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RESUMEN

Introduccion y objetivos: A pesar de su probada eficacia, no se conocen los patrones de empleo de
antagonistas de la aldosterona en el infarto agudo de miocardio.

Meétodos: El registro REICAM es un estudio prospectivo disefiado para conocer la incidencia y el manejo
de la insuficiencia cardiaca postinfarto agudo de miocardio en Espafia. En este analisis se estudia el
patrén de empleo de antagonistas de la aldosterona en esta situacion.

Resultados: De 2.703 pacientes con infarto agudo de miocardio, 416 (15,4%) fueron candidatos 6ptimos
para recibir antagonistas de la aldosterona, pero sé6lo los recibieron 228 (54,8%). Se relacionaron
independientemente con su administracion el sexo masculino (odds ratio = 2,06; intervalo de confianza
del 95%, 1,23-3,49; p = 0,006), la ausencia de insuficiencia renal previa (odds ratio = 3,31; intervalo de
confianza del 95%, 1,26-9,06; p = 0,02), la presentacion con elevacion del ST (odds ratio = 2,01; intervalo
de confianza del 95%, 1,21-3,35; p=0,007) y la aparicion de arritmias malignas (odds ratio = 2,75;
intervalo de confianza del 95%, 1,3-6,05; p = 0,009). Cuanto peor era la funcién ventricular, mayor
probabilidad de recibir antagonistas de la aldosterona. El mayor predictor independiente de recibir
antagonistas de la aldosterona fue la prescripcion de diuréticos durante la hospitalizacién
(odds ratio=7,11; intervalo de confianza del 95%, 3,72-14,23; p < 0,00001), pero también haber
recibido clopidogrel, bloqueadores beta y estatinas. Aunque los pacientes tratados con antagonistas de la
aldosterona presentaban un perfil de mayor riesgo, mostraron una supervivencia a 30 dias superior que
los no tratados (el 88,3 y el 77,7% respectivamente; p < 0,0001).

Conclusiones: El uso de antagonistas de la aldosterona en el postinfarto agudo de miocardio es solamente
del 54,8% en candidatos 6ptimos. Su empleo se relaciona con el sexo masculino, un perfil de mayor riesgo
y la utilizacion de diuréticos y otros farmacos de demostrada eficacia en prevencién secundaria.
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Aldosterone Receptor Antagonist Use After Myocardial Infarction. Data From
the REICIAM Registry

ABSTRACT

Introduction and objectives: Although of proven effectiveness, there are no data available on the patterns
of aldosterone antagonists use in the setting of acute myocardial infarction.

Methods: The REICIAM registry is a prospective study designed to provide data regarding the incidence
and management of heart failure after acute myocardial infarction. The aim of the present analysis was
to determine the patterns of aldosterone antagonists use in this situation.

Results: From a total of 2703 patients with acute myocardial infarction, 416 (15.4%) were considered
optimal candidates to receive aldosterone antagonists, but only 228 (54.8%) received the treatment.
The independent factors associated with their administration were male sex (odds ratio =2.06;
95% confidence interval, 1.23-3.49; P=.006), absence of prior kidney failure (odds ratio=3.31; 95%
confidence interval, 1.26-9.06; P =.02), presentation with ST elevation (odds ratio = 2.01; 95% confidence
interval, 1.21-3.35; P=.007) and the development of malignant arrhythmias (odds ratio=2.75;
95% confidence interval, 1.3-6.05; P=.009). The lower the ejection fraction, the higher the likelihood of
receiving aldosterone antagonists. The major independent predictor for receiving aldosterone antagonists
was the prescription of diuretics during hospitalization (odds ratio = 7.11; 95% confidence interval, 3.72-
14.23; P<.00001), but also treatment with clopidogrel, beta-blockers, and statins. Although patients treated
with aldosterone antagonists had a higher risk profile, they had a better 30-day survival rate than untreated
patients (88.3% and 77.7% respectively; P <.0001).
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Conclusions: The use of aldosterone antagonists in post-acute myocardial infarction is only 54.8% of the
optimal candidates. Their use is associated with male sex, a higher risk profile, and the use of diuretics
and other drugs of proven efficacy in secondary prevention.

Full English text available from: www.revespcardiol.org
© 2011 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Abreviaturas

AA: antagonista de la aldosterona

ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina II

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

IAM: infarto agudo de miocardio

IC: insuficiencia cardiaca

IECA: inhibidor de la enzima de conversion de la
angiotensina

INTRODUCCION

Varios ensayos clinicos han demostrado la utilidad de distintas
terapias —como reperfusion, antiagregantes plaquetarios, blo-
queadores beta (BB), inhibidores de la enzima de conversion de
la angiotensina (IECA) o inhibidores de los receptores de la
angiotensina Il (ARA-II) y estatinas— para mejorar la supervivencia
de los pacientes que han sufrido un infarto agudo de miocardio
(IAM). El ensayo EPHESUS! investigd el papel de la eplerenona, un
antagonista de la aldosterona (AA) selectivo, en pacientes con
un IAM complicado con disfuncién ventricular izquierda e
insuficiencia cardiaca (IC). En ese ensayo, la administracion de
eplerenona asociada a la terapia estandar redujo la mortalidad y la
morbilidad frente al placebo entre los pacientes con IAM con una
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) < 40% e IC o
diabetes mellitus. Por este motivo, las guias sobre el manejo del
IAM?? publicadas después del afio 2003 incluyen también los AA
como tratamiento estindar para pacientes que satisfacen los
criterios de inclusion del ensayo EPHESUS.

Uno de los mayores retos en el tratamiento del IAM es la
traduccion de la informaciéon acumulada de los ensayos clinicos a
la practica clinica diaria. Varios registros han analizado el empleo
de diferentes terapias de probada eficacia en el IAM durante la
hospitalizacién y después de ella*®, y muchos de ellos han
demostrado una infrautilizacién de estas terapias®=°. Sin embargo,
ninguno de ellos ha explorado el uso de los AA y los factores
relacionados con su administracion en el contexto del mundo real
del IAM. El objetivo de este andlisis es determinar los factores
asociados con el uso de AA en el IAM.

METODOS

El REICIAM (Registro Espaiol de la Insuficiencia Cardiaca en el
Infarto Agudo de Miocardio) es un registro disefiado para
proporcionar datos sobre incidencia, patrones de practica y
pronostico de los pacientes con IAM complicado con IC en Espaiia.
Se trata de un registro prospectivo, multicéntrico y observacional
de pacientes hospitalizados por IAM entre enero de 2006 y mayo de
2008. Los datos se obtuvieron en el momento del ingreso, asi como
durante la hospitalizacion y al alta. Se invit a participar a todos los
centros publicos que disponen de unidades de cardiologia.
Finalmente participaron 113 centros pertenecientes a 15 de las

17 comunidades autéonomas de Espaiia. El 83,7% tenia acreditacion
docente del Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad. Los
pacientes debian tener al menos 18 afios y estar vivos en el
momento de llegar al hospital. Se incluyd a los primeros
10 pacientes consecutivos ingresados por IAM de cada mes
durante al menos 1 mes hasta la duracién del registro, de acuerdo
con los criterios diagnosticos para IAM reciente o en evolucion de la
Sociedad Europea de Cardiologia/American College of Cardiology
publicados en el afio 2000!°. Estos criterios se resumen en
el ascenso y descenso tipico de las troponinas cardiacas o
la fraccion MB de la creatincinasa, con al menos uno de los
siguientes: sintomas isquémicos, aparicion de ondas Q en el
electrocardiograma o cambios electrocardiograficos indicativos de
isquemia. Cuando fue necesario, los investigadores recibieron la
aprobacion de los comités éticos regionales o del hospital para
la realizacion de este estudio. Se recogi6 la informacioén en
cuadernos estandarizados sobre edad, sexo, caracteristicas del
IAM, FEVI, comorbilidades, manejo hospitalario y complicaciones
clinicamente significativas. Después del alta se programd una
visita de seguimiento. Asumiendo que la incidencia de IC en el IAM
es del 20%'!, se estimb que el tamafio de la muestra recogida
deberia ser superior a 1.388 pacientes, considerando un nivel de
seguridad del 99%, una precision del 3% y una proporcion esperada
de pérdidas de datos de un 15%.

De la poblacion del registro, se seleccioné a los pacientes
considerados candidatos 6ptimos para recibir AA (pacientes con
FEVI < 40% documentada, sintomas de IC en algin momento
durante la hospitalizacion inicial o diabetes mellitus y que habian
sobrevivido mas de 48 h, sin contraindicaciones). Se considerd
contraindicacion para el tratamiento con AA la presencia de cifras
de creatinina > 2,5 mg/dl o de potasio > 5 mEq/l durante la
hospitalizacién'. Los pacientes considerados candidatos para ser
tratados con AA fueron clasificados en dos grupos: a) pacientes
tratados con AA, y b) pacientes no tratados con AA.

Analisis de datos

En objetivo primario del estudio es analizar los factores
relacionados con el empleo de AA en pacientes con IAM e
indicacion para recibirlos. En los candidatos optimos para recibir
tratamiento con AA, se compararon las diferencias existentes entre
los pacientes que recibieron AA y los que no fueron tratados con
eplerenona o espironolactona respecto a caracteristicas demogra-
ficas, historia médica, caracteristicas clinicas y tratamiento. Se
empled la prueba de Kruskal-Wallis de dos ramas para la
comparacién de variables continuas y la prueba de la x? o la de
Fisher cuando era apropiada para las variables categoricas.
Se identificaron los predictores independientes de la prescripcion
de AA mediante regresion logistica paso a paso. Las variables
incluidas en el modelo multivariable fueron edad, sexo, ante-
cedentes de insuficiencia renal, tipo de IAM (con o sin elevacion del
segmento ST), IC, diabetes mellitus, FEVI, concentraciones de
potasio y creatinina plasmatica, realizacion de coronariografia y
tipo de centro, ademas de las variables clinicas con una
significacion p < 0,1 en el andlisis univariable. Se excluyeron del
modelo otras variables analiticas. La bondad de ajuste del modelo
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final de regresion se evalu6 mediante la prueba de Hosmer-
Lemeshow. El poder discriminatorio del modelo se evalud
mediante la media del area bajo la curva ROC (estadistico C). La
funcién de la supervivencia a 30 dias correspondiente a cada grupo
se estimo por el método de Kaplan-Meier. Las diferencias entre las
curvas se evaluaron con el log-rank test. El andlisis de datos se
llevo a cabo mediante el paquete estadistico del SAS Institute Inc.
(SAS Institute, Cary, North Carolina, Estados Unidos).

RESULTADOS

La tabla 1 presenta las caracteristicas basales de los 2.703 pa-
cientes incluidos en el registro, mientras que la tabla 2 muestra
los datos sobre presentacion clinica, evolucion y manejo intrahos-
pitalario de esta la poblacion. El periodo de seguimiento medio fue
de 30 + 4 dias. La figura 1 muestra como se selecciond a la poblacién
considerada candidata 6ptima para recibir tratamiento con AA. Hubo
526 (19,5%) pacientes en los que se documentd FEVI < 40% e IC o
diabetes mellitus y 473 pacientes con FEVI < 40% e IC (17%). Se
consider6 candidatos 6ptimos para el empleo de AA a 416 pacientes
(15,4%). Entre los candidatos 6ptimos, sblo 228 (54,8%) recibieron
tratamiento con eplerenona o espironolactona. El AA preferido fue
eplerenona en el 66% de los casos y espironolactona en el 33%. Cuando
se empled AA, se iniciaron con un retraso medio de 3 [intervalo
intercuartilico, 1-6] dias desde el ingreso, sin diferencias entre
eplerenona y espironolactona. De los 2.287 pacientes catalogados
como candidatos no ideales para recibir AA, 231 (10,1%) los
recibieron. De los candidatos 6ptimos para recibir AA, la tabla 3
muestra las diferencias entre los que los recibieron y los que no.

En la tabla 4 se muestran las odds ratio (OR) y los intervalos de
confianza del 95% (IC95%) de todas las variables incluidas en el
modelo multivariable. Los predictores independientes de la
administracion de AA a los pacientes candidatos fueron sexo
masculino (OR=2,06; 1C95%, 1,23-3,49; p=0,006), ausencia de
insuficiencia renal previa (OR =3,31; 1C95%, 1,26-9,06; p = 0,02),

Tabla 1
Caracteristicas basales de los pacientes incluidos en el registro REICIAM
(n=2.703)

Edad (arios) 67,4413
Mujeres 30,5

Historia médica

Diabetes mellitus 34,2

Hipertension 62,6

Dislipemia 51,2

Fumador actual 30

Ex fumador 28,6

Cardiopatia isquémica previa 29,7

Infarto de miocardio previo 19,6

Insuficiencia cardiaca previa 9,4

Revascularizacion coronaria previa 12,9

EPOC 16

EVP 11,8

AIT/ACV previo 10,1

IRC previa 5,7
Colesterol total (mg/dl) 181,8+45,8
Cretinina plasmdtica (mg/dl) 1,1+0,53
Potasio sérico (mEq/l) 4,28 +0,56

ACV: accidente cerebrovascular; AIT: ataque isquémico transitorio; EPOC:
enfermedad pulmonar obstructiva crénica; EVP: enfermedad vascular periférica;
IRC: insuficiencia renal cronica.

Salvo otra indicacion, los datos expresan porcentajes o media + desviacién estandar.

Tabla 2
Presentacién clinica, evolucién y manejo hospitalario de los pacientes
incluidos en el registro REICIAM (n=2.703)

Presentacion clinica

PAS (mmHg) 135,7+28,8

PAD (mmHg) 77,4+16,5

Frecuencia cardiaca (Ipm) 81,2+209

Tiempo desde inicio de sintomas (h) 4 [2-10]

IAMCEST 51,2
Durante la hospitalizacion

Aparicion de onda Q 51,2

Insuficiencia cardiaca 36,5

TV/FV 77

Infarto de ventriculo derecho 4

Pico enzimdtico de necrosis

CK (U/l) 604 [296-1.299]
CK-MB (U/1) 102 [49-233]
Troponina I (ng/ml) 11,6 [3,2-32,8]
Procedimientos IAMCEST (n=1.379)
Angiografia coronaria 73,8
Intervencionismo percutineo 64,4
Angioplastia primaria 341
Fibrinolisis 36,9
Sin reperfusion 28,7
Procedimientos IAMSEST (n=1.324)
Angiografia coronaria 64
Intervencionismo percutaneo 45,3
Tratamiento farmacoldgico
Acido acetilsalicilico 959
Clopidogrel 81,9
Estatinas 88,4
Anticoagulacién 87,1
Bloqueadores beta 79,1
IECA/ARA-II 79,4
Nitratos 754
Diuréticos 38
Antagonistas de receptores IIb/Illa 20,3
Antagonistas del calcio 18
Inotrdpicos 8,2
Amiodarona 8,1
Digoxina 6,1

ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina II; CK: creatincinasa; CK-MB:
fraccion MB de la creatincinasa; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacién
del segmento ST; IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin elevacién del segmento
ST; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; PAD: presion
arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistolica; TV/FV: taquicardia ventricular/
fibrilacion ventricular.

Salvo otra indicacion, los datos expresan porcentajes, media + desviacion estandar o
mediana [intervalo intercuartilico].

presentaciéon como IAM con elevacién del segmento ST (OR = 2,01;
1C95%, 1,21-3,35; p=0,007), FEVI (por cada incremento de 10%,
OR=0,2; 1C95%, 0,06-0,62; p=0,006), aparicion de fibrilacion
ventricular o taquicardia ventricular durante la hospitalizacion
(OR=2,75; 1C95%, 1,3-6,05; p = 0,009) y tratamiento concomitante
con diuréticos (OR = 7,11; 1C95%, 3,72-14,23; p < 0,00001), clopido-
grel (OR=2,15; 1C95%, 1,14-413; p=0,02), BB (OR=2386;
1C95%, 1,57-5,29; p =0,0007) y estatinas (OR = 2,43; 1C95%, 1,21-
5,17; p=0,01) durante la hospitalizacion. El estadistico C para este
modelo fue de 0,81, lo que indica una excelente discriminacion.
Respecto a la supervivencia a los 30 dias, los candidatos para
recibir AA presentaron menor supervivencia que los que no lo eran
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2.703 pacientes con IAM

1.467 1.236sin IC o diabetes

780 pacientes FEVI > 40% 687

3

526 161 FEVI no medida

16 fallecieron < 48 h 510

R

7 creatinina > 2,5 y K > 5 mEq/I

15 creatinina > 2,5

-

443 45 K> 5 mEg/l

—

27 datos insuficientes

416 pacientes candidatos

optimos para recibir AA

Figura 1. Proceso de seleccion de los candidatos Optimos para recibir
antagonistas de la aldosterona. AA: antagonistas de la aldosterona; FEVI:
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IAM: infarto agudo de
miocardio; IC: insuficiencia cardiaca.

(el 84 frente al 92% respectivamente; p < 0,0001). Entre los
pacientes candidatos para el tratamiento con AA, los que no
recibieron AA presentaron tasas de supervivencia a 30 dias
inferiores que los que recibieron AA (el 73 frente al 87%
respectivamente; p < 0,0001) (fig. 2A) pese a mostrar peor perfil
de riesgo. La mortalidad a 30 dias fue casi igual en los pacientes
atendidos en centros docentes que en los atendidos en no docentes
(el 16,4 y el 16,7% respectivamente).

Dado que la administracion de AA se asoci6 con la adminis-
tracion de otras terapias recomendadas en prevencion secundaria
del 1AM, se analiz6 la supervivencia a 30 dias segln el nimero
de terapias recomendadas (acido acetilsalicilico, clopidogrel,
IECA/ARA-II, BB, estatinas o AA) recibidas. Cuanto menor fue el
namero de tratamientos recomendados por guias empleados en
pacientes candidatos para recibir AA, menor resultd la supervi-
vencia a los 30 dias (fig. 2B).

DISCUSION

Se ha demostrado que la terapia con AA iniciada precozmente
después de IAM es superior que la terapia con IECA solos para
la prevencion del remodelado ventricular izquierdo postinfarto'?
y desarrollo de IC'3. El ensayo EPHESUS! demostré que el
tratamiento con eplerenona afiadido a la terapia estandar reduce
la mortalidad en un grupo definido de pacientes tras un IAM. Por
otro lado, el ensayo RALES'® demostré una reducciéon de la
mortalidad en pacientes con IC agregando espironolactona al

tratamiento estandar, lo que ha impulsado que las guias de practica
clinica sobre el manejo del IAM?? y la IC recomienden el empleo de
AA en un espectro seleccionado de pacientes'> 16, Recientemente,
el estudio EMPHASIS-HF también ha demostrado similar eficacia
en un grupo de pacientes menos sintomaticos!’. A pesar de estas
pruebas, s6lo un tercio de los pacientes hospitalizados por IC
candidatos para recibir AA los reciben'®. Sin embargo, en el seno
del IAM no existe informacion sobre el uso de los AA en el «mundo
real». Esto es especialmente importante, teniendo en cuenta que en
los Gltimos afios algunos registros han revelado una infrautiliza-
cion de muchas de las terapias de probada eficacia para el
IAM, como los farmacos antiagregantes plaquetarios, los BB, los
IECA/ARA-II o las estatinas®~9-1°,

Patrones de prescripcion de antagonistas de la aldosterona

Considerando el ensayo EPHESUS!, el perfil de paciente idéneo
para recibir AA incluye a los pacientes con un IAM en asociacion
con FEVI < 40%, junto con IC clinica o diabetes mellitus en ausencia
de contraindicaciones. De los 2.703 pacientes incluidos en el
registro REICIAM, 416 cumplian los requisitos 6ptimos para recibir
AA, y de ellos, solamente 282 (54,8%) recibieron eplerenona o
espironolactona. La menor tasa de los tratamientos recomendados.
El acido acetilsalicilico, BB e IECA/ARA-II presentan una utilizacion
muy superior en candidatos a su empleo en esta y otras series2%~2,
Ademas, la FEVI no se midio6 en el 11% de pacientes con diabetes
ylo IC, en el 9,9 y el 15,9% en los centros con y sin acreditacién
docente respectivamente (p=0,03). Es posible, que entre ellos
hubiera pacientes que pudieran haberse beneficiado también del
tratamiento con AA.

Cuando se disefi6 el registro REICIAM se tuvo la hipotesis de que
la utilizaciéon de AA probablemente fuera inferior a la de otras
terapias indicadas en el IAM complicado con IC y posiblemente su
infrautilizacion podria deberse a un miedo a sus efectos
secundarios (hiperpotasemia, deterioro de la funcién renal o
efectos antiandrogénicos). Los datos obtenidos del registro
REICIAM no sustentan completamente la hipétesis previa. Si bien
hubo mayor infrautilizacion de AA en aquellos con antecedentes
de insuficiencia renal previa, las concentraciones de creatinina y de
potasio durante el ingreso no fueron predictores independientes
del empleo de AA.

Se dio mayor tendencia a emplear AA cuando la presentacion
clinica era mas grave, como se demuestra con una mayor
utilizacion cuanto mas baja era la FEVI en los pacientes con 1AM
con elevacion del ST y en quienes durante la hospitalizacion
sufrieron fibrilacion ventricular y/o taquicardias ventriculares.
Este hallazgo, aunque sea razonable, no resulta justificable
cientificamente; en el analisis por subgrupos del ensayo EPHESUS,
la Gnica interaccion significativa con la mortalidad por todas las
causas con el tratamiento con eplerenona fue un mejor efecto del
farmaco en los pacientes con una presiéon sanguinea mas elevada y
cifras de creatinina < 1,1 mg/dl, hipertension previa y utilizacion
de BB en asociacion con IECA/ARA-IL Sin embargo, no se observd
que hubiera interacciones con la FEVI ni con el tratamiento
diurético. El mayor efecto en la reducciéon de la muerte sabita
encontrado en el ensayo EPHESUS' podria explicar las tasas
superiores de administracion de AA a pacientes que presentaron
taquicardia ventricular y/o fibrilacion ventricular durante la
hospitalizacion. Resulta de dificil justificacion el significativa-
mente mayor empleo de AA en varones, pero el hecho de un peor
tratamiento en las mujeres con otros farmacos recomendados
también se ha observado en muchos registros de pacientes con
IAM®-219_ El mayor predictor de empleo de AA fue el tratamiento
hospitalario con diuréticos. Este hallazgo indica que uno de los
efectos buscados con la administracion de AA es evitar la
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Tabla 3
Caracteristicas basales y manejo hospitalario de los pacientes tratados o no con antagonistas de la aldosterona entre los candidatos 6ptimos para recibirlos
Tratados (n=228) No tratados (n=188) p
Edad (arios) 71,5+10,6 722+11,2 0,52
Mujeres 333 41,5 0,09
Antecedentes
Diabetes mellitus 54,4 54,3 0,93
Hipertensién 30,4 30 0,93
Dislipemia 56,0 57,8 0,7
Fumador actual 23,9 26,1 0,76
Cardiopatia isquémica previa 423 43,9 0,75
Infarto de miocardio previo 33,2 33 0,96
AIT/ACV previo 16,7 20,3 0,34
EVP previa 19,8 16,8 0,42
Creatinina sérica (mgy/dl) 1,2+0,39 1,13+045 0,1
Potasio sérico (mg/dl) 4,2+0,44 4,17 +£0,44 0,47
Colesterol total (mg/dl) 187,9+49,6 175,1 £50,5 0,02
PAS (mmHg) 129,3+273 129,1+£28,2 0,95
PAD (mmHg) 76,6 £17,1 73,1+15,2 0,04
Frecuencia cardiaca (Ipm) 88,4+214 90,8 £23,6 0,3
Elevacion ST 0,02
IAMCEST 62,7 51,6
IAMSEST 373 48,4
Insuficiencia cardiaca en el hospital 93,9 82,5 0,0002
Clase de Killip inicial 0,008
I 49 13,9
11 83,5 78,9
11 9,8 5,6
v 1,8 1,7
TV/FV 21,5 11,2 0,005
FEVI (%) 31,9+6,6 33,1+£6,6 0,05
Concentracion mdxima de CK (U/l) 1.396,3 +1.161,1 1.138,9+1.097,5 0,049
Manejo hospitalario
Angiografia coronaria 64,5 61,2 0,49
ICP 52,6 48,4 0,62
CABG 3,5 4,8 0,62
Acido acetilsalicilico 98,3 94,7 0,04
Clopidogrel 833 70,2 0,002
Bloqueadores beta 86 69,2 < 0,0001
IECA/ARA-II 96,9 87,2 0,0002
Diuréticos 91,2 64,4 < 0,0001
Estatinas 89,9 78,7 0,002
Nitratos 93,9 87,9 0,04
Anticoagulacién 78,1 77,7 0,92
Farmacos inotrépicos 18,9 11,7 0,04
Digoxina 134 15 0,52
Amiodarona 21,4 19,8 0,74
Antagonistas del calcio 11,8 13,3 0,68
Tipo de centro (docente) 83,3 87,8 0,2

ACV: accidente cerebrovascular; AIT: ataque isquémico transitorio; ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina II; CABG: cirugia de bypass coronario;
CK: creatincinasa; EVP: enfermedad vascular periférica; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento
ST; IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin elevacion del segmento ST; ICP: intervencionismo coronario percutaneo; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina; PAD: presi6n arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistolica; TV/FV: taquicardia ventricular/fibrilacion ventricular.

Los datos expresan porcentajes o media + desviacion estandar.

hipopotasemia. Los candidatos 6ptimos para ser tratados con AA
que no los recibieron también fueron tratados en menor
proporcion con otras terapias farmacologicas de probada efecti-
vidad en el IAM, como clopidogrel, BB o estatinas, en comparacion

con los pacientes que recibieron AA. Estos resultados indican que
uno de los motivos de su baja utilizacion en algunos casos pudiera
ser el desconocimiento de las guias de practica clinica o la
incredulidad respecto a los resultados de los ensayos clinicos. En el
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Odds ratio para uso de antagonistas de la aldosterona en pacientes con
indicacion de estos farmacos ajustada por potenciales confusores

OR (IC95%) p
Edad (cada incremento de 10 afios) 2,59 (0,63-10,94) 0,19
Sexo varon 2,06 (1,23-3,49) 0,006
Ausencia de insuficiencia renal previa 3,31 (1,26-9,06) 0,02
IAMCEST 2,01 (1,21-3,35) 0,007
IC durante la hospitalizacion 1,61 (0,7-3,79) 0,26
Diabetes mellitus 1,35 (0,79-2,3) 0,27
FEVI (cada incremento del 10%) 2 (0,06-0,62) 0,006
Potasio (cada incremento de 0,5 mEq/l) 1,51 (0,53-4,34) 0,44
Creatinina (cada incremento 0,5 mg/dl) 2,63 (0,75-9,51) 0,13
Realizacion de coronariografia 0,78 (0,43-1,4) 0,41
TV/FV 2,75 (1,3-6,05) 0,009
Tratamiento con diuréticos 7,11 (3,72-14,23) < 0,00001
Tratamiento con acido acetilsalicilico 1,98 (0,5-8,69) 0,34
Tratamiento con clopidogrel 2,15 (1,14-4,13) 0,02
Tratamiento con bloqueadores beta 2,86 (1,57-5,29) 0,0007
Tratamiento con IECA/ARA-II 2,43 (0,8-7,96) 0,13
Tratamiento con estatinas 2,49 (1,21-5,17) 0,01
Tratamiento con nitratos 1,84 (0,99-3,45) 0,05
Tratamiento con inotrépicos 1,57 (0,77-3,27) 0,22
Tipo de centro (acreditacion docente) 0,56 (0,28-1,08) 0,091

ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina II; FEVI: fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevaci6én del
segmento ST; IC: insuficiencia cardiaca; IC95%: intervalo de confianza del 95%;
IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; OR: odds ratio;
TV/FV: taquicardia ventricular/fibrilacién ventricular.

actual registro, la administracion de AA a los pacientes
candidatos se asoci6 a mayor supervivencia pese a tener peor
perfil clinico. No obstante, dado que el registro REICIAM es
observacional y, por lo tanto, abierto a innumerables sesgos, no
se puede extrapolar que la mejor supervivencia se deba a la
administracion de esta terapia. También se constata que el
menor empleo de las terapias de prevencidon secundarias
recomendadas tiene impacto en el pronoéstico. Hasta ahora,
la mayoria de los programas de formacién elaborados por la
Sociedad Espariola de Cardiologia para el manejo del IAM se han
dirigido a mejorar el tratamiento antitrombotico e incrementar la
tasa de coronariografias, BB, estatinas e IECA. Parece que estos
programas han conseguido una mejora en la administracion de
estos farmacos en tan sélo 3 afios, si se compara los resultados del
registro MASCARA (Manejo del Sindrome Coronario Agudo
Registro Actualizado)!! con los del registro REICIAM. Probable-
mente se deba incorporar a estos programas de formacion el
objetivo de mejorar el empleo de AA, asi como incrementar la
realizacion de estudios ecocardiograficos en el intento de
detectar a posibles candidatos.

La principal limitacion del registro REICIAM es que no cuenta
con un enfoque poblacional y que la inclusion de los centros
participantes fue voluntaria. Ademas, no se realizaron controles de
calidad para analizar los riesgos de posibles sesgos de seleccion. Sin
embargo, la poblacion incluida en el registro REICIAM no difiere
mucho en cuanto a la incidencia de IC o FEVI < 40% en los pacientes
con IAM de la del estudio MASCARA, de base poblacional'!. Es
posible que la prescripcion de AA también esté relacionada con
alguna variable no considerada en el analisis, como comorbilidades
no incluidas o factores relacionados con la secuencia de
especialistas que han atendido al paciente durante su hospitali-
zacion.
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Figura 2. Curvas de Kaplan-Meier de la probabilidad de supervivencia de los
candidatos 6ptimos para recibir tratamiento con antagonistas de la aldosterona.
A: comparacién de la supervivencia entre los pacientes que recibieron
antagonistas de la aldosteronay los que no. B: probabilidad de supervivencia
en funcion del nimero tratamientos recomendados utilizados en pacientes
con infarto de miocadio, disfuncién ventricular izquierda e insuficiencia
cardiaca o diabetes (acido acetilsalicilico, clopidogrel, inhibidores de la
enzima de conversion de la angiotensina o antagonistas de los receptores de
la angiotensina II, bloqueadores beta, estatinas o antagonistas de la
aldosterona). AA: antagonistas de la aldosterona

CONCLUSIONES

Los resultados de este estudio observacional demuestran los AA
se emplean en la mitad de los pacientes ingresados por IAM
considerados candidatos 6ptimos para su administracion. Que no
se utilicen podria deberse a la percepcion de una menor utilidad en
los candidatos de menor riesgo y al desconocimiento de las
indicaciones de estos y otros farmacos recomendados.
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