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Antecedentes y objetivos. Las mujeres con infarto y
elevacion del segmento ST tienen un peor pronéstico que
los varones. Sin embargo, existe poca informacion sobre
el pronéstico de las mujeres con sindrome coronario agu-
do sin elevacion del segmento ST (SCASEST). El objeti-
vo del estudio fue conocer si el pronéstico a largo plazo
de las mujeres con SCASEST es diferente al de los varo-
nes.

Pacientes y método. De un total de 300 pacientes
consecutivos ingresados por SCASEST con cambios is-
quémicos en el ECG, se compararon las caracteristicas
clinicas y la evolucion de las 95 mujeres con las de 95
varones seleccionados por tener la misma edad, preva-
lencia de diabetes mellitus e hipertension arterial.

Resultados. La edad media de los pacientes fue de 69
anos, el 36% eran diabéticos y el 65% tenia antecedentes
de hipertension arterial. No existieron diferencias entre gé-
neros en los antecedentes de angina o hipercolesterole-
mia, forma de presentacion clinica, frecuencia de descen-
so del segmento ST en el ingreso o elevacion de la
CK-MB. Sin embargo, las mujeres presentaron menos an-
tecedentes de tabaquismo, enfermedad coronaria y vas-
culopatia periférica. El tratamiento al ingreso y al alta fue
similar en ambos grupos, asi como la frecuencia de proce-
dimientos realizados (ecocardiografia: 80 frente a 88%;
coronariografia: 57 frente a 59%; angioplastia: 17 frente a
14%, y cirugia: 13 frente a 11%). Las mujeres tuvieron
mejor fraccion de eyeccion (55 + 13 frente a 49 £ 14%; p
< 0,01) y un menor nimero de vasos estenosados (1,4
1,1 frentea 2,2+ 0,9; p <0,01).

Durante la hospitalizacion no se observaron diferencias
en la incidencia de angina recurrente (28 frente a 25%)
ni en la de mortalidad o infarto (3,2% en ambos casos).
Sin embargo, en el seguimiento a 30 meses la incidencia
acumulada de mortalidad, infarto o nuevo episodio de
SCASEST fue significativamente menor en las mujeres
con un RR (IC del 95%) de 0,53 (0,33-0,86; p < 0,01).
Este mejor prondstico se mantuvo al corregir los resulta-
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dos por los demas datos clinicos y la fraccién de eyec-
cion (RR = 0,57; IC del 95%, 0,33-0,98; p < 0,05), pero
desaparecio al corregir por el nUmero de vasos estenosa-
dos (RR = 0,71; IC del 95%, 0,35-1,47; p = 0,36).
Conclusiones. Las mujeres con SCASEST y cambios
electrocardiograficos en el ingreso presentan una evolu-
cién mejor que los varones a largo plazo. Este mejor pro-
néstico es independiente de las caracteristicas clinicas y
del tratamiento realizado y parece explicarse por una me-
nor extension y gravedad de la enfermedad coronaria.

Palabras clave: Angina inestable. Infarto de miocardio.
Sindrome coronario agudo. Mujeres. Prondstico.

Long-Term Prognosis of Women with Non-ST-
Segment Elevation Acute Coronary Syndromes

Background and objectives. Women with ST-seg-
ment-elevation myocardial infarction have a worse progno-
sis than men. However, information about the prognosis of
women with non-ST-segment-elevation acute coronary
syndromes (NSTEACS) is scarce. The aim of this study
was to determine if the long-term prognosis of men and
women with NSTEACS differs.

Patients and method. In a consecutive series of
300 patients admitted for a NSTEACS and ischemic
ECG changes, we compared the clinical characteris-
tics, in-hospital and long-term follow-up of 95 women
and 95 men matched for age, presence of diabetes, and
past history of hypertension.

Results. The median age of patients was 69 years,
36% had diabetes, and 65% had a history of hyperten-
sion. There were no gender differences in the history of
angina or hypercholesterolemia, clinical presentation,
number of patients with ST-segment depression, and CK-
MB elevation. However, smoking, coronary artery disea-
se, and peripheral vascular disease were less frequent in
women. Treatment at admission and at discharge was si-
milar in men and women, as was the use of in-hospital
diagnostic and therapeutic procedures (echocardio-
graphy: 80 vs 88%; coronary angiography: 57 vs 59%;
percutaneous coronary intervention: 17 vs 14%; coronary
surgery 13 vs. 11%). Women had a better mean ejection
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ABREVIATURAS

CK-MB: fraccién MB de la creatincinasa.

SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacion
del segmento ST.

RR: riesgo relativo.

fraction (55 £ 13 vs 49 + 14%; p < 0.01) and fewer steno-
sed coronary vessels (1.4 + 1.1 vs 2.2 £ 0.9; p < 0.01).

There were no differences in the frequency of recurrent
angina (28 vs 25%), death, or infarction (both 3.2%) du-
ring hospitalization. However, during a 30-month follow-
up the incidence of death, myocardial infarction, or a new
episode of NSTEACS was significantly lower in women
with a relative risk (RR) of 0.53 (95% CI: 0.33-0.86; p <
0.01).

This apparently better prognosis persisted after adjus-
ting for clinical data and ejection fraction (RR: 0.57 (0.33-
0.98); p < 0.05), but disappeared after adjusting for the
number of diseased coronary vessels (RR: 0.71 (0.35-
1.47); p = 0.36).

Conclusions. Women with NSTEACS had a better
long-term prognosis than men. This better prognosis was
independent of the patients’ clinical characteristics and
treatment, and could be explained by a less severe and
less extensive coronary artery disease.

Key words: Unstable angina. Myocardial infarction.
Acute coronary syndrome. Women. Prognosis.

Full English text available at: www.revespcardiol.org

INTRODUCCION

Las caracteristicas epidemioldgicas y la forma de
presentacion clinica de la enfermedad coronaria son
distintas entre varones y mujeres. Asi, mientras que su
incidencia es mucho mayor en los varones, la manifes-
tacion clinica mds frecuente en éstos es el infarto de
miocardio, mientras que en las mujeres lo es la angina
de pecho!. Ademas, la mortalidad global por cardiopa-
tia isquémica es tres veces mayor en los varones, aun-
que esta diferencia tiende a desaparecer a partir de los
55 afios'. A pesar de estas diferencias, la mayoria de
los amplios estudios cardiolégicos ha incluido mayori-
tariamente a varones y han extrapolado sus resultados
a las mujeres.

Sélo en los dltimos 10 afios se ha prestado mayor
atencion a las caracteristicas diferenciales que presenta
la cardiopatia isquémica en la mujer a través de estu-
dios comparativos entre géneros. Los primeros estu-
dios realizados describieron la existencia de un peor
prondstico del infarto con elevacién del ST en las mu-
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jeres®>. Estas diferencias se han atribuido, en parte, a
una presentacién mas tardia de la cardiopatia isquémi-
ca en las mujeres, una mayor prevalencia de factores
de riesgo cardiovascular (especialmente hipertension
arterial y diabetes), un diagndstico més tardio y un me-
nor uso de estrategias diagndsticas y terapéuticas®!2,
Ademas, diferentes estudios realizados en pacientes
tratados con angioplastia o cirugia coronaria han de-
mostrado un peor prondstico en las mujeres'>'7.

Existen pocos estudios que hayan analizado las dife-
rencias de prondstico entre géneros de los pacientes
con angina inestable o infarto sin elevacién del seg-
mento ST, y sus resultados son contradictorios'®%, El
presente estudio se disefid con el fin de conocer si el
prondstico a corto y largo plazos de las mujeres con un
sindrome coronario agudo sin elevacién del segmento
ST (SCASEST) es distinto del de los varones.

PACIENTES Y METODO

Se disefid un estudio prospectivo observacional en
el que se incluy6 a todos los pacientes atendidos en el
servicio de urgencias de nuestro hospital desde marzo
de 1996 a febrero de 1997, con el diagndstico de an-
gina inestable o infarto sin elevacién del segmento
ST. La angina inestable se defini6 por la presencia de
dolor de tipo coronario asociado a la presencia de
anomalias isquémicas en el ECG registrado al ingre-
so: descenso del segmento ST = 1 mm o presencia de
ondas T negativas = 3 mm en al menos 2 derivaciones
contiguas. El infarto sin elevacién del segmento ST se
diagnosticé en presencia de angina prolongada sin
elevacion del segmento ST y con elevacién de la frac-
ciéon MB (actividad) de la enzima creatinfosfocinasa
(CK-MB) por encima del valor mdximo definido
como normal por el laboratorio de nuestro centro. Se
recogieron datos sobre la presentacion clinica, antece-
dentes patoldgicos, exploraciones y tratamiento reali-
zado, asi como de la evolucién hospitalaria y a largo
plazo.

Pacientes

Para la realizacién del estudio se sigui6 una estrate-
gia de tratamiento inicialmente conservadora durante
las primeras 48 h, en la que las indicaciones de revas-
cularizacion se establecieron en funcién de la recu-
rrencia de los sintomas y signos de isquemia durante
la hospitalizacioén o durante una prueba de estrés rea-
lizada antes del alta'®?!, con excepcién de los pacien-
tes que al ingreso presentaban en el ECG signos de is-
quemia persistente que fueron remitidos para
coronariografia precoz. El tratamiento farmacolégico,
las exploraciones a realizar y las intervenciones fue-
ron definidas de antemano en un protocolo que se dis-
tribuy6 en las distintas unidades del servicio de car-
diologia.
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Se analizé a un total de 300 pacientes consecutivos
con el diagnéstico de SCASEST. De ellos se seleccio-
no6 a las 95 mujeres que presentaban cambios isquémi-
cos en el ECG al ingreso y se las compar6 con 95 va-
rones ajustados por edad (+ 2 afios), antecedentes de
hipertension arterial y diabetes.

Técnicas diagnosticas

Se practicé un ecocardiograma dentro de las primeras
72 h de ingreso con el fin de establecer la fraccién de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FE) y descartar la
eventual presencia de valvulopatias y miocardiopatias.
Se utilizé un ecocardidgrafo Hewlett-Packard modelo
SONOS 5500. Las exploraciones realizadas fueron sis-
temdaticamente revisadas por personal médico experto.

La prueba de esfuerzo convencional o asociada a
gammagrafia cardiaca de perfusion se realizé a partir
del tercer dia del ingreso a todos los pacientes clinica-
mente estables siguiendo el protocolo de Bruce modi-
ficado. A los enfermos a los que no fue posible realizar
una prueba de esfuerzo convencional debido a una
causa fisica o cardioldgica se les practicé una prueba
de esfuerzo farmacoldgica con dipiridamol asociada a
una gammagrafia cardiaca de perfusion.

Indicaciones de coronariografia
y revascularizacion

Como indicaciones de cateterismo urgente se consi-
deraron la existencia de angina refractaria y la inesta-
bilidad hemodindmica. Las indicaciones de coronario-
grafia electiva fueron: la aparicién en el ECG de
signos de isquemia aguda persistente, la recurrencia de
dolor anginoso con cambios ECG durante la hospitali-
zacion sin llegar a camplir definicién de angina refrac-
taria, la aparicién de signos de isquemia severa en la
prueba de esfuerzo, la existencia de disfuncién ventri-
cular (FE < 40%) y la imposibilidad de practicar una
prueba de esfuerzo por causa cardiaca (angina recu-
rrente o insuficiencia cardiaca).

Una prueba de esfuerzo se consideré como muy po-
sitiva, condicionando la indicacidn de cateterismo car-
diaco, cuando se objetivo la aparicion de signos de is-
quemia severa definidos por angina o descenso del
segmento ST a una carga inferior a 5 METS, descenso
del segmento ST de mas de 2 mm o en mds de 4 deri-
vaciones o persistente (mds de 5 min en el postesfuer-
z0) o descenso de la presion arterial sistdlica de mas
de 10 mmHg durante el esfuerzo. En los casos en que
se realizé una gammagrafia de perfusién miocérdica,
se consideré como indicacién de coronariografia la
aparicion de un defecto de captacion, reversible o no,
en dos o mas territorios vasculares, o s6lo en un terri-
torio si el drea era extensa y existia una zona de hipo-
perfusién reversible.
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La revascularizacién coronaria se planted en aque-
llos pacientes en quienes se realiz6 una coronariografia
y que presentaban una anatomia coronaria adecuada.

Acontecimientos isquémicos

Como objetivos finales del estudio se contabilizaron
unicamente los acontecimientos isquémicos esponta-
neos. La revascularizacién coronaria fue considerada
como un procedimiento terapéutico més. El infarto o
el reinfarto en los casos de IAM sin elevacion del seg-
mento ST se diagnosticaron ante una elevacién de la
CK-MB por encima del limite méximo de la normali-
dad. En caso de cirugia de revascularizacién, se exigid
una elevacién de las CK-MB de mds de 5 veces el li-
mite maximo de la normalidad para el diagnéstico de
IAM perioperatorio.

Seguimiento

Después del alta se realizé seguimiento clinico de
todos los pacientes mediante entrevista telefonica.
Como objetivo final del estudio se establecié la inci-
dencia de muerte, reinfarto o reingreso por nuevo epi-
sodio de SCASEST, tanto durante la fase hospitalaria
como a lo largo del seguimiento a 30 meses.

Analisis estadistico

Las variables cualitativas se expresan como nimero
y porcentaje y las variables cuantitativas como media
+ DE. La comparacién de las variables se realizé me-
diante la prueba de la ¢ y la prueba exacta de Fisher
para las variables cualitativas y el test de la t de Stu-
dent para las cuantitativas. Se establecié un intervalo
de confianza (IC) del 95% y se consider6 significativo
un valor de p < 0,05. El célculo de la incidencia de
acontecimientos durante el seguimiento a 30 meses se
realizé construyendo curvas de supervivencia de Ka-
plan-Meier que se compararon mediante el test de ran-
gos logaritmicos. El andlisis multivariado se realizé
mediante el método de riesgos proporcionales de
Cox?2. El ajuste de los posibles factores de confusién
entre varones y mujeres se hizo en tres fases. En una
primera fase se incluyeron dnicamente las variables
clinicas que en el andlisis binario presentaron una p <
0,15, tanto al realizar la comparacién entre géneros
como al analizar el pronéstico a 30 meses. En una se-
gunda fase se afiadi6 a las variables anteriores la FE.
Por ultimo, en una tercera fase se afiadié la informa-
cién obtenida en la coronariografia respecto al nimero
de vasos estenosados. Los andlisis se repitieron tam-
bién con el conjunto de los 300 pacientes estudiados.
Tanto en el andlisis bivariado como en los multivaria-
dos se calculf el riesgo relativo ajustado (RR) con sus
correspondientes IC del 95%. Los datos se analizaron
con el programa estadistico SPSS versién 10.0.
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RESULTADOS
Caracteristicas clinicas

La edad media de los pacientes fue de 69 afos y la
prevalencia de hipertension arterial y de diabetes me-
llitus, del 65 y el 36%, respectivamente. Un 80% de
los pacientes fue diagnosticado de angina inestable y
un 20% de infarto sin elevacién del segmento ST. Las
caracteristicas clinicas basales de los pacientes selec-
cionados se resumen en la tabla 1. No se observaron
diferencias en la prevalencia de hipercolesterolemia ni
en los antecedentes de angina o revascularizacion pre-
via. Sin embargo, los varones eran mas fumadores (30
frente a 6%; p < 0,01) y tenfan mds antecedentes de
vasculopatia periférica (36 frente a 16%; p < 0,05).

El dolor que motivé el ingreso fue més prolongado
en las mujeres que en los varones (115 + 151 frente a
75 + 84 min; p < 0,05) y fue considerado como tipica-
mente coronario en el 93 y el 96%, respectivamente
(NS) (tabla 2). La mayoria de los dolores ocurrieron
en reposo, fueron prolongados y de menos de 48 h de
evoluciéon. Tampoco se observaron diferencias en el
tipo de alteracién ECG en el momento del ingreso ni
en el grado de elevacién de los marcadores séricos de
Necrosis.

Tratamiento y pruebas realizadas

No hubo diferencias significativas en cuanto al tra-
tamiento médico administrado al ingreso (tabla 3). Se
administré aspirina al 100% de los pacientes, heparina
al 90% y bloqueadores beta al 73%. Se realizé una
prueba de estrés en mas de la mitad de los pacientes.
No se observaron diferencias significativas entre varo-
nes y mujeres en cuanto a la apariciéon de angina o
cambios isquémicos en la prueba de esfuerzo, aunque
si se observé un mayor nimero de gammagrafias car-
diacas positivas en los varones. Tampoco se aprecia-

TABLA 1. Caracteristicas clinicas

Mujeres (n = 95) Varones (n = 95)

Edad (media + DE) 69 +10 69+10
Factores de riesgo
Diabetes mellitus 34 35
Hipertension arterial 64 60
Hipercolesterolemia 49 42
Tabaquismo 6 28**
Antecedentes cardiopatia isquémica 54 69*
Infarto de miocardio 27 38
Angina 48 51
Cirugia coronaria 11 13
Angioplastia 8 9
Accidente cerebrovascular 11 5
Vasculopatia periférica 15 34+
*p <0,05.
**p <0,01.
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TABLA 2. Presentacion de la angina y datos clinicos
obtenidos al ingreso

Mujeres (n = 95) Varones (n = 95)

Dolor tipico 88 91
Horas dolor-ingreso 2,7+15 2,4 +7
Duracién maxima de la angina, min 115 + 151 75 + 84*
> 2 dolores 24 h previas 36 36
Tipo de angina

Progresiva 30 36

Prolongada en reposo 70 69

Reposo + cambios persistentes ECG 53 48
Clasificacién de Braunwald
Gravedad de la angina

|. Esfuerzo progresiva 6 9

[I. Reposo > 48 h 4 4

IIl. Reposo < 48 h 85 82
Etiologia de la angina

A. Primaria 83 88

B. Secundaria 5 1

C. Postinfarto 6 6
Tratamiento previo*

1. Sin tratamiento 49 46

2. Tratamiento estandar 37 23

3. Tratamiento maximo 9 26
Exploracion fisica al ingreso

Presion arterial sistdlica 152 + 30 149 + 29

Frecuencia cardiaca 81+14 78 £18
ECG al ingreso

Cambios ST>0,5 mm 71 77

Ondas T negativas 53 52
Marcadores bioquimicos

Elevaciéon CK-MB 19 21

Elevacion de troponina | (n = 96) 10 17

CK-MB: fraccion MB de la creatincinasa.
*p < 0,05.

ron diferencias en el niimero de coronariografias reali-
zadas ni en el de procedimientos de revascularizacién
(tabla 3).

La FE medida por ecocardiografia fue del 55 +
13% en las mujeres y del 49 + 14% en los varones (p
< 0,01). Sélo un 13% de las mujeres presentaba una
FE inferior al 40%, frente a un 29% de los varones (p
< 0,05). Entre los pacientes cateterizados, el nimero
de vasos estenosados fue significativamente menor en
las mujeres (1,4 = 1,1 frente a 2,2 + 0,9; p < 0,01) a
expensas, sobre todo, de un mayor nimero de casos
sin lesiones significativas (28 frente a 4%; p < 0,05).

Evolucion hospitalaria

Durante la hospitalizacién se practicé angioplastia
coronaria al 17% de las mujeres y al 14% de los varo-
nes (NS) y cirugia al 14 y al 12%, respectivamente
(NS). Un 10% de los procedimientos se realiz6 de for-
ma urgente (tabla 3). Durante este periodo, 4 pacientes
fallecieron, 3 tuvieron un infarto y 51 presentaron an-
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TABLA 3. Tratamiento y pruebas diagndsticas
realizadas durante el ingreso

Mujeres (n = 95) Varones (n = 95)

Tratamiento farmacoldgico

Al ingreso
Aspirina 94 95
Heparina 82 87
Nitroglicerina i.v. 59 52
Bloqueadores beta 71 66
Antagonistas del calcio 50 65
Al alta
Aspirina 82 88
Tienopiridinas 10 14
Bloqueadores beta 49 48
Antagonistas del calcio 52 53
Pruebas diagnésticas
Pruebas de estrés (n = 103) 48 55
PE convencional (n = 37) 15 22
PE isotdpica (n = 26) 9 17
Test dipiridamol (n = 40) 24 16
Prueba de estrés positiva
Angina o descenso ST (n = 63) 14 22
Gammagrafia cardiaca (n = 66) 16 22*
Ecocardiografia (n = 160) 76 84
FE media 55+ 13 49 £ 14**
FE < 40% 10 24*
Coronariografia (n = 107) 54 53
N.° vasos (media) 1,4+1,1 2,2+0,9*"
0 15 2
1 14 14
2 12 12
3 10 21
TC 2 5
Procedimientos
Angioplastia 16 13
Electiva 10 9
Urgente 6
Cirugia coronaria 13 11
Electiva 7
Urgente 6 3

TC: tronco comun de la coronaria izquierda; PE: prueba de esfuerzo; FE: frac-
cion de eyeccion.
*p<0,05; **p <0,01.

gina recurrente, 31 de los cuales con cambios isquémi-
cos transitorios en el ECG. No hubo diferencias entre
géneros en la incidencia de acontecimientos clinicos
adversos durante la fase hospitalaria (tabla 4).

Evolucién a largo plazo

El tratamiento administrado en el momento del alta
hospitalaria fue similar en ambos géneros (tabla 3). Se
realiz6 un seguimiento clinico durante una mediana de
26 meses. Durante este periodo, se practicé algtin pro-
cedimiento de revascularizacién a 56 pacientes (31%),
40 durante la hospitalizacién inicial y 16 (8%) después
del alta (6 procedimientos de angioplastia y 12 de ci-
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TABLA 4. Evolucion hospitalaria

Mujeres ~ Varones  RR (IC del 95%) p
Angina recurrente 27 24 ,09 (0,78-1,51) NS
con cambios ECG 15 16 ,96 (0,66-1,40) NS
Mortalidad o infarto 3 3 1(0,44-2,25) NS
Mortalidad, infarto 17 17 1(0,69-1,45) NS
0 angina recurrente
con cambios

del segmento ST

rugia). En el total del seguimiento, 30 pacientes falle-
cieron (16%), ocho tuvieron un infarto (4%) y 42
(22%) presentaron otro episodio de SCASEST que re-
quirié una nueva hospitalizacién. En conjunto, 72 pa-
cientes (40%) fallecieron, tuvieron un infarto o un
nuevo episodio de SCASEST.

A los 30 meses de seguimiento, la incidencia acu-
mulada de acontecimientos adversos fue significativa-
mente menor en las mujeres que en los varones, con
un RR (IC del 95%) de 0,53 (0,33-0,86; p < 0,01), di-
ferencias que se observaron a partir de los 6 meses de
seguimiento (fig. 1). Tras realizar el andlisis multiva-
riado, el RR de presentar acontecimientos adversos
para las mujeres en relacién a los varones fue de 0,60
(0,36-0,99; p < 0,05) tras ajustar por los demds datos
clinicos presentes al ingreso y de 0,57 (0,33-0,98; p <
0,01) tras ajustar por los datos clinicos y la FE. Sin
embargo, al incluir el nimero de vasos estenosados,
las diferencias a favor de las mujeres dejaron de ser
estadisticamente significativas, presentando un RR de
0,71 (IC del 95%; 0,35-1,47; p = 0,36).

=4
(2]
J

o
[$,]
1

Varones

o
~
1

p < 0,01

Muerte, IAM o angina inestable
o
w
1

021 Mujeres
0,14
OYO T T T T 1
0 6 12 18 24 30
Meses

Fig. 1. Incidencia ajustada de mortalidad, infarto o nuevo episodio de
sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST a 30 meses
de las mujeres del estudio y de los varones de la misma edad y con la
misma prevalencia de diabetes e hipertensién arterial.
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Tras repetir el andlisis con el conjunto de los 300
pacientes estudiados, los resultados no se modificaron,
y las mujeres presentaron un RR de acontecimientos
isquémicos de 0,59 (0,37-0,95) tras ajustar por los da-
tos clinicos, de 0,64 (0,38-0,99) tras afiadir la FE, y de
0,70 (0,48-1,26) después de incluir al andlisis el niime-
ro de vasos estenosados.

DISCUSION

Nuestros datos demuestran que las mujeres con un
SCASEST tienen mejor prondstico a largo plazo que
los varones. Estos resultados se obtuvieron a pesar de
seleccionar para el estudio Gnicamente a pacientes con
cambios isquémicos en el ECG al ingreso y después
de ajustar por las demds variables clinicas con recono-
cido valor prondstico. Sin embargo, al tener en cuenta
las diferencias en la anatomia coronaria, las diferen-
cias dejaron de ser estadisticamente significativas. Es-
tos resultados concuerdan con algunos estudios pre-
vios realizados en pacientes con angina inestable e
infarto sin elevacion del segmento ST*° y aportan in-
formacion importante para los mejores comprension y
manejo clinico de este sindrome en las mujeres.

Diferencias entre sexos en el prondstico
de los sindromes coronarios agudos

El estudio de Framingham! fue el primero en detec-
tar las diferencias de mortalidad entre sexos tras un in-
farto de miocardio, resultados refrendados en estudios
posteriores*>!!, Mientras que algunos estudios han
atribuido estas diferencias a la mayor edad de las mu-
jeres y su mds elevada prevalencia de hipertension ar-
terial y diabetes®”, otros estudios han descrito que es
independiente de estos factores’, especialmente en pa-
cientes de menos de 75 afios*. Algunos estudios han
sugerido, no obstante, que esta mayor mortalidad de
las mujeres con infarto es s6lo aparente, como conse-
cuencia de una demostrada mayor mortalidad prehos-
pitalaria de los varones'?,

En relacion con los SCASEST, la evidencia existen-
te es escasa y discordante. Asi, mientras en el estudio
TIMI IIIb" no se observaron diferencias en el pronds-
tico a 42 dias, en el estudio GUSTO IIb'® se apreci6
una tendencia a un exceso de riesgo a 30 dias entre las
mujeres con infarto y elevacion del segmento ST, un
efecto neutro entre las pacientes con infarto sin eleva-
cién del segmento ST, y una disminucion significativa
del riesgo del 35% entre las mujeres con angina ines-
table. Por tltimo, en el estudio FRISC I, que com-
pard la efectividad de una estrategia de tratamiento
inicialmente invasiva del SCASEST frente a una estra-
tegia inicialmente conservadora, el prondstico de las
mujeres fue mejor que el de los varones en el grupo de
tratamiento conservador y similar en el grupo de trata-
miento invasivo.
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En nuestro estudio, al igual que en otros'®, no se ob-
servaron diferencias en el prondstico durante la fase de
hospitalizacién, demostrando las curvas de supervi-
vencia diferencias a partir de los primeros 6 meses y
continuando hasta el final del seguimiento. En el tinico
estudio realizado en el que se compara el prondstico a
largo plazo por sexos®, el andlisis multivariante de-
mostré una significativa reduccién del riesgo del 23%
en las mujeres en relacion con los varones. No obstan-
te, a diferencia de nuestro estudio, el prondstico de los
pacientes no se corrigié por el nimero de vasos este-
nosados ni por la FE.

Los resultados de nuestro estudio estdn resaltados
por el hecho de que, a diferencia de otros®°, tanto los
varones como las mujeres recibieron el mismo trata-
miento y se les practicé un mismo ndmero de procedi-
mientos diagndsticos y terapéuticos. Miuiltiples estu-
dios han descrito que el manejo de los pacientes con
sindrome coronario agudo es distinto segin el sexo,
con una menor realizacién de procedimientos de re-
vascularizacion en las mujeres. A pesar de que en al-
glin estudio reciente no se observaron diferencias sig-
nificativas!’, datos procedentes de registros de practica
clinica demuestran lo contrario’'?, habiéndose atribui-
do las diferencias a una mayor edad de las mujeres?,
un mayor nimero de enfermedades concomitantes y
también a un sesgo en la estrategia de tratamiento.
Esto dltimo podria condicionar un peor prondstico, al
aplicar en una menor proporcidn las distintas técnicas
con reconocido valor diagnéstico y terapéutico. La ob-
servacion reciente de que la mortalidad de las mujeres
con infarto tratadas con angioplastia primaria fue me-
nor que la de los varones tras ajustar por las demas va-
riables!” reforzarfa la importancia de este sesgo de tra-
tamiento que no se dio en nuestro estudio.

Extension y gravedad de la enfermedad
coronaria

En este trabajo analizamos un grupo de mujeres con
SCASEST que se emparejaron con idéntico nimero de
varones segtin la edad y los antecedentes de diabetes e
hipertension arterial, principales variables de confu-
sién en los estudios sobre enfermedad coronaria segin
géneros!2%2>?7_ Eg bien conocido que las mujeres pre-
sentan una mayor incidencia de angina atipica que los
varones. Por ello, las actuales guias de préctica
clinica?® distinguen entre sospecha o certeza de angina
inestable en funcién de la ausencia o presencia de sig-
nos de isquemia en el ECG al ingreso o elevacién de
marcadores de necrosis miocdrdica. Para evitar este
sesgo, en nuestro estudio seleccionamos tnicamente a
pacientes con angina tipica y con cambios en el ECG.
A pesar de ello, las mujeres tuvieron mejor FE y me-
nor nimero de vasos estenosados. La alta prevalencia
de coronarias sin lesiones significativas observada en
las mujeres de nuestro estudio (28%) es similar a la
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hallada en distintos ensayos clinicos que utilizaron los
mismos criterios de inclusion, como el estudio TIMI
IIb' (25%) y el observado en el registro GUARAN-
TEE’ (25%). En el estudio GUSTO IIb'3, el porcentaje
fue del 9% en las mujeres con infarto sin elevacion del
ST y del 31% en las mujeres con angina inestable. En
concordancia con nuestros resultados, cabe destacar
que en el estudio FRISC II?°, las diferencias en el pro-
néstico entre varones y mujeres en el grupo de trata-
miento conservador desaparecieron cuando se elimind
del andlisis a las mujeres con coronarias normales.

Implicaciones clinicas

En el estudio FRISC II? se observé una interaccion
significativa entre el sexo y la estrategia de tratamien-
to, indicando que, a diferencia de los varones, las mu-
jeres con un SCASEST no se beneficiaban de una es-
trategia de tratamiento inicialmente invasiva. Asi,
mientras en el grupo no invasivo la incidencia de in-
farto y la combinacién de muerte o infarto fue signifi-
cativamente menor en las mujeres que en los varones,
en el grupo de estrategia de tratamiento invasivo hubo
una tendencia, no significativa, hacia un peor prondsti-
co en las mujeres. Cabe destacar que en este grupo se
observé un menor nimero de revascularizaciones en
las mujeres (67 frente a 82%; p < 0,001) en relacién
con una menor prevalencia de enfermedad coronaria
significativa. Diferentes estudios y registros de practi-
ca clinica han demostrado una mayor frecuencia de
complicaciones y un peor prondstico entre las mujeres
a las que se les practica intervencionismo coronario
percutdneo'>!'* o cirugia coronaria'’, especialmente en-
tre las mujeres de menos de 60 afios'®.

Por otro lado, la importancia de la trombosis coro-
naria en la fisiopatologia del SCASEST parece ser dis-
tinta en ambos sexos. Asi, en el estudio PRISM-
PLUS®, la prevalencia de trombo coronario en la
coronariografia realizada a las 48-72 h del ingreso fue
un 50% menor en las mujeres que en los varones. Por
otro lado, en un metaanalisis reciente realizado sobre
la eficacia de los antagonistas de las glucoproteinas
IIb/Illa en pacientes con SCASEST?!, la administra-
cién de estos farmacos se asocid a un aumento en la
incidencia de mortalidad o infarto del 15% en las mu-
jeres, a diferencia de los varones, que presentaron una
reduccién del riesgo del 19%. Estas diferencias en los
efectos de este tipo de farmacos segtin el sexo se man-
tuvieron incluso después de ajustar por las diferencias
clinicas de los pacientes, pero desaparecieron en el
subgrupo de pacientes con troponinas positivas, mar-
cador indirecto de trombosis coronaria.

En conjunto, estos resultados sugieren que la fisio-
patologia del SCASEST puede ser distinta entre varo-
nes y mujeres, con una menor extensioén y severidad
de la enfermedad coronaria en las mujeres y una posi-
ble menor prevalencia de placas ulceradas y carga
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trombdtica en las mujeres, como sugieren los resulta-
dos de nuestro estudio. Estos resultados también su-
gieren que el tratamiento de los SCASEST no tiene
por qué ser igual en los varones y en las mujeres, espe-
cialmente en lo que concierne a una estrategia de trata-
miento inicialmente invasiva o conservadora, y que la
estratificacién inicial del riesgo sea especialmente im-
portante en las mujeres.

Caracteristicas y limitaciones del estudio

El andlisis realizado agrupando a cada mujer con un
varén de las mismas edad y prevalencia de hiperten-
sion arterial y diabetes asegura que no se han produci-
do sesgos debido a las diferencias en las caracteristicas
basales de los pacientes. Ademas, el andlisis multiva-
riante permitié el ajuste final de las variables clinicas,
angiogréficas y de la FE.

Aunque el niimero de pacientes estudiado es relati-
vamente reducido, incluye a todas las mujeres ingresa-
das durante un aio con SCASEST que presentaban
cambios isquémicos en el ECG practicado en el mo-
mento del ingreso. No se realizé coronariografia a to-
dos los pacientes, por lo que la desaparicién de la sig-
nificacién estadistica al ajustar por el nimero de vasos
podria deberse a una falta de poder estadistico. No
obstante, el riesgo relativo de acontecimientos isqué-
micos para las mujeres respecto a los varones no se
mantuvo al corregir por los datos angiograficos, sino
que disminuyé de forma paralela a las diferencias en-
contradas en la anatomia coronaria. Por ultimo, la
extension del seguimiento a 30 meses aumenté la po-
tencia del andlisis estadistico al registrar una alta inci-
dencia de acontecimientos isquémicos y asegura la va-
lidez de los resultados.

CONCLUSIONES

Las mujeres con SCASEST y cambios electrocar-
diograficos al ingreso presentan una evolucién mejor
que los varones a largo plazo. Este mejor prondstico es
independiente de las caracteristicas clinicas y del trata-
miento realizado y parece explicarse por una menor
extension y gravedad de la enfermedad coronaria.
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