma en el arbol coronario que los
varones?’ y es mas frecuente que tengan lesién de un solo vaso;
generalmente los varones presentan mayor extension de la
enfermedad®>. En segundo lugar, el diferente patrén de aterosclerosis
coronaria podria explicar el mayor riesgo de reinfarto en los
varones>>, Por (ltimo, analizamos la mortalidad total; los varones
tienen menos esperanza de vida que las mujeres, y que sean distintas
las causas de mortalidad de las enfermedades cardiovasculares
también podria ser un factor, sobre todo por lo que respecta a la
mortalidad asociada al tabaquismo, como las enfermedades pulmo-
nares y ciertos canceres.

Aunque no se dispuso de informacién sobre la causa de la muerte,
se consider6 que la mortalidad a 1 afio de un IAM esta esta
relacionada principalmente con causas cardiovasculares, tal como se
ha descrito en otros estudios*®, sobre todo en una poblacién joven
como lade nuestro estudio. Se analiz6 y se comparé la mortalidada 1
aflo y a 7 afios, y se observd que el exceso de mortalidad de los
varones era similar a 1 afio y a 7 afios, lo cual indica que podria estar
relacionado con causas cardiovasculares.

Fortalezas y limitaciones

Este estudio tiene varias limitaciones. Se dispone de datos sobre
el tratamiento en el hospital y el tratamiento al alta, pero no sobre
los cambios del tratamiento farmacologico, la exposicion a factores
de riesgo o su control durante el seguimiento o parametros de
valoracion diferentes de la muerte. Ademas, aunque se determiné
la mortalidad total a 7 afios, no se dispuso de informacion sobre la
causa especifica de la muerte. Uno de los puntos fuertes del estudio
es que los resultados se basan en un registro exhaustivo y
consecutivo de pacientes hospitalizados por un primer IAM, con un
seguimiento largo y obteniendo informacién clinica detallada
durante la estancia en el hospital.

CONCLUSIONES

Existen diferencias demograficas y clinicas entre varones y
mujeres con un primer IAM. El pronoéstico a corto plazo de un
primer IAM en el presente siglo es similar en ambos sexos. Sin
embargo, el prondstico vital a largo plazo después de un primer
IAM es peor en los varones que en las mujeres. Estos resultados se
observaron tanto en el IAMCEST como en el IAMSEST.
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