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INTRODUCCION
La enfermedad cardiovascular en la mujer:

diferencias de género

En Espaia, la enfermedad cardiovascular es la primera causa de muerte en
mujeres, de forma similar al resto del mundo occidental: en Europa ocurre una muerte
por este motivo cada 6 minutos (en Estados Unidos, en cambio, fallece una mujer por
esta causa cada minuto). Pese a la contundencia de estos datos, por parte de las
propias mujeres se la sigue considerando “una enfermedad de hombres”.
Afortunadamente en los Gltimos afios ha habido un giro en este sentido, debido a una
mayor sensibilidad y preocupacion por parte de los profesionales, y asi sociedades
cientificas como la Sociedad Europea de Cardiologia, la American Heart Asssociation
y otras... han promovido campafias de difusion a nivel profesional y social,
actualmente en marcha, que con toda seguridad fomentaran el conocimiento y
cambiaran la actitud frente a este grave problema sanitario. La publicacién de Guias
especificas de prevencion de la enfermedad cardiovascular en la mujer supone un

gran avance en el reconocimiento de esta entidad.

En los ultimos 20 afios se han invertido enormes esfuerzos en investigacion
en el area cardiovascular, fundamentalmente en el estudio de la cardiopatia isquémica
con resultados muy estimulantes y alentadores, detectandose, con diferentes
estrategias, descensos significativos de la morbimortalidad por esta causa, pero los
espectaculares logros conseguidos no se han plasmado en un descenso significativo
de la mortalidad en mujeres cuando se compara con el obtenido en hombres con el

mismo problema.

Es precisamente en los aspectos relacionados con la Cardiopatia Isquémica en
donde existe mas informacion de las diferencias de género. Se han demostrado de

forma repetida en estudios sobre prevalencia de factores de riesgo cardiovascular,



manifestaciones clinicas, utilizacion y rendimiento de pruebas diagnosticas y
aplicacion de medidas terapéuticas. También ha quedado de manifiesto el peor
pronostico global en las mujeres, debido en parte a que se trata de pacientes de mas
edad, con mayor patologia asociada..., pero también al retraso en el diagnostico y a la

menor utilizacién de algunos tratamientos.

Pero no debemos olvidar que la mayor parte de la evidencia en la que se basa
la actuacion médica actual se ha obtenido a partir de estudios con una mayor
participacion masculina. Hasta hace pocos afios tanto los registros promovidos por
Instituciones cientificas como los ensayos clinicos de intervencion han incluido una
minima proporcion de mujeres. Sirva como ejemplo el dato de que estrategias
terapéuticas indiscutibles como la administracion de estatinas en prevencion primaria
y secundaria de la cardiopatia isquémica se derivan de ensayos clinicos en que la
participacion de mujeres no alcanzaba el 20%, o que la mayor parte de la informacion
que manejamos de enfermedad cardiovascular en la mujer proviene de registros donde
las mujeres suponen menos del 30% de la poblacion analizada. Resulta, pues,
imprescindible la investigacion dirigida de forma especifica a las mujeres, ya sea con
una amplia inclusion en los estudios o con la elaboracion de algunos realizados de

forma exclusiva en la poblacién femenina.

En EEUU, en los tltimos afios se ha desarrollado con el apoyo institucional
del National Heart, Lung and Blood Institute un ambicioso estudio de cardiopatia
isquémica en la mujer: WISE (Women’s Ischemic Syndrome Evaluation), con los
objetivos de optimizar la evaluacion clinica y los tests diagnosticos de enfermedad
coronaria, investigar los mecanismos de isquemia miocardica en ausencia de estenosis
coronarias y evaluar la influencia de las hormonas en la clinica y la respuesta a las
pruebas diagnosticas. A partir de los resultados obtenidos, se emitieron como

mensaje general unas recomendaciones y objetivos:

1-Mejorar el conocimiento de la patologia y fisopatologia de las diferencias

en cardiopatia isquémica: factores de riesgo, sindrome metabolico, fisiologia de las



hormonas reproductivas. Papel del endotelio. Factores genéticos, proteémicos, del
ciclo hormonal. Umbral de percepcion del dolor, factores ambientales y psicosociales.

2-Mejorar el entendimiento de la sintomatologia y de las armas diagnosticas,
que obviamente incluye el reconocimiento de las diversas manifestaciones de dolor
toracico asociado a enfermedad coronaria obstructiva y no obstructiva, desarrollo y
validacion de mejores métodos diagndsticos para detectar isquemia, desarrollo de
estudios para evaluar prédromos en pacientes con Sindrome Coronario Agudo.

3-Promover la investigacion clinica especifica por sexo (bases de datos,
estudios clinicos disefiados para evaluar los tests diagnosticos y sus diferencias,
historia natural, tratamiento y evolucién). Es muy necesario que las nuevas
investigaciones se estratifiquen por sexo.

4-Investigar los mecanismos por lo que se producen eventos cardiovasculares
adversos en la fase precoz de tratamiento hormonal: factores genéticos,
farmacogenéticos, formulas alternativas en tratamiento hormonal, efectos de los

estrogenos.

5-Promover el traslado de la investigacion a la préctica clinica: estimular la
investigacion y su aplicacion clinica para hacerla efectiva, mejorar la educacion de la

comunidad cientifica y de la sociedad.

Recientemente se han publicado datos actuales del WISE, entre los que

destacan:

- Papel hormonal: los niveles elevados de estrogenos antes de la menopausia
y el descenso de estrégenos y progesterona post-menopausia tienen influencia en el
desarrollo de la cardiopatia isquémica en la mujer. La deficiencia estrogénica por
disfuncién ovérica parece tratarse de un factor de riesgo importante en las mujeres
jovenes. Aquéllas que padecen una interrupcion de la ovulaciébn y una menor
produccion de estrogenos presentan un riesgo aumentando de enfermedad coronaria.

- Tests diagnosticos: Se recomienda la utilizacion de estudios isotdpicos. El
SPECT ha aumentado de forma muy relevante la eficacia diagnostica.

- Pronostico: La capacidad funcional es el marcador pronostico mas poderoso
y consistente. Como no es factible realizar pruebas de esfuerzo convencionales en

todas las mujeres, debe contemplarse la posibilidad de pruebas de estrés



farmacoldgico. También los cuestionarios como el Duke Activity Status Index
(DASI), que evaluan las actividades diarias proporciona una valiosa informacion
pronostica: los resultados se pueden traducir en METS y se ha observado clara
relacion con la aparicion de eventos clinicos

- Sobrepeso: Las mujeres con exceso de peso tiene mas enfermedad coronaria
que las que mantiene peso normal; pero el problema no es la obesidad de forma
aislada, sino las alteraciones metabdlicas que se asocian

- Factores especificos: La posibilidad de que en la fisiopatologia de la
cardiopatia isquémica en las mujer participen procesos como la inflamacién, la
anemia o la disfuncidn microvascular ha propiciado el desarrollo de nuevas
herramientas diagnésticas y pronosticas, como la determinacion de Proteina C
Reactiva, la monitorizacion de los niveles de hemoglobina, la evaluaciéon del

estrechamiento de las arterias retinianas o la deteccion de calcificaciones coronarias.

En nuestro pais, las diferentes Secciones Cientificas de la Sociedad Espafiola
de Cardiologia han promovido la realizacion de Registros sobre diferentes aspectos de
la enfermedad cardiovascular, de los que se pueden extraer datos relativos a las
mujeres, pero hasta la fecha no existe ningtn estudio orientado de forma especifica a
la poblacion femenina. Asi como en los ultimos afios se ha generado una amplia
informacion de la enfermedad cardiovascular aterosclerdtica en la mujer, que abarca
desde aspectos iniciales como la presencia y las particularidades de los factores de
riesgo hasta los més avanzados métodos diagnosticos y terapéuticos, en otros campos
de la cardiologia, aunque existen también claras diferencias, no se han estudiado en la
misma profundidad. Disponemos de datos globales de estudios sobre Insuficiencia
cardiaca, arritmias, enfermedad valvular, miocardiopatias...., pero hasta la fecha no
se han planteado registros dirigidos a estas patologias, que nos permitan conocer si

también hay caracteristicas especificas que puedan influir en su evolucion.

El mayor conocimiento de todos los factores implicados proporcionaria la base
no so6lo de un mejor diagnostico y tratamiento sino también del desarrollo de
recomendaciones preventivas, como ha sucedido ya con la publicacion de las “Guias
de Prevencion Cardiovascular en la Mujer” por parte de 12 Sociedades Cientificas,
entre las que destacan la American Heart Association, el American College of

Cardiology, la American Women Medical Association y la World Heart Federation y



que fueron asumidas por otras 22 instituciones. En estas guias la enfermedad
coronaria tiene un papel principal, pero también se contempla la fibrilacion auricular

y la prevencion de ictus, problemas de gran impacto en las mujeres.

Afortunadamente, en los Ultimos afios hay una mayor sensibilidad en algunos
estamentos sanitarios frente a este problema, pero esta preocupacion debe extenderse
también a la poblacion general, a los diferentes profesionales sanitarios, instituciones
cientificas y, desde luego, a la Administracion. Es responsabilidad de todos reducir

las dramaticas consecuencias de la enfermedad cardiovascular en la mujer.
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OBJETIVOS, DISENO Y METODOLOGIA GENERAL

Objetivo general:

El objetivo general del proyecto de estudio sobre la situacion actual en Espafia
de la enfermedad cardiovascular en la mujer es analizar cual es la realidad del manejo,
tratamiento y caracteristicas de las patologias cardiovasculares mas relevantes en las
mujeres en nuestro pais, con el fin de determinar si existen diferencias en
comparacion con los varones y de recomendar estrategias que puedan ayudar a

mejorar los aspectos negativos encontrados.

Disefio global del proyecto:

El proyecto se ha realizado bajo la coordinacion de la Agencia de
Investigacion de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, y con la participacion de todas

las Secciones Cientificas de la Sociedad, y consta de cuatro fases:

1.- Elaboracion del protocolo y metodologia del proyecto.

2.- Andlisis de los datos existentes en estudios de la SEC realizados en los ultimos
anos.

3.- Elaboracion del informe final y recomendaciones especificas.

4.- Difusion de los resultados

La elaboracion del protocolo general del estudio se realizd6 en el primer
semestre de 2006. La segunda fase (anélisis de los registros y estudios ya disponibles)
se llevo a cabo en el segundo semestre de 2006 y primer trimestre de 2007. En el
segundo y tercer trimestre de 2007 se ha efectuado el analisis final de los datos,
elaborandose un informe con las conclusiones finales y las recomendaciones

pertinentes para el futuro, que se recogen en el presente documento.

Una vez analizadas las sugerencias de las Secciones Cientificas de la SEC, el
estudio se centrd en las enfermedades cardiovasculares de mayor trascendencia, por
su elevada prevalencia o por su importancia prondstica: cardiopatia isquémica
(sindrome coronario agudo), hipertension arterial, insuficiencia cardiaca, fibrilacion

auricular y valvulopatias. También se han analizado problemas mas concretos de los



que existen fuentes de datos en los registros de la SEC (como, por ejemplo, el
trasplante cardiaco). En cada uno de esos apartados se especificaron objetivos
concretos a los que intentar responder. La metodologia general del estudio es, en su
segunda fase, el de realizar un andlisis comparativo por sexo (mujeres frente a varones)
en los registros y estudios ya existentes, realizados por las Secciones de la SEC. Estos
registros tienen muchos datos cuyo analisis puede contestar a la mayoria de las
preguntas sobre estos campos. Asimismo, se ha tratado de identificar en qué

patologias no existe una fuente de datos adecuada

Objetivos especificos:

Los objetivos especificos a los que se pretende dar una respuesta varian segun
las patologias, pero basicamente se centran en si existen diferencias entre varones y
mujeres en las caracteristicas clinicas y factores de riesgo en cada patologia, en la
realizacion de pruebas diagnoésticas y en el tratamiento recibido (tanto farmacologico
como no farmacologico). En algunos casos, también se estudiaron las diferencias de

morbilidad y mortalidad

a) Cardiopatia isquémica y sindrome coronario agudo:
Caracteristicas demograficas y factores de riesgo
b. Pruebas diagnosticas
c. Revascularizacion en los sindromes coronarios agudos
d. Medidas de prevencion secundaria (farmacoldgica y no
farmacologica)

e. Mortalidad

b) Insuficiencia cardiaca:
Caracteristicas clinicas
b. Etiologia
c. Pruebas diagnosticas (determinacion de funcién ventricular e
isquemia miocardica)
d. Adecuacion del tratamiento farmacolédgico

e. Trasplante cardiaco

c) Hipertension arterial:



a. Hipertrofia ventricular izquierda

b. Control adecuado de la hipertension
c. Tratamiento farmacoldgico

d. Patologia cardiovascular asociada

d) Fibrilacion auricular
Prevalencia

a.
b. Enfermedades asociadas

e

Anticoagulacion

o

Estrategias de tratamiento (cardioversion o control de frecuencia)

e. Complicaciones (embolias)

e) Valvulopatias
a. Etiologia
b. Caracteristicas clinicas

c. Tratamiento (cirugia) y sus resultados



INFLUENCIA DEL GENERO EN LA
MORTALIDAD Y MANEJO DEL SINDROME
CORONARIO AGUDO EN ESPANA.

Introduccién. ||

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) constituyen la causa de muerte mas
frecuente en la mujer en los paises desarrollados. Supera a las neoplasias y al conjunto
de las siete siguientes causas y origina una muerte cada minuto. En el momento actual,
ya el nimero de mujeres muertas en términos absolutos por ECV en Estados Unidos
supera al nimero de muertes en varones y su impacto sobre la mortalidad global en
Europa es superior en las mujeres que en los varones. La enfermedad coronaria es la
principal causa de estas muertes (1-4). En Espafia, y de acuerdo con los datos del
Instituto Nacional de Estadistica (INE) recogidos en el documento “Estrategia de
Cardiopatia Isquémica del Sistema Nacional de Salud” del Ministerio de Sanidad y
Consumo (5), las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de
muerte para el conjunto de la poblacion espafiola. La tasa bruta de mortalidad es del
315 por 100.000 habitantes lo que supone el 35% de todas las defunciones (Datos del
INE 2003). Dentro de las enfermedades cardiovasculares, la cardiopatia isquémica
ocasiona el mayor nimero de muertes cardiovasculares (31% del total, un 40% en
varones y un 24% en las mujeres) (5). Estos datos suponen que la cardiopatia
isquémica es la causa de muerte en el 12% de los varones y el 10% de las mujeres
espanolas y su tasa de morbilidad hospitalaria fue de 352 por 100.000 habitantes (493
en varones y 215 en mujeres). En cuanto a las tendencias, los datos existentes
muestran que la incidencia de infarto agudo de miocardio (IAM) se mantiene estable,
pero se estima que cada afo aumentard un 1.5% el ntimero de casos de infarto y
angina que ingresaran en los hospitales espafioles debido al envejecimiento de la
poblacion. Por otra parte, los avances en el manejo y tratamiento del Sindrome
Coronario Agudo (SCA) se han traducido en una disminucién de su mortalidad. Los
dos factores, edad media de la poblacion y disminucién de la mortalidad por SCA han
condicionado un aumento de la prevalencia de la cardiopatia isquémica y de su tasa de
morbilidad hospitalaria de forma que se estima que cada afio aumentaran en unas

2000 las personas ingresadas por infarto o angina. Por tanto, se espera que la



cardiopatia isquémica continie generando una gran y progresiva demanda asistencial

con el consiguiente consumo de recursos.

Este mismo informe (5) del Ministerio de Sanidad y Consumo resalta que la
letalidad de los pacientes con IAM es mayor en las mujeres que en los hombres con
independencia de la edad seglin hallazgos de investigaciones diversas. En una reciente
publicacion que analiza la epidemiologia de las ECV en la mujer (6) muestra que la
mortalidad a 28 dias ajustada por edad tras un primer IAM es un 20% mayor en las
mujeres, especialmente en los paises que como Espafia tienen una baja incidencia de
cardiopatia isquémica. En nuestro pais, la mortalidad es mayor en las mujeres
hospitalizadas por un primer IAM, pero no en el resto de formas de presentacion de la
cardiopatia isquémica. Los autores de esta publicacion, analizando todos los estudios
relevantes existentes, detectan que las mujeres hospitalizadas por IAM son mayores,
unos 10 afios mas en promedio que los hombres, llegan al hospital una hora mas tarde,
presentan mayor comorbilidad y desarrollan cuadros clinicos mas graves. Pero, aun
ajustando por varios de los factores de riesgo mencionados, contintian teniendo mayor
riesgo de muerte a los 28 dias. También se ha observado una intensidad de
tratamiento menor en las mujeres que en los hombres. En las mujeres se realizan
menos estudios invasivos, suelen estar menos diagnosticadas y reciben menos
tratamiento. Ademas son necesarios mas estudios especificos que demuestren el
beneficio de diferentes terapias y estrategias terapéuticas en la mujer ya que su infral
representacion en los ensayos clinicos es clara (6, 7). En cuanto a la presentacion
clinica, la cardiopatia isquémica se presenta sobre todo como angina de pecho en las
mujeres, mientras que lo hace en forma de IAM o muerte subita en los varones. Las
mujeres con SCA presentan en igual proporcion que los hombres dolor toréacico, pero
refieren otros sintomas con mas frecuencia y, sobre todo en las premenopdusicas,
suelen presentar con mas frecuencia sintomas atipicos. Pero hay datos contradictorios
en muchos aspectos como el grado de “tipicidad” de los sintomas en mujeres con
enfermedad coronaria o el significado de la angina atipica. Por tanto, la cardiopatia
isquémica en la mujer parece tener caracteristicas especificas, todavia no bien
conocidas. Como senala Heras M (7) “a pesar de la importancia del problema de salud
que supone la cardiopatia isquémica en la mujer, el conocimiento de las

caracteristicas especificas de la presentacion clinica, el tratamiento y el pronostico



estd poco estudiado, debido en gran parte a la insuficiente presencia de mujeres en los

ensayos clinicos”.

Todos los aspectos comentados anteriormente justifican la pertinencia de
estudios que ahonden en el conocimiento de las diferencias de presentacion, evolucion
y tratamiento del SCA en Espafa entre hombres y mujeres para detectar
oportunidades de mejora del manejo de la cardiopatia isquémica en al mujer. La
Seccion de Cardiopatia Isquémica y Unidades Coronarias de la Sociedad Espaiola de
Cardiologia y dentro del estudio “Enfermedad Cardiovascular en la Mujer. Estudio
de la Situacion en Espafia” promovido por la Agencia de Investigacion de la Sociedad
Espanola de Cardiologia decidido la realizacion del estudio que se describe a
continuacion con el objetivo de aumentar la informacion sobre la influencia del

genero en las caracteristicas clinicas, mortalidad y manejo del SCA en Espafia.

Objetivos

El objetivo de este estudio es investigar en Espafia las caracteristicas
diferenciales del SCA entre mujeres y varones en términos de: 1) caracteristicas
demograficas, 2) perfil de riesgo, 3) forma de presentacion y perfil clinico, 4)
evolucidn clinica y prondstico a medio plazo (1mes) y, 5) utilizacion de recursos; con
el proposito de detectar oportunidades de mejora y disefiar intervenciones especificas

que mejoren el manejo del SCA en la mujer.

Fuentes de informacion. Registros de la Seccidén de Cardiopatia Isquémica y Unidades

Coronarias

Una manera eficiente de aproximacion al problema es el analisis especifico de las
diferencias marcadas por el género utilizando informaciéon obtenida de estudios
relevantes y de calidad contrastada ya realizados. En este sentido la Seccion de
Cardiopatia Isquémica y Unidades Coronarias ha realizado en la ultima década
registros de base hospitalaria de caracter muy rigurosos y representativos de la
realidad de la practica clinica espafiola cuyo andlisis permite obtener datos de alta
calidad sobre los objetivos anteriormente propuestos. Los estudios a los que se hace
referencia son: RISCI, PRIAMHO I y II, DESCARTES y TRIANA. Ademas estos
estudios, al haberse desarrollado en diversos periodos de tiempo van a permitir

conocer la evolucion de las caracteristicas y manejo de los pacientes con SCA a lo



largo del tiempo. Las caracteristicas fundamentales de estos estudios se resumen a

continuacion:

- Estudio RISCI (Registro de Infartos de la Seccion de Cardiopatia Isquémica y
Unidades Coronarias). Registro en el que se invit6 a participar a la mayoria de
hospitales con unidad coronaria (47 hospitales) y participaron entre 27 y 32
hospitales cada afio. Se recogidé informacion de los pacientes ingresados con
IAM los afios 1995, 1996, 1997, 1998 y 1999. Se registraron un total de 28537
pacientes, de los cuales algo menos del 25% fueron mujeres. Recoge
informacion sobre las caracteristicas de los pacientes, manejo y evolucion

durante su estancia en la unidad coronaria.

- Estudio PRIAMHO I (Proyecto de Registro de Infarto Agudo de Miocardio
HOspitalarios). Es un Registro voluntario en el que se invitd a participar a las
unidades coronarias de centros hospitalarios de Espafia. Participaron 24
hospitales que cumplian criterios rigurosos de seleccion y que incluyeron 5242
pacientes que ingresaron con IAM de octubre de 1994 a septiembre de 1995.
Aporta informacion de sus caracteristicas demograficas, clinicas, de manejo y

evolucién a un ano. El 22.6% de los pacientes fueron mujeres.

- Estudio PRIAMHO II (Proyecto de Registro de Infarto Agudo de Miocardio
HOspitalarios). Participaron 58 hospitales de los 81 seleccionados al azar
entre los 165 hospitales que podian atender IAM y cumplian los criterios del
estudio. Registraron a 6221 pacientes con IAM ingresados entre el 15 de mayo
y el 15 de diciembre de 2000. De estos el 25% fueron mujeres. Aporta
informacion de sus caracteristicas demograficas, clinicas, de manejo y

evolucion a un afo.

- Estudio DESCARTES (Descripcion del Estado de los Sindromes Coronarios
Agudos en un Registro Temporal Espafiol). Registro que recoge la
informacion de pacientes ingresados los meses de abril y mayo de 2002 en 52
hospitales espaioles representativos con el diagnostico de SCASEST. Fueron

incluidos 1877 pacientes de los cuales 33.7 fueron mujeres. Aporta



informacion de sus caracteristicas demograficas, clinicas, de manejo y

evolucion a un afo.

- Los registros TRIANA 1 Y TRIANA 2 aportan informacion de mas de 520
pacientes con IAM con elevacion del ST, tratados en la unidad coronaria o en

planta durante el afio 2002

El andlisis conjunto de estos 6 estudios puede proporcionar informaciéon muy
valida sobre las caracteristicas demogréficas, clinicas, de manejo y pronostica del
sindrome coronario agudo en la mujer. Los estudios desde el punto de vista
metodologico son rigurosos, con controles de calidad y su caracter disperso en la
ultima década puede permitir en un segundo tiempo conocer la evolucion en el tiempo

de las variables que se van a analizar.

Metodologia del estudio

La metodologia ha supuesto la re-parametrizacion de las variables y la fusion
en una base conjunta de todos los pacientes incluidos en los registros anteriormente
resefados. Todos estos fueron disefiados y realizados por la Seccion de Cardiopatia
Isquémica y Unidades Coronarias de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, y
posteriormente se efectué su analisis y evaluacion de forma conjunta. Dada la
diversidad de informacion asi como la diferencia temporal en la recogida de datos, la
fusion de las 6 bases de datos supuso todo un reto en cuanto a seleccion de la
informacion compatible en cada una de ellas. A pesar de no tener exactamente la
misma informacién en todos los registros, la informacion que se pudo compartir o
extraer fue:

e Caracteristicas demograficas y factores de riesgo: edad, género, diabetes,
tabaquismo, dislipemia e hipertension arterial.

e Antecedentes cardiovasculares: infarto previo, angina previa, antecedentes de
revascularizacién, accidente cerebro-vascular (ACV) previo, claudicaciéon e
insuficiencia cardiaca congestiva previa.

e Tiempos: Tiempo sintomas-ingreso, tiempo sintomas-reperfusion, retraso ingreso
(menos de 6 horas, de 6-12 horas, mas de 12 horas) y retraso reperfusion (menos

de 6 horas, de 6-12 horas, mas de 12 horas) para los pacientes con SCAEST.



Caracteristicas del ingreso: Presion arterial y constantes vitales, Killip al ingreso,
localizacion electrocardiografica del IAM (anterior, posterior, otros), presentacion
electrocardiografica.

Tratamientos hospitalarios: Fibrindlisis, angioplastia primaria, tratamiento con
antiagregantes, AAS, clopidogrel, heparina no fraccionada, heparina de bajo peso
molecular, heparina regular, inhibidores GP IIB/Illa, beta-bloqueantes,
Inhibidores de la enzima conversiva de la angiotensina IECAs, estatinas, digoxina,
diuréticos e inotropicos.

Procedimientos realizados durante la hospitalizacion: Ecocardiograma, ergometria,
ecocardiograma de estrés, pruebas isotopicas de deteccion de isquemia,
coronariografia, angioplastia coronaria, cirugia coronaria, FEVI (<40% 6 >40%) y
numero de vasos con lesiones significativas.

Evolucion hospitalaria: Muerte hospitalaria, IAM/Re-IAM, angina recurrente /
angina post-IAM, killip maximo, shock cardiogénico, fibrilacion auricular,
taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular, Bloqueo A-V (BAV) avanzado,
hemorragia, ACV y tipo de ACV.

Tratamientos al alta: aspirina (AAS), clopidogrel, ticlopidina, trifusal, betal’
bloqueantes, IECA, estatinas, nitratos y antagonistas el calcio.

Seguimiento: Muerte hospitalaria y a 28 dias.

Tras fusionar las 6 bases de datos, se cred una unica base de datos formada por

48.369 registros, de los que 36.593 (75,7%) son hombres y 11.776 (24,3%) son

mujeres. La tabla 1 muestra el nimero de pacientes y el género de la base final

fusionada y de cada uno de los registros que la constituyeron.



Tabla 1.- Nimero de pacientes incluidos y género de los Registros de SCA elaborados
por la Seccién de Cardiopatia Isquémica y Unidades Coronarias de la SEC y de la

base total unificada

Hombre Mujer Total
N % n % n %
DESCARTES 1.245 | 66,3% | 632 33,7% 1.877 100,0%
PRIAMHO 1 4.058 |77,4% | 1.184 | 22,6% 5.242 100,0%
PRIAMHO 2 4.648 | 74,7% | 1.571 | 25,3% 6.219 100,0%

TRIANA 1 373 81,3% 86 18,7% 459 100,0%
TRIANA 2 148 48,2% 159 51,8% 307 100,0%
RISCI 26.121 |76,2% | 8.144 | 23,8% | 34.265 100,0%
Total 36.593 | 75,7% | 11.776 | 24,3% | 48.369 100,0%

Posteriormente, dadas las diferencias de las propias patologias, se crearon 4
poblaciones: pacientes con angina inestable (N = 976), pacientes con IAM sin Q (N =
12.429), pacientes con angina inestable o IAM sin Q (SCASEST), es decir, la suma de
las poblaciones anteriores (N = 13.405) y pacientes con IAM vy elevacion del ST
(SCACEST) (N = 34.334) (tabla 2).

Tabla 2. Proporcion de hombres y mujeres en las poblaciones estudiadas

Hombre Mujer Total

N % N % N %

Poblacionl:Angina inestable | 666 68,2% | 310 31,8% |976 100,0%
Poblacion 2: TAM sin Q 9.173  |73,8% |3.256 |26,2% |12.429 | 100,0%
Poblacion 3: SCASEST 9.839 | 73,4% |3.566 |26,6% |13.405 |100,0%
Poblacion 4: SCACEST 26.380 |76,8% |7.954 |23,2% |34.334 100,0%




Se realiz6, para las poblaciones 3 y 4, una comparacion de todas las
caracteristicas de los pacientes en funciéon de su género: caracteristicas basales del
paciente, evolucion hospitalaria y mortalidad a corto y largo plazo. Todo el analisis se
realizdo mediante el paquete estadistico SPSS version 14.0. Las variables categoricas
se compararon mediante la prueba Chi-Cuadrado, mientras que las variables continuas
se compararon mediante la prueba ANOVA. El nivel de significacioén utilizado fue

a=0,05.

Se llevo a cabo, ademads, un analisis mediante regresion logistica binaria para
conocer los factores asociados a la mortalidad hospitalaria y a los 28 dias de la
aparicion de SCA. Para ello se tomd como variables independientes los principales
factores pronoéstico: género, edad, HTA, diabetes, tabaquismo, IAM previo, betal’
bloqueantes, IECAs, coronariografia, retraso en el ingreso y tipo de reperfusion (sin

repercusion, fibrilacion o angioplastia).

Resultados

a) descripcion de la poblacidn de estudio

De acuerdo con los resultados de la Tabla 3, en el grupo de pacientes con SCA
sin elevacion del ST eran predominantes los varones: 3 de cada 4 pacientes eran
hombres. La edad media (DE) de estos pacientes era de 66,5 + 11,9 afios, aunque se
observé que las mujeres tenian, de media, mayor edad que los varones, siendo esta
diferencia de 6 afios estadisticamente significativa. La edad media de la muestra y las
diferencias existentes en cuanto a esta variable entre géneros, explican probablemente
las diferencias estadisticamente significativas que pueden observarse en cuanto a la
presencia de factores de riesgo cardiovascular entre mujeres y hombres. Entre las
mujeres se detectd6 un mayor porcentaje de hipertensas, de diabéticas y de
dislipémicas que entre los varones. Dado que las mujeres tenian, de media, més edad
parece logico que exista entre ellas una mayor prevalencia de estas patologias. Por el
contrario, el tabaquismo es el unico factor de riesgo cardiovascular presente en un
mayor porcentaje de hombres que de mujeres, de hecho es el factor de riesgo en el
que las diferencias detectadas entre grupos de pacientes en funcidén del género son
mayores. Esta diferencia, estadisticamente significativas, obedecen sin duda a un

factor cultural.



En cuanto a la historia de eventos cardiovasculares, entre los pacientes del
grupo SCASEST predominan especialmente los antecedentes de angina: casi la mitad
de la poblacion estudiada habia padecido un &ngor con anterioridad. En el caso del
infarto de miocardio, lo habian padecido 1 de cada 4 pacientes. El anélisis comparado
de estos datos en funcion del género de los pacientes permite apreciar que apenas si
existen diferencias en cuanto a la historia de angina o accidente cerebrovascular entre
hombres y mujeres. Se observa que en los hombres habia un mayor porcentaje de
pacientes que habian padecido infarto (29,2%), claudicacion (11,9%) o
revascularizacion (8,3%) que en las mujeres (23,1%, 5,1% y 5,6%) siendo las
diferencias estadisticamente significativas. En relacion a los antecedentes de
insuficiencia cardiaca congestiva, el 16,8% de las mujeres estudiadas la padecia frente
al 8,1% de los varones. En este caso el factor edad (las mujeres en esta muestra eran

mayores que los varones) también podria estar influyendo en estos resultados.

La distribucidon por sexo entre los pacientes a los que se les diagnostic6 SCA
con elevacion del ST es muy similar a la del grupo anterior de pacientes con
SCASEST: el 76,8% eran varones y el 23,2% mujeres (Tabla 3). En este grupo
también las mujeres presentaron, de media, mayor edad que los hombres e incluso las
diferencias eran mas acusadas: las mujeres eran 8,8 afios mayores que los hombres.
De nuevo esta caracteristica de la muestra marca la proporcion de hombres y mujeres
con factores de riesgo cardiovascular y las diferencias existentes segun el sexo. Para
el conjunto de la muestra el factor de riesgo predominante en este grupo fue el
tabaquismo: mas de la mitad de la muestra era fumadora (54,5%). Los resultados en
funcion del género de los pacientes permiten observar que la hipertension y la
diabetes eran mas frecuentes entre las mujeres mientras que el tabaco lo era entre los
hombres. No se apreciaron diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la
proporcion de hombres o de mujeres con diagnostico de dislipemia. En cuanto a los
antecedentes de eventos cardiovasculares cabe destacar que en este grupo de pacientes,
el porcentaje de pacientes que hubiesen padecido algiin evento era menor y, si bien
existen diferencias entre pacientes en funcion del género, las diferencias no parecen
tan claras como en el grupo anterior de pacientes. Al igual que en el otro grupo (grupo
SCASEST), la proporciéon de varones con antecedentes de infarto, claudicacion o
revascularizacién era mayor que en el caso de las mujeres. En cambio en el caso de

las mujeres habia un mayor porcentaje de pacientes que habian padecido una angina



(25,7%) o insuficiencia cardiaca congestiva (8,3%) que en los hombres (22,5% y

3,7% respectivamente).

Tabla 3. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la poblacion de estudio

(Pacientes SCASEST // Pacientes SCACEST)

Grupo SCASEST
Hombre Mujer Total Significacion
Edad (afios) | Media (DE) 64,9 (12,0) 70,9 (10,5) 66,5 (11,9) P<0,001
n (%) n (%) n (%)
Género 9839 (73,4%) | 3566 (26,1%) | 13405 (100%)
Factores de Hipertension 4610 (46,9%) | 2401 (67,4%) | 7011 (52,4%) | P<0,001
riesgo D?apetes. 2540 (25,8%) | 1472 (41,3%) | 4012 (30,0%) | P<0,001
cardiovascular Dislipemia 3680 (37,5%) | 1406 (39,6%) | 5086 (38,0%) | P=0,029
Tabaquismo 5475 (55,8%) | 318 (8,9%) | 5793 (43,3%) P<0,001
Infarto 2865 (29,2%) | 822 (23,1%) | 3687 (27,5%) | P<0,001
Angina 886  (44,4%) | 380 (47,6%) | 1266 (453%) | n.ds.
Antecedentes Revascularizacion | 646  (8,3%) 155 (5,6%) 801 (7,6%) P<0,001
cardiovasculares | ACV 99 (9,6%) 38  (8,0%) 137 (9,1%) n.d.s.
Claudicacién 237 (119%) |41 (51%) | 278 (10,0%) P<0,001
ICC 83  (8,1%) 80 (16,8%) | 163 (10,8%) P<0,001
Grupo SCACEST
Hombre Mujer Total Significacion
Edad (afios) | Media (DE) 62,6 (12,5) 71,4 (11,1) 64,7 (12,7) P<0,001
n (%) n (%) n (%)
Género 26380 (76,8%) | 7954 (23,2%) | 34334 (100%)
Factores de H@pertensién 10029 (38,0%) | 4785 (60,2%) | 14814 (43,2%) | P<0,001
riesgo D!at_)etes_ 5350 (20,3%) | 3050 (38,4%) | 8400 (24,5%) | P<0,001
cardiovascular Dislipemia 8687 (33,0%) | 2605 (32,9%) | 11292 (32,9%) | n.d.s.
Tabaquismo 17719 (67,3%) | 967 (12,2%) | 18686 (54,5%) | P<0,001
Infarto 3789 (14,4%) | 951 (12,0%) | 4740 (13,8%) | P<0,001
Angina 780  (22,5%) | 268 (25,7%) | 1048 (23,2%) | P=0,033
Antecedentes Revascularizacion | 779 (3,4%) 193 (2,8%) | 972 (3,3%) P=0,014
cardiovasculares | ACV 53 (10,2%) | 24 (10,0%) | 77 (10,1%) n.d.s.
Claudicacion 263 (7,6%) |38 (3,7%) |301 (6,7%) P<0,001
ICC 19 (3,7%) 20 (83%) |39 (51%) P=0,012

b) tratamiento v evolucién hospitalaria

En base a la informacion disponible se analizd qué tratamientos siguieron
durante su hospitalizacion los pacientes con diagnostico de SCA y cual fue su
evolucion durante el ingreso (Tabla 4). Para ello se diferencid, como en el caso
anterior entre los pacientes con SCASEST y los pacientes con SCACEST. Los
analisis se realizaron para el conjunto de la muestra y en funcion del género de los
pacientes ( Tabla 4.- Distribucion de los tratamientos hospitalarios y evolucién

hospitalaria en funcion del género. (Pacientes SCASEST // Pacientes SCACEST)



Grupo SCASEST

Hombre Mujer Total o '
Significacion
n (%) | n (%) | n (%)
Tratamientos | Tto. 5589 1949 7538 q
n.d.s.
hospitalarios | Antiagregantes | (89,2%) (88,2%) (88,9%)
Muerte 758 409 1167
P<0,001
hospital (7,7%) (11,5%) (8,7%)
Re-IAM 294 143 437
P=0,003
(3,0%) (4,1%) (3,3%)
Evolucion Angina post- 600 225 825 q
n.d.s.
hospitalaria | [AM (6,8%) (7,0%) (6,9%)
ICC 1565 827 2392
P<0,001
(20,2%) (30,2%) | (22,8%)
Shock 552 286 838
P<0,001
cardiogénico (7,1%) (10,4%) (8,0%)
Grupo SCACEST
Hombre Mujer Total o )
Significacion
n (%) | n (%) | n (%)
Fibrinolisis 3494 878 4372
P<0,001
(53,6%) (43,6%) | (51,3%)
Angioplastia 741 193 934 q
n.d.s.
Tratamientos | primaria (11,4%) (9,9%) (11,1%)
hospitalarios | Tto. 18034 5279 23313
P<0,001
Antiagregantes | (90,8%) (89,0%) | (90,4%)
Tto. AAS 20664 6086 26750
P=0,026
(97,6%) (97,1%) | (97,5%)
Muerte 2287 1514 3801
. P<0,001
hospital (8,7%) (19,0%) | (11,1%)
Re-IAM 760 391 1151
P<0,001
(2,9%) (5,0%) (3,4%)
Evolucion Angina post- 525 200 725
. . P=0,006
hospitalaria | [AM (2,2%) (2,8%) (2,4%)
ICC 4374 1929 6303
P<0,001
(19,0%) (27,5%) | (21,0%)
Shock 1785 1163 2948
. ) P<0,001
cardiogénico (7,8%) (16,6%) (9,8%)




En el grupo SCASEST, durante el ingreso de los pacientes: el acido acetil
salicilico (AAS) y los antiagregantes, globalmente considerados, fueron los fairmacos
mas empleados (88% y 89% respectivamente). Los resultados obtenidos para otros
grupos de farmacos no detectaron diferencias en funcion del género salvo en el uso de
los beta-bloqueantes y las estatinas, mas frecuentes en los hombres (44% y 63%
respectivamente en los hombres frente al 41% y 56% en las mujeres) y de los IECA y
los diuréticos, mas empleados en las mujeres (39% y 33% de las mujeres frente a 32%
y 19% de los hombres). La indicacion de coronariografia fue menos frecuente en las
mujeres (figura 1). Los hallazgos de éstas mostraron una proporcién de enfermedad
de 3 vasos similar a la del hombre, pero mayor tasa de arterias coronarias sin lesiones
angiograficamente significativas (figura 2). También se observd que en las mujeres se
realizaron con mas frecuencia ecocardiograma y con menos prueba de esfuerzo,
explicable por la diferencia de edad e historia previa o actual de insuficiencia cardiaca.
En conjunto, las “intensidad” del tratamiento y del “esfuerzo diagndstico”, sobre todo
si consideramos el perfil clinico mas desfavorable de las mujeres, puede ser valorado

como menor en este grupo de poblacion.

En cuanto a los eventos sucedidos durante la hospitalizacion de los pacientes,
lo mas frecuente para el conjunto de la muestra fue la insuficiencia cardiaca: casi una
cuarta parte de los pacientes. Todos los eventos estudiados: éxitus hospitalario,
reinfarto, angina post-infarto, insuficiencia cardiaca o shock cardiogénico, ocurrieron
con mas frecuencia en el grupo de las mujeres que en el de los varones, con
diferencias que, en casi todos los casos (salvo el de la angina post-infarto), resultaron
estadisticamente significativas. Asi pues la forma de presentacion del SCASEST

parece mas grave en las mujeres.



Figura 1.- Frecuencia con se realizaron procedimientos diagnosticos en el grupo de

hombres y mujeres con SCASEST
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Figura 2.- Datos sobre la extension de la enfermedad coronaria en el grupo de mujeres

y en el de hombres con SCASEST a los que se realiz6 cateterismo cardiaco
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En el grupo de pacientes con SCA y con elevacion del ST, el porcentaje de
pacientes que recibieron tratamiento hospitalario con fibrinélisis super6 el 50%. Fue
mas frecuente en los pacientes varones que en las mujeres (53% vs 43%) siendo las
diferencias estadisticamente significativas. No se apreciaron diferencias en cuanto al
porcentaje de hombres y de mujeres que se sometieron a angioplastia primaria. En
ambos casos los porcentajes estaban proximos al 10% (figura 3). EI tiempo entre el
inicio de los sintomas y la reperfusion fue mayor en las mujeres que en los hombres
tanto a expensas de la demora entre el inicio de los sintomas y la primera atencion

como entre el ingreso y el inicio de la reperfusion

Figura 3. Tipo, frecuencia y demoras de la revascularizacion en el grupo de hombres y

de mujeres.
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En cuanto al tratamiento farmacoldgico, la utilizacion de los antiagregantes
plaquetarios fue alta en los dos grupos, superior al 90%. A pesar de que las
diferencias en funcion del género son, en términos de porcentaje, minimas, dado el
importante tamano de la muestra con el que se trabaja estas diferencias pueden
considerarse estadisticamente significativas. El perfil farmacolégico y de pruebas

diagnosticas fue similar al de los pacientes con SCASEST. Menos frecuente en las



mujeres los betabloqueantes, la utilizacion de inhibidores de la glicoproteina IIb/Il]a,
la realizacién de coronariografia y prueba de esfuerzo y, por el contrario fue mayor la
tasa de utilizacion de IECAs, digoxina, diuréticos, inotropicos y ecocardiograma

(figuras 4y 5)

Figura 4.- Tratamientos utilizados durante la hospitalizacién en mujeres y hombres

con SCACEST
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Figura 5.- Procedimientos diagnosticos y terapéuticos utilizados durante la

hospitalizacion en hombres y mujeres con SCACEST .
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En relacion a la evolucion de estos pacientes durante su ingreso en el centro
hospitalario cabe destacar que los datos dibujan una situacion muy semejante a la
descrita anteriormente para los pacientes sin elevacion del ST. En los pacientes del
grupo SCACEST el evento mas frecuente durante la hospitalizacion es el diagndstico
de insuficiencia cardiaca congestiva, de modo que en el conjunto de la muestra se
observd en 1 de cada 5 pacientes. La valoracion de los resultados obtenidos en
funcion del género de los pacientes, mostrd que las mujeres padecian eventos durante
el ingreso con mas frecuencia que los varones. Asi, por ejemplo, los porcentajes de
pacientes mujeres que fallecieron durante el ingreso, tuvieron un infarto o reinfarto o
que sufrieron un shock cardiogénico fueron el doble en mujeres que en varones. En
todos los casos las diferencias observadas entre mujeres y hombres fueron

estadisticamente significativas.

¢) mortalidad del sindrome coronario agudo

Se ha analizado la mortalidad hospitalaria y al mes del SCA para el grupo de
pacientes que presentaron SCA sin elevacion del ST asi como para el grupo de
pacientes en los que se diagnostico un SCA con elevacion del ST (Tabla 5) . En el
grupo SCASEST, la mortalidad hospitalaria fue alta, del 8.7%. El analisis segun el
género muestra una mortalidad 30% veces superior en mujeres que en hombres
(11.5% y 7.7% respectivamente). En el grupo de pacientes con SCASEST Ila
mortalidad a los 28 dias de seguimiento, fue de poco mas del 9% para el total de
pacientes. El andlisis de estos resultados en funcion del género de los pacientes
permite observar como la mortalidad en mujeres fue casi 4 puntos porcentuales
superior a la que presentan los varones (12,1% de éxitus en mujeres frente a 8,3% en
varones). Las diferencias entre género en cuanto a mortalidad a corto plazo en este
grupo de pacientes fueron estadisticamente significativas (P<0,001) y clinicamente
muy relevantes (un 50% superiores en la mujeres). La mortalidad hospitalaria para los
pacientes con SCACEST fue, al igual que ocurria con los paciente con SCASEST,
alta (11.1%) y con importantes diferencia entre géneros. La mortalidad hospitalaria en
la mujeres fue mas el doble que en los varones (19% frente al 9%) con diferencias
clinica y estadisticamente significativas. En cuanto a los resultados a 28 dias relativos
a los pacientes que presentaron un SCA con elevacion del ST, las cifras de mortalidad
para el conjunto de la muestra son ligeramente superiores a las de los pacientes

SCASEST. En los pacientes con elevacion del ST la mortalidad a 28 dias fue 11,5%,



Tabla 5. Mortalidad a los 28 dias en pacientes con SCASEST y SCACEST en

funcién del género Poblacion 3:  grupo SCASEST

Grupo SCASEST
Hombre Mujer Total Significacion
n (%) n (%) N (%)
Exitus 812 433 1245
(8,3%) (12,1%) (9,3%)
Mortalidad Supervivenc | 9027 3133 12160
corto plazo (28 d.) ia (91,7%) (87,9%) (90,7%) P=0.001
Total 9839 3566 13405
(100,0%) (100,0%) (100,0%)
Grupo SCACEST
Hombre Mujer Total Significacion
n (%) n (%) N (%)
Exitus 2387 1564 3951
(9,1%) (19,7%) (11,5%)
Mortalidad Supervivenc | 23976 6386 30362
corto plazo (28 d.) ia (90,9%) (80,3%) (88,5%) P=0.001
Total 26363 7950 34313
(100,0%) (100,0%) (100,0%)

siendo mas de 10 puntos (el doble en términos relativos) superior en mujeres (19,7%)
que en hombres (9,1%) (P<0,001). Tanto en el grupo de pacientes SCASEST como en
el grupo SCACEST la mortalidad observada es superior en las mujeres respecto a los
varones, aunque las diferencias observadas entre géneros son mas importantes en los

pacientes que cursaron son elevacion del ST.

d) factores predictivos de mortalidad en pacientes con SCA

Se llevo a cabo un modelo de regresion logistica con caracter predictivo con

objeto de determinar qué variables del paciente podrian influir en su evolucioén. Se




evaluaron las distintas variables y su efecto sobre la mortalidad hospitalaria y la
mortalidad a corto plazo (tras 28 dias de seguimiento) En relacion a los pacientes con
SCA sin elevacion del ST se observd que, en cuanto a la mortalidad hospitalaria, el
hecho de ser mujer y la presencia de hipertension no eran influyentes (Tabla 6). Entre
las variables que favorecen en mayor medida la posibilidad de un éxitus hospitalario
se cuentan la presencia de diabetes (OR=1,6), los antecedentes de un infarto de
miocardio previo (OR=1,4) y la edad (OR=1,04) de manera que a mayor edad, mayor
es la posibilidad de que el paciente que ingresa con SCA fallezca en el hospital. En
cuanto al resto de variables que se emplearon en el modelo, la realizacion de una
coronariografia, y el tratamiento con IECA o beta-bloqueantes son protectores y por
ello reducen el riesgo de mortalidad, pero cabe destacar especialmente el caracter
protector del tabaquismo (OR=0,67) en lo que se viene a conocer como la paradoja

del fumador.

Considerando la mortalidad a corto plazo (tras 28 dias), al realizar la regresion
logistica se observd que en este caso el género del paciente y la presencia de
hipertension tampoco eran predictores independientes, sino que el exceso de
mortalidad se podia explicar por otros factores asociados a ser mujer (Tabla 6).
Nuevamente, la presencia de diabetes (OR=1,6), la historia de infarto previo (OR=1,4)
y la edad (OR=1,04) son factores que pueden favorecer una mayor mortalidad a corto
plazo. Los factores protectores siguen siendo la coronariografia, el tratamiento con

IECA o con beta-bloqueantes y el hecho de ser fumador.



Tabla 6. Modelo de regresion logistica con caracter predictivo para mortalidad
hospitalaria, mortalidad a corto plazo y mortalidad a largo plazo en pacientes

del grupo SCASEST

Mortalidad hospitalaria | Mortalidad corto
plazo (28 dias)
I.C. 95,0% I.C. 95,0%
para para
EXP(B) EXP(B)
Ex
Variables Exp Si | p( Su
Sig. | (B) | Inf. | Sup. | g. | B) | Inf. | p.
Mujer 0511109 1,2 [08]|1,0]| 09 | 1,2
Edad 001010} 1,1 |0,0]|1,0] 1,0 | 1,1
HTA 031,109 1,3 (01]1,1] 09 |13
DM2 0016 |14 | 1,8 [00]|16] 1,4 | 1,8
Tabaco 0,0 (0706 | 08 [00]0,7]| 06 |08
IAM previo 00 (14|11 | 16 [00]|14] 1,2 | 1,6
Beta-bloq 0002102] 03 1({00(02]| 0,2 ]0,3
IECA 00040305 (00|04 0,7 | 0,5
Coronariograf 0,9
" 00107106 09 [00]08] 0,7 9
Cte 0,0 0,0
0,0 | 0,0 |

En relacion a la mortalidad durante el ingreso hospitalario por SCACEST, ni
el hecho de que hubiese un retraso en el tiempo de ingreso en el hospital desde la
aparicion del SCA, ni que el paciente padezca hipertension o sea fumador son, a tenor
de los resultados obtenidos en la regresion logistica, factores que puedan condicionar
la evolucion hospitalaria en términos de mortalidad (Tabla 7). En este grupo de
pacientes la variable género, concretamente el hecho de ser mujer, es la que mas

aumenta el riesgo de mortalidad (OR=1,6). También son condicionantes, la historia



de infarto de miocardio previo (OR=1,6), la practica de reperfusion por angioplastia
(OR=1,5), la presencia de diabetes (OR=1,3) y la edad (OR=1,1), de manera que a
mayor edad mayor es el riesgo de mortalidad. Medidas como el tratamiento con betal !
bloqueantes o con IECA, la préctica de coronariografia o la fibrilacion aparecen en la
regresion como variables protectoras o que disminuyen la probabilidad de mortalidad

durante el ingreso hospitalario por el SCA.

Los resultados obtenidos considerando la mortalidad tras un seguimiento de 28
dias son muy similares a los de mortalidad hospitalaria. Tampoco en este caso, la
hipertension, el tabaco o el tiempo de retraso en el ingreso tienen repercusiones. Las
variables que aumentan la probabilidad de fallecimiento en un paciente con SCA tras
un mes de seguimiento son: el género del paciente (ser mujer aumenta la probabilidad
(OR=1,6)), la presencia de infarto previo al episodio de SCA (OR=1,6), la practica de
angioplastia (OR=1,3), el diagnostico de diabetes (OR=1,3), y la edad (OR=1,1).



Tabla 7. Modelo de regresion logistica con caracter predictivo para mortalidad
hospitalaria, mortalidad a corto plazo y mortalidad a largo plazo en pacientes del

grupo SCACEST

Mortalidad hospitalaria | Mortalidad corto
plazo (28 dias)

I.C. 95,0% I.C. 95,0%
para para
EXP(B) EXP(B)
Ex
Variables Exp Si | p( Su
Sig. | (B) | Inf. | Sup. | g. | B) | Inf. | p.
Mujer 00|16 14|19 (00]|1,6] 1.4 | 19
Edad 00 (1,1 10} 1,1 |00 1,1 ] 1,0 | 1,1
HTA 05111 109]| 1,2 (08]1,0] 09 | 1,2
DM2 00| 1,3 1,1 |16 [00]1,3] 1,1 |15
Tabaco 030908 | 1,1 102|109 0,7 | 1,1
IAM previo 0016|1319 [00]|16] 1,3 |19
Beta-bloq 00/03102]| 04 ({00]03] 02 |04
IECA 0010504 ]| 06 [00]05] 04 | 0,6
Coronariograf
) 0004 03]| 07 [00]05] 04 | 0,7
ia
Retraso
. 0410908 | 1,1 {0,509 08 | 1,1
ingreso
Fibrilacion 0008 108]| 09 ({00]07] 0,7 | 09
Angioplastia 00151220 (00|1,3| 1,0 | 1,7
Cte 0,0 | 0,0 0,0 | 0,0

Conclusiones. [
El estudio realizado constituye la investigacion mas extensa realizada sobre la
influencia del género en las caracteristicas, evolucion, manejo y pronostico del SCA

en Espafia. Aporta informacion de 48.369 pacientes (13.405 con SCASEST y 34.334



con SCACEST) de los cuales el 24.3% son mujeres (26.6% entre los pacientes con
SCASEST y 23.2% entre aquellos con SCACEST).

Las mujeres con SCASEST tenian una edad media superior a los hombres (6
afios de promedio) y un perfil de riesgo cardiovascular muchos mas desfavorable con
mayor prevalencia de hipertension arterial, dislipemia y diabetes, sin bien la tasa de
tabaquismo era muy inferior. En los antecedentes cardiovasculares la proporcion de
mujeres con antecedentes de ACV o angina fue similar, pero los varones tenian una
mayor carga ateroesclerdtica como lo demuestra la mayor frecuencia de antecedentes
de infarto, historia de revascularizacion coronaria y enfermedad vascular periférica.
Los antecedentes de insuficiencia cardiaca fueron significativamente mas frecuentes
en las mujeres, probablemente relacionados con al mayor edad del grupo. El uso de
antiagregantes plaquetarios y antitromboticos en el tratamiento hospitalario de los
pacientes con SCASEST fue alto y similar en los hombres y en las mujeres. En el
resto de tratamientos se aprecian diferencias, con menos uso de betabloqueantes y
estatinas e intervencionismo percutaneo no claramente explicables, ya que en funcion
de la caracteristicas basales (perfila de mas riesgo) hubiera sido esperado un
tratamiento mas intensivo. Si se observd un mayor uso de IECAs y diuréticos en las
mujeres probablemente en relacion con la mayor prevalencia de hipertension arterial y
por la mayor incidencia de insuficiencia cardiaca durante el ingreso La mortalidad e
incidencia de eventos adversos (IAM, insuficiencia cardiaca y shcok cardiogénicos)
durante la fase hospitalaria fue un 50% superior en las mujeres que en los hombres
con SCASEST.La mortalidad a 28 dias fue alta en los pacientes con SCASEST, del 9
%. Esta fue significativamente mayor en las mujeres alcanzando una tasa del 12% a
los 28 dia (50% superior a la de los varones) y del 22% al afio. En los pacientes con
SCASEST, el analisis multivariante mostré que el género no era un factor predictor
independiente de mortalidad, ni hospitalaria ni a 28 dias. El exceso de mortalidad era
explicable por otros factores que sea asociaban con frecuencia con el género femenino.
Asi fueron factores predictores de mortalidad la diabetes, la existencia de un infarto
de miocardio previo y la edad.. El hecho de haberse indicado una coronariografia,
tratamiento con betabloqueantes o IECAS eran factores protectores de forma que su

presencia se asociaba a una mortalidad menor.



Las mujeres con SCACEST presentaron un perfil diferencial en relacion con
los hombres similar al grupo de pacientes con SCASEST, si bien se aprecian algunas
diferencias. La diferencia de edad media fue mayor en los pacientes con elevacion del
ST que en el SCASEST (edad media 8.8 afios superior en las mujeres), pero la
prevalencia de dislipemia fue similar. El resto de diferencias fue similar al grupo de
SCASEST (en la mujeres menos prevalencia de tabaquismo y mas de hipertension y
diabetes y més frecuente historia de angina e insuficiencia cardiaca y menos de infarto,
revascularizacion coronaria y claudicacion intermitente). El porcentaje de mujeres con
SCACEST reperfundidas con fibrin6lisis fue inferior al de los hombres, aunque no se
detectaron datos de diferentes frecuencias de uso de la angioplastia primaria entre
hombres y mujeres. El tiempo hasta la reperfusion es mayor en las mujeres que en los
hombres. El retraso se produce tanto por una mayor demora en la llegada al hospital
(tiempo entre el inicio del dolor y el ingreso) como entre el ingreso y el inicio de la
reperfusion. En las mujeres con SCACEST, al igual que ocurria con las que sufrieron
un SCASEST se detectan diferencias en la utilizacion de las intervenciones
farmacoldgicas y de los recursos terapéuticos, que considerando el mayor riesgo de
las mujeres, permiten definir de forma clara un panorama de infrautilizaciéon de medio
en la mujer en relacion con el hombre. La mortalidad y las complicaciones
hospitalarias en la mujeres con SCACEST se duplican en relacion a la de los varones.
Al igual que ocurrié con el SCASEST la mortalidad a 28 dias en los pacientes con
SCACEST fue muy alta, 11.5. La mortalidad en la mujeres fue el doble que la de los
varones al mes (20%). Al contrario que en el grupo los pacientes con SCASEST, en
los pacientes con SCACEST el hecho de ser mujer se comporté como un factor
predictor independiente de mortalidad hospitalaria a 28 dias y a al afio de forma que

esta se incremento un 30%

Este informe detecta diferencias entre hombres y mujeres en el perfil clinico y
demografico y en el uso de recursos terapéuticos que explican parte del exceso de la
mortalidad observado en las mujeres. Existen oportunidades de mejora que deben
pasar por campafias dirigidas a la mujer que apuesten por la concienciacion de que la
cardiopatia isquémica es una enfermedad que afecta de manera tan importante a la
mujer como otras incluidas ya en la mentalidad preventiva de la mujer como el cancer
de mama. Por otra parte, parece necesario programas que cambien la actitud de todos

los &mbitos asistenciales para mejorar el identificacion precoz de la mujer con SCA 'y



conseguir la optimizaciéon de su tratamiento en la practica real de acuerdo con las

recomendaciones de las Guias de la diferentes Sociedades
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INSUFICIENCIA CARDIACA:
DIFERENCIAS DE GENERO

Las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de mortalidad
en los paises desarrollados debido fundamentalmente a la enfermedad isquémica del
corazon y a la enfermedad cerebrovascular. La insuficiencia cardiaca (IC) se presenta
como la tercera causa de muerte por enfermedad cardiovascular en Espafia, ademas de
ser una importante causa de morbilidad e ingreso hospitalario (1,3). En mujeres la
mortalidad cardiovascular es practicamente el doble que en hombres. Las tasas de
mortalidad por insuficiencia cardiaca se incrementan con la edad en ambos sexos con
cifras muy bajas por debajo de los sesenta afios. Sin embargo, en cifras absolutas las
defunciones por IC son el doble en mujeres que en hombres debido a la diferente
distribucion por edad de las poblaciones de ambos sexos siendo la femenina una
poblacion de mayor edad. La IC produce el 4-8% de la mortalidad por todas las

causas y del 12 al 20% de la mortalidad cardiovascular en ambos sexos.

Con el aumento de la esperanza de vida de nuestra poblacion y la mejora
terapéutica de la cardiopatia isquémica y la hipertension arterial, la IC representa un
patologia de especial relevancia por su creciente prevalencia en nuestro medio. A
pesar de los logros conseguidos en el tratamiento de la IC y el mejor conocimiento de
la fisiopatologia, observamos unos resultados modestos en la reduccion de la
mortalidad. Ciertos problemas de salud aparecen como Unicos en la mujer, otros son
mas frecuentes e incluso de forma desproporcionado como ocurre con el cancer de
mama, la artritis reumatoide o la osteoporosis. A pesar de todo no debemos olvidar
que las enfermedades cardiovasculares contintan siendo la primera causa de muerte
en la mujer. No obstante, las caracteristicas propias de esta patologia en la mujer ha
sido menos estudiada que en los hombres, asi por ejemplo es conocido que en los
grandes ensayos clinicos de IC la poblacion estudiada de mujeres representa
aproximadamente un 20% del total de la poblacion total, presentandose en la mujer
aproximadamente un 50% de los ingresos hospitalarios por IC en una poblaciéon no

seleccionada.



Existen datos contradictorios sobre la evolucion de la incidencia de IC en las
ultimas décadas en nuestro entorno derivados fundamentalmente de estudios
epidemiologicos en Estados Unidos. Asi en el estudio Framingham (4) la incidencia
de insuficiencia cardiaca en la mujer ha disminuido practicamente un tercio desde
1950 a 1990 y ha permanecido igual en hombres en el mismo periodo de tiempo. Este
descenso se atribuye a la mejora del diagnostico y tratamiento de la hipertension
arterial como causa principal de IC en mujeres y a la disminucion de la incidencia de
enfermedad reumatica. En la cohorte de Framingham, la mortalidad por IC
disminuy6 tanto en mujeres como en hombres, no obstante presenta un porcentaje de
muerte a los 5 afios del 50% a pesar de los grandes avances conseguidos en la
terapéutica de la IC. Sin embargo los datos del estudio de Rochester (5) no muestran
una disminucién de la incidencia de IC en mujeres con una discreta mejoria de la
supervivencia que es menor en las mujeres que en los hombres. En un entorno mas
cercano, la mortalidad tras un ingreso hospitalario por IC en la década de los noventa
en Escocia parece disminuir tanto en hombres como en mujeres (6). Sin embargo las
hospitalizaciones por IC en Estados Unidos siguen creciendo especialmente en

personas de edad y mujeres (7).

Objetivos
En este informe, pretendemos revisar la evidencia disponible de las
diferencias de género en el diagndstico y tratamiento de la IC en nuestro pais, con los
objetivos de:
- Estudiar la prevalencia de insuficiencia cardiaca en varones y mujeres en
Espafia
- Determinar las caracteristicas clinicas, etioldgicas y prondsticas por sexo
de la insuficiencia cardiaca en Espafia, en distintas poblaciones (pacientes
ambulatorios, pacientes ingresados por descompensacion de la ICC)
- Evaluar si la calidad de la asistencia a los pacientes con insuficiencia
cardiaca (valorada mediante la realizacion de las pruebas diagnosticas
adecuadas, tratamiento farmacoldgico y no farmacoldgico, etc) en Espafia

difiere en relacion al sexo.

Para ello, analizaremos un estudio de prevalencia (PRICE), un registro

hospitalario (RAIC), un registro ambulatorio (BADAPIC) y el estudio ATIICA.



Estudio de prevalencia de la IC en Espaiia (estudio PRICE)

En Espana solo disponiamos de un estudio de prevalencia de IC en referencia a la
poblacion de Asurias (8), que no evaluaba especificamente las diferencias entre
hombres y mujeres. Recientemente se ha realizado (9) un estudio de prevalencia en
todo el territorio nacional en mayores de 45 afios, llevado a cabo en diferentes centros
de Salud y hospitales correspondientes. Tras realizarse una seleccion aleatoria
estratificada por edad y sexo entre la poblacion asignada a cada cupo del centro de
Salud, el médico de Atencion Primaria diagnosticaba de IC (criterios Framingham) a
la persona seleccionada. Esta persona era derivada a valoracion por Cardiologia si
reunia criterios de IC (para completar estudio y confirmacion/exclusion del
diagnostico), si existian dudas diagnosticas y una submuestra sin criterios IC para
control y realizacién de ecocardiograma. Se estudiaron 1776 personas en 15
hospitales (990 mujeres, 55,9%) y 242 personas se remitieron a Consulta de

Cardiologia.

La prevalencia de IC aumenta con la edad (Tabla 1) y no se aprecian diferencias
estadisticamente significativas entre hombres y mujeres en ningiin grupo de edad. El
acierto diagnostico entre Atencion Primaria y Cardiologia en la submuestra que se
analizo era elevado (86%; 89,7% para la exclusion del diagnodstico y del 72% para el
diagnostico de IC). Los coeficientes kappas de concordancia eran menores al ser un
indice que depende en gran medida de la prevalencia de la enfermedad estudiada, que

en esta poblacion es obviamente pequena.

Tabla 1. Datos de prevalencia del estudio PRICE.

% IC 95%
Hombres 7,8 5,5-10.0
Mujeres 6,4 4,7-38,0
45-54 afos 1,7 0,1-33
55-64 afios 4,1 2,1-6,1
65-74 afios 6,1 39-8,4
> 74 afios 18,7 13,9-23,4
Total 7,0 5,6 -8,3




Registro hospitalario de IC en Andalucia (registro RAIC)

Las diferencias de género en el manejo diagndstico y terapéutico de la IC en
Espaia pueden ser estudiadas desde el prisma de un registro hospitalario de pacientes
que ingresan con el diagnostico principal de Insuficiencia Cardiaca. Hemos seleccionado
el registro andaluz (RAIC) por ser un anélisis reciente de esta realidad. En este estudio se
incluyeron un total de 795 pacientes de manera prospectiva; 50 pacientes consecutivos
ingresados en cada uno de 16 hospitales (en cualquier servicio o unidad) que participaron
en el registro (todos los niveles asistenciales, integrados en la red sanitaria publica
andaluza) durante un periodo de 3 meses (mayo-julio de 2004) con el diagnostico
principal de IC definido por los criterios de la Sociedad Europea de Cardiologia. Se
registraron las caracteristicas demograficas (edad, sexo, factores de riesgo
cardiovascular), clinicas (etiologia IC, tratamiento farmacoldégico previo, insuficiencia
cardiaca previa, insuficiencia renal crénica (creatinina > 2 mg/dl), otras patologias
concomitantes) examenes complementarios  (electrocardiograficas, analiticas,
radioldgicas, ecocardiograficas, cateterismo y test de induccion de isquemia);
tratamiento farmacoldgico previo y al alta y complicaciones intrahospitalarias y a 3

mescEs.

Las principales caracteristicas estudiadas se describen en las tablas 2-6. Las
diferencias en la forma de presentacion de la IC en hombres y mujeres en este registro no
difieren de publicaciones previas en otros entornos en el diagnostico y manejo
terapéutico (11,14). La mujer cuando ingresa en un hospital por insuficiencia cardiaca
presenta mayor edad, el porcentaje de pacientes mayores de 75 afios de sexo femenino es
especialmente llamativo, tiene una menor implicacion por Cardiologia en sus cuidados,
presenta mayor probabilidad de ser diabética, la etiologia isquémica de la IC es menos
frecuente que los hombres y la etiologia hipertensiva es mayor. Asimismo la fraccion de
eyeccion estd preservada en un mayor porcentaje que los hombres. Las pequefias
diferencias en las pruebas complementarias utilizadas (cateterismo) podrian relacionarse
con las diferencias en la etiologia principal. No apreciamos en este registro hospitalario
diferencias por género en la mortalidad hospitalaria (5,2%) ni en la morbimortalidad a

corto plazo (3 meses)(19,2%).

Especialmente interesante nos parece el tratamiento farmacologico recibido por

los pacientes de este registro con unos altos estandares de calidad teniendo en cuenta que



el uso de vasodilatadores y betabloqueantes tienen una amplia evidencia cientifico de su
beneficio en pacientes con disfuncion ventricular izquierda y mucho menor si la funcién
ventricular esta preservada. El porcentaje de uso de vasodilatadores del 82% y de betal |
bloqueantes del 46%. Las diferencias de género podrian explicarse port la diferente
etiologia de la IC pero en un andlisis multivariado de factores predictores de uso de betal
bloqueantes el sexo femenino se asocia a una menor utilizacion de estos pero no en el
caso de vasodilatadores, donde existe alguna publicacion que describe un menor efecto
beneficioso en mujeres. (tambien para la digoxina) El porcentaje de uso de
anticoagulantes orales se asemeja mucho al porcentaje de pacientes de este registro de IC

con fibrilacidn auricular.

Tabla 2. Caracteristicas demograficas por sexo de pacientes registro RAIC.

Hombres Mujeres P
Edad (afos) 69,4+ 11 73,4+ 10 P<0,001
Edad > 75 a (%) 35 50,4 P<0,001
Card / MInt (%) 64/34 54/42 P<0,02
HTA (%) 63 74 P<0,004
Hiperlipemia (%) 33 32 NS
Diabetes (%) 41,2 50,7 P<0,007
IAM (%) 29 16 P<0,001
Insuf Renal (%) 21 16 0,07

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo o como medias +
desviacion estandar.
Card: Cardiologia; MInt: Medicina Interna; HTA: Hipertension arterial; [AM: Infarto

previo.



Tabla 3. Caracteristicas de la funcion ventricular izquierda, etiologia de la IC y

presencia de fibrilacion auricular por sexo de pacientes registro RAIC

Hombres Mujeres P
FE <45% 57 36 P<0,001
Fibrilacion Auricular 42 49 P<0,01
Etiologia Isquémica 46 26 P<0,001
Etiologia 32 47 P<0,001

Los datos se expresan como % del total de cada grupo.FE: fraccion de eyeccion.

Tabla 4. Pruebas complementarias realizadas durante ingreso hospitalario

o 6 meses precedentes por sexo de pacientes registro RAIC.

Hombres Mujeres P
Electrocardiograma 100 100 NS
Analitica 100 100 NS
Radiologia térax 100 100 NS
Ergometria 16,3 10,7 P<0,01
Cateterismo 22 18 P<0,01
Ecocardiograma 99 99 NS

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo.

Tabla 5. Analisis por sexo de diferencias en el tratamiento farmacoldgico

de pacientes registro RAIC.

(%) Hombres Mujeres P
Diuréticos 93 95 NS
Digoxina 54 46 NS
IECA/ARA 1I previo 57 59,2 P<0,01
IECA/ARA 1I alta 85,3 78,4 P<0,01
Betabloqueantes 53 38 P<0,001
Anticoagulantes 42 43,6 NS




Tabla 6. Factores predictores de uso de Betabloqueantes en la poblacion del registro

RAIC.

HR IC (95%) P
Hipertension 1,47 1,04 - 2,07 0,02
Infarto previo 1,79 1,13-2,83 0,01
FE <40% 1,58 1,15-2,18 0,004
Edad >75 afios 0,51 0,37-0,70 0,001
Mujeres 0,68 0,49 - 0,94 0,02
EPOC 0,51 0,35-0,74 0,001

EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica.
1C: Intérvalo de confianza

HR: probabilidad de riesgo

Registro espafiol de pacientes con IC atendidos ambulatoriamente en consultas

especializadas (registro BADAPIC)

Otro prisma para analizar las diferencias de género seria el ambito ambulatorio
para lo cual analizamos los datos del registro BAPAPIC (16). Este registro es un
registro oficial voluntario de la Seccion de Insuficiencia Cardiaca, Trasplante y otras
alternativas terapéuticas de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, puesto en marcha en
el afio 2000 por el Grupo de Trabajo de Insuficiencia Cardiaca. Para participar en el
registro sélo se exige la existencia de una consulta especifica para pacientes con IC y
la inclusion de todos los pacientes atendidos en una base de datos comun consensuada
con todos los centros participantes. La recoleccion de los datos se realizd con
periodicidad anual, a finales de cada afio, desde el inicio del registro en 2000. Los
datos que se presentan en este estudio son los correspondientes a los recogidos en los
afios 2000, 2001, 2002 y 2003. Analizamos los datos correspondentes a los afos
2000-2003 con 4.720 pacientes incluidos en 62 unidades o consultas de IC en toda
Espafia con un seguimiento medio de 40+12 meses (La probabilidad de supervivencia
y eventos en el seguimiento se ha calculado mediante la prueba de Kaplan-Meier,
utilizdndose la prueba log rank de Mantel para comparar las curvas de supervivencia

entre subgrupos). Esta poblacion seguida en Unidades Especializadas, la mayoria por




cardiologos con vocacion en el campo de la IC, sin criterios de derivacion unificados

y estandarizados presentan un obvio sesgo de seleccion.

Las diferencias por género en las caracteristicas basales, pruebas
complementarias realizadas y tratamiento farmacologico recibido se describen en las
tablas 7-10. Los hombres eran mas jovenes con respecto a las mujeres (64+12 afios vs.
70412 afios), tenian con menor frecuencia historia previa de hipertension arterial y
diabetes y menor de hiperlipemia; y con una mayor frecuencia mostraban
antecedentes de cardiopatia isquémica y revascularizacion coronaria previa. La FEVI
media de los varones era del 38+1% frente al 47+24% de las mujeres, p<0,001. El
73% de los hombres presentaba disfuncion ventricular sistolica (definida como FEVI
<45%), frente al 40% de las mujeres, alcanzando la significacion estadistica. El ritmo
cardiaco en el electrocardiograma era predominantemente sinusal (65%). La
distribucion de la etiologia de la IC muestra en la preponderancia de la cardiopatia
isquémica (39%), seguida de la hipertensiva (18%), idiopatica o enodlica en el 17%,
valvular en el 11% y otras causas en el 15% (incluidas miocarditis aguda, arritmias,
cardiopatias congénitas, miocardiopatias restrictiva e hipertrofica y otras etiologias
especificas). La etiologia isquémica e idiopatica-enolica fueron significativamente
mas frecuentes en hombres y la hipertensiva en mujeres, sin encontrar diferencias en
otras causas (tabla 7). No encontramos diferencias en la realizacion de
ecocardiograma-doppler, al igual que en la medicion electrocardiografica ambulatoria
mediante Holter. En el resto de las pruebas si encontramos porcentajes significativos a
favor de los hombres: pruebas de esfuerzo mediante ergometria (22% vs. 9%),
estudios isotopicos (21% vs. 13%) y cateterismo cardiaco (49% vs. 30%) que podrian

esta justificada por la diferente etiologia de la IC.

El tratamiento farmacolédgico tras la visita inicial a la consulta de IC segun
sexo, se muestra en la tabla 10. No encontramos diferencias significativas entre ambos
sexos en la prescripcion de diuréticos, digitalicos, espironolactona ni anticoagulantes.
Por el contrario, encontramos mayor empleo de betabloqueantes en los hombres (75%,
frente al 62% de las mujeres, p<0,001), inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina (IECAs) (82% vs. 70%, p<0,001), antagonistas del receptor de la
angiotensina II (ARA-II) (27% vs. 18%, p<0,01) y antiagregantes (47% vs. 41%,

p=0,011). Destacamos el empleo de dosis medias mas elevadas de enalapril y



carvedilol en hombres, alcanzando la significacién estadistica (16+11 mg/dia de
enalapril en hombres frente a 14+12 mg/dia en mujeres y 22+16 mg/dia de carvedilol
en varones frente a 19+16 mg/dia en mujeres). No encontramos diferencias

significativas en la dosis del resto de fArmacos en relacion al sexo del paciente.

Tabla 7. Caracteristicas demograficas por sexo de pacientes registro BADAPIC.

Hombres Mujeres P

Edad (afios) 64+£12 70£12 P<0,001
HTA 35 50 P<0,001
Hiperlipemia 42 34 NS
Diabetes 29 39 P<0,001
C.Isquémica 50 30 P<0,001
IAM 41 19 P<0,001
Revasc. Coronaria 20 9 P<0,01

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo o como medias +
desviacion estandar. HTA: Hipertension arterial; C. Isquémica: Cardiopatia

Isquémica; IAM: Infarto previo; Revasc. Coronaria: Revascularizacion Coronaria.

Tabla 8. Caracteristicas de pacientes del registro BAPAPIC.

Hombres Mujeres P
Clase III-1V 53 35 P=0,0002
FEVI 38+17 47+24 P<0,001
FE<45% 73 40 P<0,001
Ritmo sinusal 68 62 P<0,05
Etiologia CI 48 26 P<0,001
Etiologia HTA 12 29 P<0,001
Etiologia MCD 18 6 P<0,05

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo o como medias +
desviacion estandar.  FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; CI:

Cardiopatia Isquémica; HTA: Hipertension arterial; MCD: Miocardiopatia dilatada.




Tabla 9. Pruebas complementarias segun el sexo realizadas.

Hombres Mujeres P
Ergometria 22 9 P<0,05
Isotopos 21 13 P<0,05
Holter 25 20 NS
Cateterismo 49 30 P<0,01
Ecocardiograma 90 88 NS
FE conocida 97 93 NS

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo.

FE: Fraccién de eyeccion conocida.

Tabla 10. Analisis por sexo de diferencias en el tratamiento farmacoldgico de

pacientes registro BADAPIC.

% Hombres Mujeres P
Diuréticos 85 90 NS
Digoxina 48 49 NS
IECAs 82 70 P<0,001
ARAII 27 18 P<0,01
Espironolactona 43 43 NS
Betabloqueantes 75 62 P<0,001
Anticoagulantes 44 44 NS
Antiagregantes 47 41 P<0,02

IECA: Inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina. ARA II: Antagonistas

de los receptores de la angiotensina.

Las tasas globales de supervivencia en relacion al sexo, tras un seguimiento
medio de 40+12 meses se muestran en la figura 1, siendo similares para hombres y
mujeres (73% y 70% respectivamente, p=NS). Si encontramos diferencias

significativas en las tasas globales de supervivencia libre de reingreso por IC durante




el seguimiento (figura 2), asi, un 77% de los hombres no volvian a ingresar en el

hospital por IC, frente al 60% de las mujeres (p<0,001).

Figura 1. Probabilidad de supervivencia global durante el seguimiento, segiin

el sexo, en el estudio BADAPIC.
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Estudio de calidad de la atencién a la IC en Espaiia (estudio ATIICA)

Por ultimo, un nuevo enfoque del diagndstico y tratamiento de los pacientes con
IC lo constituyen los estudios de intervencion. Recientemente se ha comunicado en
Espana los datos del Estudio ATIICA en el cual se analizaron 1000 pacientes con
diagnostico de IC al alta, en 24 hospitales de nuestro pais realizados por un Servicio de
Cardiologia durante el tercer trimestre del 2004. Se analizaron es esa poblacion 16
indicadores de calidad (% de pacientes con fraccion de eyeccion (FE) evaluada en el
ingreso, tratamiento prescrito al alta (IECAS, Betabloqueante) y recomendaciones
higiénico-dietéticas, referidos a pacientes “ideales”) de la cual 38,7% eran mujeres con
una edad media superior a los hombres como en los estudios previos. No hubo
diferencias entre sexos en relacion a la recomendacion de medidas generales no
farmacolodgicas ni en la realizacion de coronariografia o determinacion de la fraccion de
eyeccion (tabla 11). En cuanto al tratamiento farmacoldgico, las mujeres recibieron con
menor frecuencia betabloqueantes e IECAs (tabla 12). Tras un andlisis multivariable los
predictores independientes de uso de IECAS fueron el sexo (ser mujer) (OR 0,59 IC 95
% 0,36-0,95 p <0,05) y la FE deprimida (OR 1,94 IC 95 %1,1-3,1 p<0,01) En el uso de
BB, fueron predictores independientes la edad (menor edad mayor uso de BB) (OR
0,95 IC 95 % 0,94-0,97 p<0,01) y la presencia de cardiopatia isquémica (OR 1,84 IC 95
% 1,26-2,78 p<0,05) pero no el sexo

Tabla 11. Diferencias entre varones y mujeres en el estudio ATIICA en relacion a los

objetivos de medidas generales y realizacion repruebas diagndsticas

% Hombres Mujeres P
Dieta sin sal 83,3 84 NS
Ejercicio 58,7 59 NS
Peso ideal 35,1 34,6 P<0,001
Evaluacion FE 88 86 NS
Coronariografia 83 83 NS

Los datos se expresan como porcentaje del total de cada grupo.

FE: Fraccion de eyeccion.




Tabla 12. Diferencias entre varones y mujeres en el estudio ATIICA en

relacion al tratamiento farmacoldgico

% Hombres Mujeres P
Diuréticos 98 98 NS
Beta-bloqueantes 83,7 74,5 P<0,01
Dosis max Bb 29 23 NS
IECAs 91,4 83,5 P<0,01
Dosis max IECAs 334 31,6 NS
Espironolactona 83 81 NS

Bb: Beta-bloqueantes. IECAs: Inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina.

Conclusiones

Existen diferencias importantes en relacion al género en el manejo de los
pacientes con IC. En relacion a la epidemiologia estas diferencias vienen derivadas de
la mayor esperanza de vida de las mujeres por lo que la prevalencia total y de
defunciones por IC es mayor en las mujeres. La etiologia actual de la IC en hombres
sigue siendo la cardiopatia isquémica que en muchos situaciones justifica el mayor
nimero de pruebas diagnosticas realizadas (fundmantalmente tests de isquemia y
coronariografia). Actualmente la hipertension arterial representa el factor de riesgo
mas prevalente en los pacientes con insuficiencia cardiaca y contribuye a gran numero

de casos, en especial en las mujeres.

Dadas las discrepancias en la forma de presentacion, el peso de la enfermedad,
la etiologia y las hospitalizaciones entre hombres y mujeres, surge la necesidad de
valorar los beneficios de los diferentes grupos terapéuticos que disponemos para el
tratamiento de la insuficiencia cardiaca y el impacto en la progresion de la
enfermedad y mortalidad. Asimismo con nuevas herramientas metodoldgicas
podemos conocer mejor las diferencias en el manejo y tratamiento de los pacientes

con IC.
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HIPERTENSION ARTERIAL: DIFERENCIAS
DE GENERO

En los ultimos afios, la Secciéon de Hipertension Arterial de la Sociedad
Espafiola de Cardiologia ha llevado a cabo diversos registros en pacientes hipertensos
con diferentes patologias asociadas, para conocer fundamentalmente la prevalencia,
caracteristicas clinicas y grado de control de los mismos, incluyéndose siempre
pacientes atendidos en la practica habitual. Aunque existen diferencias en el
momento de realizacion, el ambito y los diferentes aspectos evaluados, los resultados
obtenidos, concretamente en relacion a las particularidades por sexo, son

superponibles en la mayoria de los parametros y permiten un analisis conjunto.

Pero el interés de la Seccion no se centra de forma exclusiva en la
Hipertension Arterial (HTA), pues es evidente que hay que considerar el riesgo global
en la enfermedad vascular, desde esta perspectiva también ha promovido otros
estudios para conocer el riesgo y dafio vascular de nuestros pacientes, por lo que se
detallaran de forma independiente los resultados de los estudios CLYDIA (Sindrome

Metabolico) y PAMISCA (Arteriopatia Periférica).

Registros Analizados

A continuacién haremos una breve descripcion de cada uno de los estudios en
Hipertension Arterial, analizando finalmente, de forma conjunta, los resultados en
cuanto a diferencias por sexo, pues los datos obtenidos son superponibles en la

mayoria de los aspectos evaluados. (Tabla 1)



Tabla 1.- Registros de la Seccion de HTA analizados.

Estudio Tema N % /N ¢
VIIDA HTA + HVI 16.123 48 / 7.795
VALOR HTA + AR 9.533 48.5/ 4.623
VALYCOR HTA + DISF 4.000 52 / 2.080
KORAL-Cardio  HTA +ALB 2711 45 / 1.220
CAROL HTA+ AR+C 657 42 / 278
REFRECVAS HTA REFR 15217 40 /6.086
Total HTA I 48.239 22.082 (45.7%)
CLYDIA S. METAB 1313 31 /400
PAMISCA AP /SCA 1.424 35 /403

N° : nimero de pacientes incluidos, % de mujeres. HVI: Hipertrofia Ventricular
izquierda. AR: alto riesgo. DISF: disfuncion cardiaca. ALB: albuminuria. C: control.
REFR: refractaria. S METAB: Sindrome Metabolico. AP / SCA: arteriopatia

periférica/sindrome coronario agudo

1.- Estudio VIIDA (Estudio de la prevalencia v caracteristicas del paciente con

hipertensidn e hipertrofia ventricular izquierda)

La existencia de hipertrofia ventricular izquierda es un marcador de dafio
cardiaco en los pacientes hipertensos y, al mismo tiempo, un factor de riesgo para
enfermedad cardio y cerebrovascular. Todos los farmacos antihipertensivos, por el
hecho de bajar la presion arterial, poseen la capacidad de hacer regresar la HVI, pero
no en la misma magnitud, a pesar de cambios equivalentes en las cifras tensionales'.
El ensayo clinico LIFE publicado en 2002, demostrd el mayor beneficio conseguido

en estos pacientes con un régimen terapéutico basado en una antagonista de los



receptores de angiotensina-II (ARA-II), concretamente, Losartan, comparado con un

betabloqueante, Atenolol.

El estudio VIIDA fue un estudio epidemioldgico, observacional, acompanado
de un programa educativo, realizado en 3 cortes separados en el tiempo, con el
objetivo de: a) valorar la prevalencia de HVI en pacientes hipertensos atendidos en la
consulta de Cardiologia, b) describir el manejo clinico y el grado de control de la
HTA. Los 3 cortes se realizaron en diferentes semestres de los afos 2003 y 2004,
cuando ya habian sido publicadas y divulgadas nuevas guias de préctica clinica en el
tratamiento de la HTA. Participaron 200 médicos a quienes se les pidido que
incluyeran de forma consecutiva en cada corte 10 pacientes hipertensos que
presentaran HVI en el ECG por criterios de Cornell; estimdndose que cada médico
deberia estudiar aproximadamente 50 pacientes hipertensos. Entre Abril de 2003 y
Noviembre de 2004, en 3 cortes separados, se valoraron 19532 pacientes, de los que
fueron excluidos 3409; presentaban HVI 4037, lo que significa una prevalencia del
25%. Del total de pacientes del estudio, el 48.35 % eran mujeres, cifra que descendia

al 47.62% al considerarse a los que presentaban HTA + HVI. (Figura 1)

Figura 1. % de pacientes con positividad de cada criterio de HVIL
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2.- Estudio VALY COR. Hipertension arterial v disfuncion cardiaca

La HTA constituye el principal determinante de las enfermedades
cardiovasculares en Espafia, entre las que destaca la Insuficiencia Cardiaca, cuya
prevalencia e incidencia van en aumento, en relacion con el progresivo
envejecimiento de la poblacion y también con la presencia de otras patologias
cardiovasculares como la cardiopatia isquémica, la fibrilaciéon auricular y Ia
hipertrofia ventricular izquierda, todas ellas relacionadas directamente con la HTA.
En el estudio VALYCOR?® se pretendi6 caracterizar a un amplio grupo de hipertensos
con Disfuncion Cardiaca, es decir, que presentaran, ademas de su HTA, criterios ECG
de HVI, evidencia clinica o radioldgica de insuficiencia cardiaca y/o Fibrilacion
auricula. Ademdas de conocer su perfil clinico se valoré6 su manejo en la practica
clinica, el grado de control tensional, de los factores de riesgo asociados y las
estrategias terapéuticas empleadas. También se analizé la utilidad de un cuestionario
en pacientes con insuficiencia cardiaca y estudio ecocardiografico que permitiera
encontrar diferencias clinicas segin la existencia o no de disfuncién sistolica del
ventriculo izquierdo. Como el estudio se realiz6 en la mayoria de las comunidades
auténomas de nuestro pais y en consultas tanto de Atencion primaria como
Especializada se exploraron las diferencias regionales y de los ambitos de asistencia.
Entre Octubre de 2003 y Febrero de 2004 se reclutaron 4038 pacientes, de los que se
analizaron 4000 (23.2% en Atencion Primaria 'y 76.8% en Especializada). Las mujeres

incluidas en el estudio constituian el 51.8%.

3.- Registro VALOR. Estudio de prevalencia y caracteristicas clinicas del

paciente hipertenso de alto riesgo

La relevancia clinica de la HTA no reside en sus caracteristicas como
enfermedad, sino en el incremento del riesgo de padecer enfermedades vasculares que
conlleva. La prevalencia de la HTA en nuestro pais se estima en aproximadamente un
25% de los individuos de mas de 18 afios, pero aumenta en relacion con la edad y es
superior al 50% en los mayores de 65 afos. No se tenia conocimiento de la
prevalencia de HTA vy tratamiento en el grupo de pacientes considerados de alto
riesgo, es decir aquéllos que, ademas de HTA, presentan diabetes mellitus,
hipercolesterolemia, HVI, proteinuria, creatinina sérica de 150 a 256 micromoles/litro
o son fumadores activos. En este grupo de pacientes, el ensayo VALUE’, publicado

en 2004, demostré la importancia de conseguir un control tensional en el menor



tiempo posible y puso de manifiesto diferencias entre las diferentes estrategias
terapéuticas empleadas. El objetivo principal del estudio VALOR’ fue conocer la
prevalencia de hipertensos de alto riesgo entre la poblacion mayor de 50 afios con
HTA atendida en consulta de Atencion Primaria y Especializada en nuestro pais. La
definicion de hipertenso de alto riesgo se establecio a partir de la consideracion de los
factores de riesgo o enfermedades y se baso en el algoritmo segin edad y sexo del

estudio VALUE (Tabla 2).

Tabla 2.- Algoritmo para estratificacion de riesgo del estudio VALUE.

>70 (Al menos 1 factor de riesgo) o (1 (Al menos 1 factor de riesgo) o (1
anos enfermedad) enfermedad)
Edad Hombres Mujeres

50 - 59 ( Al menos 3 factores de [Al menos 3 factores de riesgo y 1
afios riesgo) o (1 enfermedad) enfermedad ] o [al menos 2 enfermedades]
60 - 69 (Al menos 2 factores de (Al menos 2 factores de riesgo) o (1

anos riesgo) o (1 enfermedad) enfermedad)

También se estimaron las caracteristicas clinicas de estos pacientes, el grado de
cumplimiento de los objetivos terapéuticos, las diferencias entre los controlados y no
controlados, ademas de la prevalencia de sindrome metabolico y diabetes. Fue un
estudio epidemioldgico, transversal, observacional, multicéntrico y de ambito
nacional, en el que cada médico investigador recogid los datos de todos los pacientes
que atendia de forma consecutiva hasta alcanzar la cifra de 8 pacientes que
cumplieran los criterios de inclusion, que eran tener mas de 50 afios y una HTA leve o
moderada con o sin tratamiento. Entre Marzo y Octubre de 2005 se incluyeron 9533
pacientes, siendo mujeres 4627 (48.53%). Cuando se consideraba la condiciéon de alto
riesgo, la presentaban el 62 % de las mujeres, frente al 74% de los varones, debido a
que en la franja de edad de 50 a 59 afios para ser consideradas de alto riesgo las
mueres debian presentar al menos 3 factores de riesgo + una enfermedad o al menos 2
enfermedades (los varones de esta edad se consideran de alto riesgo con 3 FRCV o

con una enfermedad cardiovascular).



4.- Estudio KORAL-CARDIQ. Albuminuria v riesgo cardiovascular

La deteccion de la excrecion urinaria de albumina debe formar parte de la
estratificacion del riesgo de pacientes con HTA y diabéticos, ya que ha demostrado su
estrecha relacion con el riesgo de complicaciones cardiacas, vasculares y renales. Por
ello, su reduccion o reversion constituye uno de los objetivos terapéuticos en estos
pacientes. La presencia de albuminuria permite identificar a un grupo de sujetos con
enfermedad mas avanzada, representa un marcador de dafio organico, obliga a un
control mas estricto de las cifras de presion arterial y orienta sobre la necesidad de
emplear farmacos que bloqueen el sistema renina-angiotensina (SRA), que han
demostrado asociarse a mayor proteccion cardiovascular y renal, en particular en los
diabéticos. Existen datos que indican que la albuminuria es frecuente en pacientes con
enfermedades cardiovasculares, en particular, cardiopatia isquémica o hipertensiva y
enfermedad cerebrovascular y que se acompafia de peor prondstico. El objetivo del
estudio KORAL-CARDIO® fue determinar los grados de albuminuria y las
caracteristicas clinicas asociadas en un grupo de pacientes hipertensos con diversas
cardiopatias (fibrilacion auricular, hipertrofia ventricular izquierda o cardiopatia
isquémica cronica) no tratados con farmacos inhibidores del SRA, asi como analizar
la influencia de la diabetes de tipo 2 en los resultados. El estudio KORAL-CARDIO
se disenid como un ensayo multicéntrico, prospectivo y de observacion. El periodo de
reclutamiento, comenzd en septiembre de 2002 y duré 6 meses; con un seguimiento
previsto de 24 meses. Participaron 259 cardidlogos que atendian consultas de
cardiologia extrahospitalaria distribuidos por todo el territorio espafiol, que incluyeron
consecutivamente los pacientes que cumplian los criterios especificados: hipertension
arterial (presion arterial > 140/90 mmHg no tratada o bajo tratamiento) y cualquiera
de las siguientes cardiopatias asociadas: fibrilacion auricular crénica o paroxistica,
hipertrofia ventricular izquierda segun criterios electrocardiograficos o cardiopatia
isquémica cronica (angina, sindrome coronario agudo sin elevacion del ST previo o
revascularizacion previa) y que ademas presentaran albuminuria en la determinacion
cualitativa. Se incluyeron 2711 pacientes, de los que 1220 eran mujeres (45%).
Cuando se separaban en funcion de la presencia de diabetes, el porcentaje de mujeres

alcanzaba 46.3 % (44 % en no diabéticos).

5.- Estudio CAROL. Grado de control de la Presion arterial en hipertensos de

alto riesgo en consultas de cardiologia




La importancia del control de las cifras de presion arterial en los pacientes de
alto riesgo es un hecho bien conocido, asi como que la consecucion de los objetivos
terapéuticos es insuficiente en este contexto clinico. Por otra parte
independientemente de la informacion sobre las caracteristicas basales de los
pacientes que proporcionan los registros en el ambito clinico, estos ejercen una
influencia marcada en la practica diaria, por lo que es importante repetir los analisis
pasado un cierto tiempo para conocer los posibles cambios que hayan podido
provocar. El estudio CAROL’ fue un estudio epidemioldgico, prospectivo,
multicéntrico y de &mbito nacional. El objetivo principal del estudio fue determinar el
grado de control de la presion arterial en pacientes hipertensos de alto riesgo vistos en
Consultas de Cardiologia y los objetivos secundarios fueron estudiar la evolucion a
los 3 meses de tratamiento de otros factores de riesgo y calcular el porcentaje de
pacientes que alcanzan un control 6ptimo de la presion arterial, conocer el perfil de
riesgo cardiovascular de los pacientes hipertensos en Cardiologia: afios de evolucion,
valores de PA, afectacion organos diana y factores de riesgo cardiovascular asociados
e identificar las preferencias del tratamiento en Cardiologia y las pautas que se siguen

en estos pacientes. Se incluyeron 677 pacientes, de los que el 42 % eran mujeres.

6.- Proyecto REFRACVAS. Prevalencia de hipertensién refractaria en la

practica clinica

Existen datos muy dispares en cuanto a la prevalencia de hipertension arterial
refractaria (definida como aquélla no controlada a pesar de tratamiento con 3
farmacos hipotensores, uno de ellos diurético), dependiendo del &mbito de estudio, asi
como de las caracteristicas clinicas de estos pacientes. El REFRACVAS fue un
estudio observacional, transversal, multicéntrico, no comparativo, realizado en
unidades hospitalarias de hipertension y en Atencion Primaria, disefiado para conocer
la prevalencia, caracteristicas clinicas y terapéuticas de pacientes con HTA refractaria
en el ambito de la medicina especializada (Cardiologia y Medicina Interna) y
medicina de atencion primaria en Espafa y también comprobar si existen diferencias
en factores de riesgo, antecedentes de enfermedad cardiovascular, sindrome
metabolico, fArmacos y sobrepeso entre hombres y mujeres, comprobar si existen
diferencias en factores de riesgo, antecedentes de enfermedad cardiovascular,
sindrome metabolico, firmacos y sobrepeso entre pacientes menores de 55 afios y

pacientes mayores de 55 afos y valorar la funcidon renal, mediante la estimacion del



filtrado glomerular y determinacién urinaria de albumina. En ¢l se incluyeron
consecutivamente a pacientes hipertensos que acudieron a las consultas externas de
las Unidades Hospitalarias de hipertension y/o a consultas de Atencioén Primaria, hasta
un maximo de 50, durante los 3 meses que dur¢ el estudio. Finalmente se dispuso de

datos de 15217 pacientes, 40% mujeres

Analisis conjunto de los resultados de estos estudios en relacion al sexo

De todos los registros descritos, en los que se han incluido casi 50.000
pacientes hipertensos (48.239) con un 45.7% de mujeres, al evaluar las diferencias en
funcién del sexo, se pueden extraer resultados concordantes en diversos parametros,
que se especifican a continuacion (Tabla 3). La edad media de las mujeres es superior,
aproximadamente 3 afios, en la franja de edad mas frecuente en todos estos estudios,
que es entre 60 y 70 afios. En relacion al peso, tanto en los estudios en que se recoge
la medida de obesidad abdominal como la del indice de Masa Corporal, es mayor la
proporcion de mujeres obesas. Existen diferencias significativas en la mayor parte de
los factores de riesgo cadiovascular: la prevalencia de diabetes fue mayor en las
mujeres hipertensas y la proporcion de fumadores fue menor en mujeres.
Habitualmente también son mas las mujeres diagnosticadas de hiperlipemia, pero no
siempre alcanza diferencias significativas. Cuando se determina la presencia de

Sindrome Metabdlico, también en las mujeres es mas frecuente.

Entre los marcadores de dafio organico por la HTA, de forma consistente, en
todos los registros en los que se analiza la presencia de hipertrofia ventricular
izquierda en el ECG, ésta es mas frecuente en los varones. Al evaluar la afectacion
renal, por la existencia de microalbuminuria o incremento de creatinina sérica, en las
mujeres se encuentran valores mas elevados. Entre las mujeres hipertensas hay mas
prevalencia de fibrilacion auricular, insuficiencia cardiaca y antecedente de
enfermedad cerebrovascular, pero menor de cardiopatia isquémica y arteriopatia
periférica.Por ultimo, y en relacion al tratamiento, de forma global, las mujeres tienen
peor control de sus cifras tensionales, a pesar de recibir mas drogas antihipertensivas;
pero también reciben mayor cantidad de fArmacos para otras patologias concomitantes

que pueden influir en este peor control (anti-inflamatorios, antidepresivos....)



Tabla 3. Diferencias entre los factores de riesgo, lesion de o6rgano diana, enfermedad

cardiovascular establecida y su manejo entre hombres y mujeres incluidos en registros

de hipertension arterial.

Mujeres

(n=22.082) Hombres (n=26.157)
Edad ) !
Factores de riesgo
- Obesidad 1 l
- Diabetes mellitus 1
- Tabaquismo ! 1
- Hiperlipemia ) !
- Sindrome metabolico 1 l
Lesion organo Diana
- Hipertrofia ventricular izquierda ! )
- Microalbuminuria 1 l
- Creatinina sérica 1 l
Enfermedad cardiovascular
- Fibrilacion auricular 1 l
- Insuficiencia cardiaca ) !
- Enfermedad cerebrovascular 1 !
- Cardiopatia isquémica l 1
- Arteriopatia periférica ! 1
Tratamiento
- Cifras tensionales 1 l
- Numero farmacos antihipertensivos 1 l
- Numero farmacos para patologia concomitantes 1 !

Estudio CLYDIA. Prevalencia del Sindrome metabolico: estudio epidemioldgico en

pacientes con enfermedad cardiovascular.

Se trata de un estudio promovido por el Grupo Corazén y Diabetes, integrado

en la Seccion de HTA, para conocer la prevalencia de Sindrome Metabolico (SM),




segun criterios del ATP-III, en poblacion con enfermedad cardiovascular establecida
(enfermedad coronaria, cerebrovascular o arteriopatia periférica); también tenia como
objetivo evaluar la prevalencia de cada componente del SM y el manejo terapéutico
de estos pacientes, incluida su concordancia con las recomendaciones de consenso
internacional®. Los pacientes fueron reclutados en Servicios de Cardiologia,
Endocrinologia, Medicina Interna y Atencién primaria por 100 médicos que
incluyeron 1342 pacientes, disponiéndose de datos para analisis por sexo en 1313
pacientes: 30.5% mujeres (n 400). La edad media fue 66 afios para los varones y 70
afios para las mujeres. Se utilizaron los criterios del ATP-III, para el diagnostico de
SM debiéndose cumplir 3 6 mas de los siguientes 5 criterios: a) obesidad abdominal
(perimetro abdominal > 102 cm en varones/> 88 cm en mujeres), b) triglicéridos >
150 mg/dl, ¢) HDL-Colesterol < 40 mg/dl en varones/< 50 mg/dl en mujeres, d)
presion arterial sistolica > 130 mmHg o diastolica > 85 mmHg, y e) glucemia en

ayunas > 110 mg/dL.

La prevalencia de sindrome metabdlico fue significativamente mucho mas

elevada (p < 0.0001) en las mujeres (51.5 frente al 31.8% en varones, figura 2).

Figura 2. Prevalencia de Sindrome metabdlico segun sexo y distribucion por

edades. Estudio CLYDIA
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Algunos de los componentes del sindrome metabdlico fueron también mas
prevalentes en mujeres. Asi, del 51.5% de la mujeres del estudio, diagnosticadas de
SM, cumplian 3 criterios 21%, cuatro criterios 23% y los 5 criterios 7.5%. Entre el
31.8 % de los varones cumplian los 3 criterios el 18.8%, cuatro el 10.2 y solamente
2.8% tenian los 5. Las mujeres presentaban, significativamente, mas prevalencia de
obesidad abdominal y colesterol-HDL bajo, mientras que los varones presentaban con
mayor frecuencia hipertrigliceridemia, cifras elevadas de tension arterial y elevacion

de glucemia basal en ayunas (> 110 mg/dl).

Entre los pacientes con SM las mujeres tenian mayor edad que los varones
(media 69.5 vs 64.3 afios) y mayor Indice de Masa Corporal (32.2 vs 31.1 Kg/m?)
siendo ambas diferencias significativas.Los hombres, de forma significativa, eran mas
fumadores, bebedores y hacian mas actividad fisica. En este registro, todos los
pacientes presentaban enfermedad cardiovascular establecida; entre los que cumplian
criterios de SM la proporcion de enfermedad coronaria era similar en ambos sexos
(76.2 y 71.8%, hombres y mujeres, respectivamente), pero existian diferencias
significativas en la mayor proporcion de varones con arteriopatia periférica (22.4 vs
10.2%) y en la mayor prevalencia en las mujeres de enfermedad cerebrovascular

isquémica (27.2 vs 19 %) y de insuficiencia cardiaca (20.4 vs 13.4%)

Entre los factores de riesgo cardiovascular, la diabetes: fue mas frecuente en
mujeres (70.9 vs 64.8%, p <0.0001), al igual que la HTA (92.2 vs 79.2 %, ns) y el
HDL-colesterol bajo (76 vs 53.4, p< 0.0001). Por el contrario, el tabaquismo fue mas
frecuente en hombres (44.5 vs 4.9 %, p <0.0001), Hubo mayor proporcion de factores
de riesgo subyacentes, definidos segin la ATP III, en mujeres: obesidad abdominal
(96.6 vs 80%, p < 0.0001) y sedentarismo (39.3 vs 25.9 %, p <0.002). El riesgo
cardiovascular global, segin la ecuaciéon de Framingham, de presentar un evento
cardiovascular en los proximos 10 afios fue mayor en los hombres del estudio sin y
con SM (comparado con las mujeres sin y con SM)No hubo diferencias en los
tratamientos farmacologicos aunque si una tendencia a que las mujeres reciban mas

tratamientos concomitantes.

Estudio PAMISCA. Prevalencia de Arteriopatia Periférica en pacientes ingresados por

Sindrome Coronario Agudo




Este estudio incluyd 1406 pacientes ingresados por SCA entre Septiembre y
Noviembre de 2005. La distribucién por sexos fue: 1003 hombres y 403 mujeres’.
La edad de las mujeres fue significativamente mayor a la de los varones (70 afos
frente a 64 en los varones). Al igual que en el registro anterior, la prevalencia de
obesidad, hipertension arterial y diabetes fue mayor en mujeres, y la de tabaquismo en
varones, no existiendo diferencias en la proporcion de hiperlipemia.. Los antecedentes
de enfermedad cardiovascular previa fueron superponibles en ambos sexos, excepto
por la presencia de mas antecedentes de Insuficiencia Cardiaca en las mujeres (11.9 vs
6.7%) y mas hombres diagnosticados de arteriopatia periférica (19.3 vs 12.4%). El

indice brazo-tobillo fue similar en ambos sexos.

En relacion al dafio de 6rganos diana, se detectd, al calcular el aclaramiento de
creatinina, una mayor proporcion de insuficiencia renal moderada y grave en las
mujeres. El tipo de SCA también fue diferente, siendo mas frecuente en hombres la
presentacion con elevacion de ST y en mujeres sin elevacion del ST. No hubo
diferencias estadisticamente significativas en la fraccion de eyeccion ventricular
izquierda. Se realiz6 coronariografia en el 67.3% de los hombres, y en s6lo el 40.5%
de las mujeres (P < 0.0001). Se encontré una mayor proporcion de enfermedad de 1
vaso en hombres y de 3 vasos en mujeres. Se realizé revascularizacion coronaria con
mayor frecuencia en varones (60.2%) que en mujeres (43.1%) (P<0.0001). En los
pacientes con SCACEST, se realizo fibrinolisis en el 18.7% de los hombrs y en sé6lo
el11.1% de las mujeres ( p = 0.0006).El sexo no fue predictor independiente de sufrir

arteriopatia periférica en el estudio multivariable, como se muestra en la tabla 4.

Tabla 4. Relacion entre factores de riesgo y presencia de arteriopatia periférica.

[ OR  [IC95% b
[Edad 1.05 1.04 - 1.06 <0.0001
Sexo 1.09 0.81-1.47 0.56
HTA 1.34 0.98 - 1.82 0.059
Fumador 2.22 1.57-3.13 <0.0001
DM 1.38 1.09-1.77 <0.01
Hipercolesterolemia [1.46 1.05-2.03 <0.05




En relaciéon al tratamiento farmacologico al alta (figura 3), las mujeres
recibieron en menor proporcidon antiagregantes, tanto AAS como Clopidogrel (aunque
durante el ingreso mas mujeres recibieron inhibidores GP-IIb/Illa ), antidiabéticos y
estatinas (79 frente al 83%), y en mayor proporcién que los varones, anticoagulantes
orales (10 frente a 5%), fibratos (2.7% frente a 1,2%), nitratos orales (42.8% frente a
31,2%), diuréticos (31.4% frente a 16,3%) y ARA-II (18.8% frente a 10,2%). No
hubo diferencias en la prescripcion de otros farmacos cardiovasculares (IECA,

betabloqueantes, calcioantagonistas ni vasodilatadores periféricos).

Figura 3. Tratamiento farmacologico (%) al ingreso y tras el alta en los pacientes del

estudio PAMISCA. Diferencia segiin sexo.
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Conclusiones

Los datos del presente informe tienen, desde nuestro punto de vista un gran
interés clinico, epidemiologico y asistencial, ya que analizan las diferencias de género
en mas de 50.000 pacientes hipertensos, de los que del 45% son mujeres en diferentes
escenarios del continuum de la enfermedad cardiovascular. Aunque los estudios
analizados tienen diferentes objetivos, y por tanto diferentes disefios, tienen en su

conjunto una gran similitud, y sus resultados son comparables desde el punto de vista

clinico.



Del andlisis global podemos concluir que las mujeres incluidas en los
diferentes estudios tienen un peor perfil de riesgo que los hombres. Ademas hay
diferencias en el enfoque diagndstico y terapéutico que podrian justificar, al menos en
parte, el peor pronostico de la enfermedad cardiovascular en el sexo femenino. Todos
estos datos pueden servir de base para desarrollar programas o acciones especificas

para tratar de corregir esta situacion.
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FIBRILACION AURICULAR

Problematica especifica en mujeres

La Fibrilacion auricular es la arritmia sostenida mas frecuente en la poblacion
general. Es responsable de un gran numero de ingresos hospitalarios provocados por
los sintomas que ocasiona la propia taquicardia (palpitaciones, mareo o sincope) o por
las consecuencias derivadas de ella. Hoy conocemos que la FA “per se” aumenta la
mortalidad multiplicando el riesgo de muerte por 1,5 en varones y 1,9 en mujeres ' La
mayoria de los datos publicados sobre prevalencia de FA, provienen de poblaciones
americanas, especialmente del estudio Framingham® aunque también en Europa
recientemente se han publicado resultados similares **. Los datos de este estudio han
demostrado una prevalencia de FA de 4 por 1000 habitantes en la poblacion general
(0,4%). Estas cifras son mucho mayores en poblaciones de edad avanzada, ya que la
FA afecta a casi el 10 % de las personas mayores de 80 afios. En Espafia carecemos de
estudios suficientemente amplios como para conocer con exactitud las cifras de
prevalencia de FA en la poblacion. Se han realizado un limitado niimero de estudios
cuyos resultados han sido publicados en los ultimos afos, la mayoria de los cuales

tienen disefio retrospectivo o transversal ~''(Tabla 1).

Tabla 1. Estudios sobre prevalencia de fibrilacion auricular en Espaifia.

Estudio Diseflo Ambito Prevalencia(%) hombres/mujeres/ambos
Candel FJ, et al.’ Restrospectivo AP 247/2.55/ 252
> 40 afos
CARDIOTENS® Transversal AP 24972947 275
AE 16.6/18.7/ 17.6
Total 4.11/5.53/ 4.8
REGICOR’ Transversal Estratos poblacion 1.1 /03 / 0.7

> 25 <75 afios

FA permanente

BARBANZA® Transversal AP 4%
Vazquez E, et al Transversal AE 11.5%
GEFAURT" Transversal Urgencias hospitalarias 3.5%

AE: atencion especializada; AP: atencion primaria; FA: fibrilacion auricular



El estudio REGICOR valoré secundariamente la prevalencia de FA en una
muestra aleatorizada de 1748 individuos de la provincia de Girona con edades
comprendidas entre 25 y 74 afios. Los datos en esta poblacion son similares a los de
otros paises industrializados pero la principal limitacion del estudio reside en el bajo
numero absoluto de pacientes con FA encontrados y por la exclusion de la poblacion
mayor de 74 afos, en la que se precisamente sabemos que se concentra un mayor
numero de casos. En otro estudio realizado en una poblacién de 1206 personas
mayores de 65 afios de un area de salud de Toledo, se observd una prevalencia de FA
del 5,6% (3,9% hasta los 74 afos, 7,8% de 75 a 84 afios y 18,2 % en mayores de 85
afios). En este estudio la prevalencia en mujeres fue del 6,4% frente a un 5,6% en
varones, contrastando con cifras superiores en varones en los estudios de Framingham
y REGICOR . En Espaiia, entre los pacientes que acuden por primera vez a una
consulta de cardiologia la FA es la arritmia mas frecuentemente encontrada (11.5%),
seguida de la taquicardia paroxistica supraventricular (2.1%) y del aleteo auricular
(0.8%).” En definitiva, no existen datos que revelen la verdadera prevalencia de FA
en la poblacion de edad avanzada en nuestro pais y las discrepancias existentes se
deben a que las poblaciones estudiadas son muy diferentes. No obstante, utilizando las
cifras disponibles se podria afirmar que cada ano en Espafia pueden aparecer casi

100.000 casos nuevos de FA.

Como ya se ha comentado anteriormente, la edad tiene una relacion directa
con la frecuencia de aparicion de FA que llega a afectar a cerca del 10% de las
personas mayores de 80 afios. En este sentido, en nuestro medio se ha estimado que 4
de cada 10 pacientes con FA estan por encima de los 70 afios®. Aunque el riesgo de
padecer FA es mayor en los hombres que en las mujeres en casi todos los rangos de
edad, el numero total de casos tiende a igualarse debido a la mayor supervivencia de

las mujeres.

La Sociedad Europea de Cardiologia ha publicado recientemente los datos de
un estudio sobre las caracteristicas de 5333 pacientes con FA correspondientes a 35
paises europeos. Espafia aport6 los datos de 848 pacientes procedentes

fundamentalmente de las consultas de cardiologia *.



Siguiendo la clasificacion recientemente propuesta, los datos demuestran que

cuando se lleva a cabo el diagndstico de FA, en el 20% de los pacientes es la primera

vez que se diagnostica la arritmia (de tiempo de evolucion indeterminado en la

mayoria de los casos), en el 18% son FA paroxisticas ya diagnosticadas, en el 20%

persistentes y en el 42% permanentes (Figura 1).

Figura 1: Tipo de fibrilacion auricular que se observa en el momento del diagnostico
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En maés del 50% de los pacientes existia hipertension arterial asociada y en un

porcentaje que oscilo entre un 20% en la FA paroxistica hasta mas de un 40% en la

FA permanente, se observo insuficiencia cardiaca (Figura 2).

Figura 2: Comorbilidades asociadas a la Fibrilacion auricular
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El porcentaje de mujeres en cada una de ellas fue similar: 40%

aproximadamente.

La indicaciéon de anticoagulacion oral cronica en pacientes con FA y factores
de riesgo emboligeno esta suficientemente establecida y corroborada por las guias de
actuacion espafiolas, europeas y americanas '>. En global, aproximadamente el 80%
de todos los pacientes vistos en Espafia, pertenecientes al estudio europeo, tenia
criterios de alto riesgo embdlico. A pesar de ello, a un porcentaje importante de
pacientes no se les habia recomendado tratamiento anticoagulante sin que existiera
una contraindicacion para que siguieran dicho tratamiento. Esto es mas acusado en
pacientes de edad avanzada y en mujeres. En pacientes con FA que ingresan por un
ACYV, el tratamiento anticoagulante previo puede disminuir la gravedad del accidente
cardiovascular emboligeno. Es decir, incluso en el caso de fracasar en la prevencion

del accidente, el tratamiento antitrombotico puede conferir una proteccion parcial.

Los efectos de la FA en la morbi-mortalidad a largo plazo se conoce que varia
ampliamente en funcion del sexo. En un estudio prospectivo con sujetos entre 45 y 65
afios, la presencia de FA se asoci6 con una probabilidad de evento cardiovascular en
los siguientes 20 afos del 89% en mujeres, frente a s6lo un 27% en hombres. En
mujeres un 21% de los ACVs se consideran directamente relacionados con la FA,
frente a s6lo un 11% en varones.

Hasta el afio 2005 la informacion sobre un diferente riesgo emboligeno de la FA en
funcién del sexo era contradictoria: aunque en algunos estudios (SPAF",
Framingham) el sexo femenino presentaba un mayor riesgo emboligeno, en otros
(AFI, indice CHADS') no se observaron diferencias atribuibles al sexo. En 2005 se
publico el estudio ATRIA sobre 13559 pacientes con FA, centrado especificamente en
detectar estas diferencias >'®. En él se concluyd que las mujeres con FA tienen, en
ausencia de anticoagulacion, un riesgo emboligeno superior al de los varones (3.5%
vs 1.8%)., en todos los segmentos de edad y que la anticoagulacion oral con warfarina
es, al menos tan efectiva (si no mas), en mujeres como en hombres. No se conoce la
causa de esta mayor propension de las mujeres a sufrir accidentes embdlicos en
presencia de FA'® Este wltimo hecho, contrasta con la politica, por desgracia frecuente,

de no indicar tratamiento anticoagulante a mujeres mayores de 75 afos, cuando los



estudios sitian en este grupo demografico en riesgo mas elevado de embolias. Otros
estudios han sugerido ademas, que las mujeres presentan un curso clinico mucho mas
desfavorable con diferencias significativas en cuanto a gravedad clinica del ACV,
mortalidad intra-hospitalaria y secuelas invalidantes. En la figura 3 se presentan datos
del estudio CARDIOTENS obtenidos en Espafia en la que se observan los bajos

porcentajes de anticoagulacion observados en poblaciones ancianas.

Figura 3.- Porcentajes de pacientes con fibrilacion auricular anticoagulados en

funcién de la edad y del &mbito de atencion.
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VALVULOPATIAS EN LA MUJER.
DIFERENCIAS DE GENERO EN ESPANA.

Introduccién

La prevalencia de las valvulopatias, aun siendo menor que la de otras
patologias cardiovasculares como la insuficiencia cardiaca o la cardiopatia isquémica,
persiste como una causa importante de asistencia médica y consumo de recursos.
Existen escasos datos acerca de su prevalencia real y perfil clinico en nuestro medio;
los numeros acerca del problema que manejamos provienen de registros quirirgicos
(1-4) o de fuentes mas globales como registros europeos (5) que podrian no ser
representativos de un dmbito geografico y social mas cercano. En lo que se refiere a

Espafia no existe ningun estudio que nos aporte informacién al respecto.

Por otra parte, la enfermedad valvular cardiaca es un problema en evolucion y
dindmico en los ultimos afios, como resultado de diversos factores entre los que
destaca el aumento indudable de las valvulopatias de origen degenerativo por el
envejecimiento de la poblacion con importante comorbilidad, y la desaparicion de la
fiebre reumatica en nuestro pais hace algunas décadas. Sin embargo, los cambios
demograficos bruscos de los ultimos afos, con afluencia de poblaciéon inmigrante
suponen en ocasiones un aumento de casos en pacientes jovenes, entre ellos mujeres
embarazadas, que eran infrecuentes en las dos ultimas décadas. Si ademas queremos
conocer si existen diferencias en relacion al sexo en la patologia valvular actual, aun
disponemos de menos informacion. Por hacer resefia al estudio mas importante sobre
el perfil de las valvulopatias en nuestro medio, el Euro Heart Survey sobre

Valvulopatias solo hace dos referencias en relacion al sexo.

A continuacidn revisamos la escasa evidencia disponible de las diferencias de

género en el diagndstico y tratamiento de las valvulopatias en nuestro pais.



Estudios disponibles

Euro Heart Survey on Valvular Heart Disease.

Este registro fue disefiado para identificar las caracteristicas, tratamiento y
evolucion los pacientes valvulares en la Europa actual. Realizado de Abril a Julio de
2001 en 92 centros de 25 paises incluyo a 5001 adultos con enfermedad valvular
moderada severa , endocarditis o intervencion valvular previa. Del grupo total de
pacientes estudiados el 49,5 % eran mujeres, pero no se realizo ningun analisis
especifico en cuanto al genero respecto a la etiologia, estrategia diagnostica o
tratamiento. La otra unica referencia en cuanto al genero, es que el 46,7 % de los
pacientes sometidos a una intervencion valvular eran mujeres. En concreto Espafia
participo activamente en este registro aportando 609 pacientes pero de los que

tampoco conocemos sus caractericticas en funcion del sexo del paciente.

Instituto Andaluz de Estadistica.

Los datos derivados de las estadisticas de mortalidad en nuestro pais son con
frecuencia criticables por diferentes razones, que van desde la irregularidad e
inexactitud de los certificados de mortalidad hasta la nomenclatura utilizada en
ocasiones para su clasificacion. Sin embargo estos datos pueden aportar una imagen
quizas algo desenfocada pero si cercana a la realidad. Entre esta informacion podemos
comprobar un hecho ya conocido por todos que es la ausencia de fiebre reumatica y
por tanto de la caida de mortalidad por cardiopatia valvular de origen reumatico.
Siendo esta reduccion por igual entre hombres y mujeres. (Figura.l). Analizando
esta misma fuente, en datos referidos al afio 2000, podemos apreciar como la principal
causa de muerte por valvulopatia es la afectacion valvular aortica no reumatica ,
siendo ligeramente superior en mujeres frente a varones sobre todo a partir de los 75
afios. Con respecto a la mortalidad por valvulopatia mitral reumatica esta es superior

en mujeres en todo los rangos de edad. (Figura.2)



Figura 1. Evolucion de las tasas estandarizadas de motalidad por enfermedad

reumatica cronica del corazon. Andalucia, 1975-1997.
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Registro Andaluz de Valvulopatias.

El registro andaluz de Valvulopatias ha recogido datos en ocho centros
hospitalarios andaluces de pacientes ingresados por una causa directamente
relacionada con una valvulopatia severa en 2001, 2002 y 2004. Las caracteristicas
generales de los pacientes incluidos por afio se recogen en la Tabla 1. En total se
tienen incluidos en la base de datos de dicho registro 733 pacientes de lo cuales son

analizables por sexo 655 pacientes.

Tabla 1. Caracteristicas generales pacientes con valvulopatia Registro Andaluz

Valvulopatias 2001-2004

2004 n =287 2002 n=368 2001 n=78

Edad 69,3 + 12 67,6 12 69,1% 16
Sexo (Varones) 40,8 % 47,6 % 52,1 %
E‘:f;;tica 22,6 % 20,7 % 23,3 %
C. Isquémica 10,3 % 5,7 % 16,4 %
HTA 53,3 % 39,7 % 45,2 %
DM 27,9 % 24,7 % 19,2 %
Dislipemia 24 % 15,2 % 15,1 %
Tabaquismo 16 % 15,5 % 19,2 %

Aunque los datos son limitados a tres afios y en el 2001 solo se referian al
ultimo trimestre del afio, existe una tendencia a aumentar el porcentaje de mujeres

con afectacion valvular severa que presentan ingreso hospitalario. (Fig.3)



Figura 3. Proporcion de ingresos por valvulopatias significativas seglin el sexo
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No existen diferencias entre sexos en cuanto al motivo de ingreso aunque
existia una tendencia no significativa a ser por insuficiencia cardiaca en las mujeres y

por angina en los varones. (Fig.4 y 5)

Figura 4.- Procedencia del ingreso
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Las mujeres con valvulopatia severa presentan con mas frecuencia enfermedad
hematologica (fundamentalmente anemia) frente a los hombres, mientras que en el
sexo masculino es mas de 3 veces mas prevalente la presencia de patologia
respiratoria asociada (EPOC) asi como a presentar mas insuficiencia renal que las

mujeres pero no significativa. (Fig. 6)

Figura 6. Comorbilidad aso ciada
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En el registro andaluz los medicos que incluian los pacientes asimismo
asignaban la etiologia segun el criterio del clinico que daba el alta del paciente. Al
evaluar las causas de afectacion valvular severa segin sexos, la etiologia reumatica
predominaba en mujeres (32,3 % mujeres vs 14,4 % varones) de forma significativa ,
aunque las causas degenerativas son las mas frecuentes de forma global tambien en
mujeres (44,6%) ocurren ligeramente en menor numero en mujeres. En el resto de
etiologias es ligeramente mas frecuente en varones (isquemica, congenistas, etc.)

aunque si una significacion importante. (Fig.7 ).



Figura 7. Etiologia de la valvulopatia
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Este perfil etiologico en mujeres hace que encontremos obviamente mas
mujeres con estenosis mitral (de origen reumatico) y mas afectacion tricuspide tanto
estenosis como regurgitacion. Si destaca que a nivel de la valvula aortica la

presencia de regurgitacion aortica sea mas frecuente que la estenosis. (Fig.8)

Figura 8. Valvula afectada
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En relacion tambien con la distribucion etiologica de las valvulopatias en
mujeres se entiende tambien que en varones exista mas disfuncion ventricular

moderada o severa. (Fig. 9)

Figura 9. Estado de la funcion sistolica ventricular izquierda
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En los datos de este registro se analizo el uso de procedimientos y de
actuaciones terapeuticas, apreciandose que no existen diferencias en el uso de la
ecocardiografia, pero si en la realizacion de coronariografia. Esto esta relacionado con
la mayor incidencia de cardiopatia isquemica o factores de riesgo cardiovascular que
hacen necesaria la evaluacion coronaria preoperatoria. Se realizan mas valvuloplastias
en mujeres logicamente y no existen diferencias resafiables en cuanto al uso de la
cirugia de reemplazo valvular. Si es llamativo que en mujeres el motivo de alta se
relacione en mayor medida con la mejoria clinica (45 % mujeres vs 35,2 % varones)

y un manejo mas conservador en general. (Fig 10y 11).



Figura 10. Exploraciones y tratamiento realizados
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Figura 11. Resultado final del ingreso hospitalario
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Conclusiones

Los escasos datos de que disponemos en nuestro pais, hacen referencia a un
perfil distinto en cuanto a la etiologia de las valvulopatias en nuestro medio segun el
sexo. Predominando la etiologia reumética en mujeres, y la etiologia isquémica o
congénita de predominio en varones, siendo equiparable la patologia degenerativa
entre sexos. La escasez de referencias reales, y sobre todo actuales, sobre el espectro
de las valvulopatias en nuestro entorno y en especial si existen diferencias en cuanto
al perfil etioldgico o de manejo diagnostico y terapéutico en relacion al sexo, hacen
recomendable el disefio de un registro en nuestro pais que aporte nueva informacion

al respecto.
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INFLUENCIA DEL GENERO EN LAS
CARACTERISTICAS Y MORTALIDAD DEL
TRASPLANTE CARDIACO

Introducciéon

Actualmente, es conocido que las patologias cardiacas poseen distinta
incidencia en la poblacion dependiendo del genero al que pertenece el individuo.
También, que las complicaciones, evolucidon y prondstico pueden ser muy distintas.
Por ello, ultimamente se estd insistiendo en realizar los andlisis comparativos en
funcién del genero.l trasplante cardiaco es el tratamiento de eleccion para el subgrupo
de pacientes con cardiopatias evolucionadas, situacién funcional avanzada con
tratamiento médico 6ptimo y sin posibilidades quirtirgicas convencionales. Existen
articulos, experimentales y clinicos, que sugieren que las mujeres que se trasplantan
desarrollan mas complicaciones que los varones y por tanto poseerian peor pronostico.
El sexo femenino se ha relacionado con mayor incidencia de infecciones, rechazos

. ., .. . .-
fatales, disfuncion renal, enfermedad vascular del injerto y peor supervivencia'™.

El objetivo de este analisis ha sido analizar, en los pacientes trasplantados en
Espafia, las diferencias existentes entre varones y mujeres y el impacto en la

supervivencia.

Metodologia

Para el analisis se ha utilizado la practica totalidad de pacientes trasplantados
en Espafa desde el inicio de la actividad trasplantadora (mayo 1884) hasta diciembre
de 2005. El analisis incluye 4408 trasplantes (762 mujeres y 3646 varones) realizados

en los centros reflejados en la tabla 1.



Tabla 1. Centros participantes.

1.Hospital Santa Cruz y San Pablo. Barcelona.
2.Clinica Universitaria de Navarra. Pamplona.
3.Clinica Puerta de Hierro. Madrid.
4.Hospital Marqués de Valdecilla. Santander.
5.Hospital Reina Sofia. Cérdoba.

6.Hospital La Fe. Valencia.

7.Hospital Gregorio Marafion. Madrid.
8.Fundacion Jiménez Diaz. Madrid.
9.Hospital Virgen del Rocio. Sevilla.
10.Hospital 12 de Octubre. Madrid.
11.Hospital Juan Canalejo. La Coruia.
12.Hospital de Bellvitge. Barcelona.
13.Hospital La Paz. Madrid.

14.Hospital Central de Asturias.

15.Hospital Clinic. Barcelona.

16.Hospital Virgen de la Arrixaca. Murcia.
17.Hospital Miguel Servet. Zaragoza.
18.Hospital Clinico. Valladolid.

Se compararon 762 trasplantes cardiacos realizados en mujeres con 3646
trasplantes realizados en varones. Se realizO un andlisis univariado de las
caracteristicas de los pacientes, donantes, quirtirgicas, inmunosupresion,
complicaciones del seguimiento y supervivencia. Posteriormente, se compararon las
curvas de supervivencia y los factores asociados a mortalidad precoz (ler mes) y al 1%,
5%y 10° afo. Los valores se expresan como mediazDE y como porcentajes. Las
comparaciones univariantes se han realizado con un anélisis de la varianza y el test
Chi cuadrado. Los valores multivariantes se expresan mediante Hazard Ratio e

intervalo de confianza del 95%. Se consider¢ significativo un valor de p < 0.05.

Resultados
La relacion varones:mujeres que se trasplantan en Espafia es aproximadamente
5:1. Las mujeres suelen ser mas jovenes, con diagnostico de miocardiopatia dilatada

idiopatica y poseen menos factores de riesgo cardiovascular. Se trasplantan mas en



situacion urgente y suelen hacerlo con varones de menor edad e indice de masa

corporal similar al suyo (tablas 2 y 3).

Tabla 2. Analisis univariado de las caracteristicas del Receptor

Variables Femenino Masculino
Edad (afios)* 45+18 51+14
Patologia de Base *
-CI 19.9 47.5
-MCDi 39.8 31.3
-Valvulopatias 11.8 8.6
-Otras
EF
- III o menor 43.5 43.9
-1V 56.5 56.1
IMC * 23.3£5.4 25.1+4.1
Inotropos i.v. 37.5 344
RVP 2.44+1.74 2.31£1.53
Hipertransaminasemia 23.4 22.6
DMID 11.1 12.9
HTA * 16.2 23.1
Dislipemia * 25.0 36.0
CCV previa 26.7 27.1
DAI * 4.6 7.5

Abreviaturas: CI: Cardiopatia isquémica. MCDi: Miocardiopatia

dilatada idiopatica. EF: Estadio funcional (NYHA). IMC: indice de

masa corporal. RVP: Resistencias vasculares pulmonares (Unidades

Wood). DMID: Diabetes Mellitus insulin-dependiente. CCV:

Cirugia cardiaca DAI: Desfibrilador automatico implantable. Los

valores se expresan como mediastDE o como porcentajes. Los

asteriscos marcan significaciones <0.05




Tabla 3. Analisis univariado de las caracteristicas del Donante

Variables Femenino Masculino
Edad (afos)* 29.0+14.0 31.9+12.5
Varones * 59.2 76.2
IMC * 23.3+4.0 24.6+3.5
Dias UCI 2.9+10.0 2.746.0
Causa Exitus *

- TCE 42.4 46.8

- AVC 41.9 37.6

- Otras 15.7 15.6
Abreviaturas: TCE: Traumatismo craneo-encefalico.

Accidente vasculo-cerebral. Resto como en tabla previa. Los valores
se expresan como mediastDE o como porcentajes. Los asteriscos

marcan significaciones <0.05
Existen diferencias estadisticamente significativas en las variables quirurgicas
analizadas pero no son relevantes desde el punto de vista clinico. La utilizacion de

ciclosporina es menor en las mujeres (tabla 4).

Tabla 4. Analisis univariado de las caracteristicas quirirgicas € inmunosupresion

Variables Femenino Masculino
Tiempo de isquemia * 185+65 179+64
Tiempo de cirugia * 131463 126+51
Técnica quirtrgica *

- Estandar 72 76

- Bicava 28 24
Trasplante urgente * 26.8 23.4
Induccion 74.5 74
Ciclosporina * 71.9 85.2
Azatioprina 57.7 60.6
Esteroides * 93.4 95.3

Los valores se expresan como medias+tDE o como porcentajes. Los

asteriscos marcan significaciones <0.05



Las mujeres desarrollan fallo agudo del injerto con mas frecuencia. En el
seguimiento presentan mayor incidencia de complicaciones Oseas y menor de

dislipemia, hipertension arterial, complicaciones digestivas y tumores (tabla 5).

Tabla 5. Analisis univariado de las complicaciones presentes durante el seguimiento

Variables Femenino Masculino
FAI * 17.4 13.5
N° rechazos x paciente 1.1£1.5 1.0£1.4
EVI * 6.9 10.7
Infeccion 0.79 0.82
HTA * 36.1 49.3
DMID 19.9 23.2
Necesidad de dialisis 5.1 5.0
Necesidad de MP 4.2 5.2
Complicaciones 6seas * 15.5 10.9
Complicaciones 16.1 14.8
neurolédgicas

Complicaciones digestivas * |12.1 16.0
Dislipemia * 38.0 454
Tumores * 9.0 12.5

Abreviaturas: FAI: Fallo agudo del injerto. EVI: Enfermedad
vascular del injerto. MP: Marcapasos. Resto con tablas previas. Los
valores se expresan como mediatDE o como porcentajes. Los

asteriscos marcan significaciones <0.05

Analisis de supervivencia

Las mujeres presentaron una supervivencia menor inicialmente pero que se

equipara a los varones a los 5 y 10 afios (figuras 1 a 4).



Figura 1 Curva de supervivencia actuarial al dia 30
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Figura 3. Curva de supervivencia actuarial al 5° aflo
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Encontramos muchas variables significativas en el analisis multivariante. No
obstante, al realizar el andlisis por sexos observamos que el numero de variables

asociadas a mortalidad fue claramente menor en la mujer (tablas 6 y 7).

Tabla 6. Factores asociados mortalidad en el varon

HR 1C95% p
Precoz
Enfermedad de base|0.5 0.3-0.7 0.001
(respecto a otras)
Causa exitus donante | 0.4 0.2-0.9 0.01
(respecto a otras)
Situacion paciente no | 0.5 0.4-0.7 0.0001
hospitalaria
FAI 4.8 3.3-6.7 0.0001
Enfermedad vascular|0.1 0.1-0.9 0.04
periférica
Tiempo CEC 1.005 1.002-1.007 |0.0001
A los 10 afios
Disfuncion renal 1.3 1.1-1.6 0.01
Diabetes mellitus | 1.3 1.1-1.7 0.008
previa
Induccion 0.8 0.7-0.9 0.03
Ciclosporina 0.6 0.5-0.8 0.0001
Azatioprina 1.7 1.4-2.0 0.0001
Esteroides 0.3 0.2-0.5 0.0001
Dialisis 2.0 1.5-2.8 0.0001
Complicaciones 1.5 1.2-1.8 0.0001
neuroldgicas




Tabla 7. Factores asociados a mortalidad en la mujer

HR 1C95% P
Precoz
Ventilacion mecénica |2.9 1.6-5.1 0.0004
FAI 3.9 2.2-7.0 0.0001
A los 10 afios
Induccion 0.6 0.4-0.9 0.003
Infecciones micoticas |2.0 1.1-3.9 0.03
Dialisis 2.3 1.1-4.9 0.03

Discusion vy conclusiones

El enfocar las complicaciones cardiovasculares y de la cirugia cardiaca
dependiendo del genero del paciente es un concepto relativamente nuevo.
Probablemente, se inicid a partir de las observaciones de que en grandes ensayos
multicéntricos, determinados farmacos actuaban exclusivamente en algin genero.
Este hecho, ha llevado a analizar, en todos los aspectos relacionados con la
cardiologia, la respuesta terapéutica en hombre y mujeres. En el trasplante cardiaco,
en series cortas de estudios no aleatorizados, y por tanto sobre pacientes con
diferencias importantes en sus caracteristicas basales, se ha descrito que los corazones
procedentes de mujeres podrian desarrollar mas enfermedad vascular del injerto y
otras complicaciones que tendrian un impacto negativo en la supervivencia'”. En los
registros de un gran numero de pacientes las ideas son confusas. Por un lado, en el
Registro Internacional de Trasplante Cardiaco de adultos, el sexo femenino se asocia
a mayor mortalidad, pero solo en el anélisis realizado a partir de 1999 ya que antes no
se encontré esta asociacion®; en el Registro Internacional de Trasplante Cardiaco
Pediétrico se encuentra peor supervivencia al afio y a los 5 afios en el sexo femenino’.
Por otro lado, otros Registro Internacionales no encuentran diferencias entre los

sexos'*12,

En los andlisis multivariados que se publican bianualmente con los resultados
de los Grupos Espafioles de Trasplante Cardiaco, nunca ha habido correlacion

significativa entre el sexo y la mortalidad"'°. Por ello, el motivo de este analisis fue



centrar este aspecto realizando un andlisis desde el punto de vista del genero para dar
a conocer la experiencia espafiola. Al analizar los datos obtenidos resulta dificil hacer
valoraciones concluyentes. No obstante, podemos apreciar que el perfil clinico de la
mujer es, en general, mejor que el del varon y si la supervivencia inicial es menor es
debido a la mayor incidencia de fallo agudo del injerto, de causa desconocida, aunque
favorecida por una mayor proporcion de mujeres trasplantadas de forma urgente. Al
analizar las curvas de supervivencia, se aprecia que tras este descenso inicial
postoperatorio la curva de la mujer se mantiene bastante estable y se iguala e incluso
supera a la del varén porque en éste la pendiente media de caida es mayor, tal vez en
relacion a la mayor incidencia de factores de riesgo, que ya poseen basalmente y se

potencian con los inmunosupresores.

En el andlisis multivariante, tanto de mortalidad precoz como a los 10 afios,
existen muchas diferencias entre varones y mujeres. Se han encontrado 14 variables
significativas en el varon y tan sélo 5 en las mujeres. Este hecho puede ser debido al
sexo pero también a que el nimero de casos es mucho menor en el sexo femenino lo
que influye de forma muy importante en los andlisis multivariantes. Las unicas
variables significativas comunes a ambos sexos son el fallo agudo del injerto y la
necesidad de didlisis en el seguimiento como factores de riesgo y la utilizacion de

inmunosupresion de induccién como factor de protector de mortalidad.

Como conclusion podemos decir que existen diferencias importantes entre los
varones y las mujeres que se trasplantan pero la mortalidad, a excepcion de la etapa

precoz, es similar en ambos sexos.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
FINALES

1.- Existe informacion amplia y recogida en fuentes fiables, procedente de registros y
estudios realizados por la Sociedad Espafiola de Cardiologia, sus Secciones
Cientificas y sus Sociedades Filiales, sobre la situacion de la atencion, caracteristicas
y manejo de la patologia cardiovascular en Espafa en los ultimos 5-10 afios. Esta
informacion procede de estudios poblacionales y registros generales sobre las distintas
enfermedades, realizados tanto en ambitos hospitalarios como ambulatorios,y con una
metodologia adecuada, por lo que sus resultados son probablemente representativos

de la mayor parte de los pacientes con enfermedad cardiovascular en Espana.

2.- El amplio ntimero de pacientes incluido en estos estudios y registros, y el
importante porcentaje de mujeres, permiten realizar un andlisis fiable de las
diferencias de género en el manejo y caracteristicas de la enfermedad cardiovascular
en Espafia en la mayoria de las patologias mas importantes.La informacion obtenida y
presentada en el presente informe es exhaustiva en el campo del sindrome coronario
agudo, insuficiencia cardiaca, hipertension arterial y trasplante cardiaco. Existe menor

informacion sobre la fibrilaciéon auricular y las enfermedades valvulares.

3.- En general, y en el conjunto de todas las patologias, existen importantes
diferencias segiin el género, masculino o femenino. Las caracteristicas clinicas y
etiologicas, el perfil de factores de riesgo cardiovascular, la realizacion de pruebas
diagnosticas, las medidas terapéuticas y el prondstico son distintos entre varones y
mujeres en la mayor parte de las patologias y variables estudiadas. En general, y sobre
todo en el campo del sindrome coronario agudo y de la insuficiencia cardiaca, las
mujeres se ven desfavorecidas en relacion a los varones en la adopcion de las medidas
diagnosticas y terapéuticas recomendadas , lo que puede influir en un peor pronoéstico.
Sin embargo, aunque el sexo, por si solo, es un factor predictor independiente de
alguna de estas diferencias, es posible que en el distinto manejo y pronostico influyan
otras variables, como el distinto perfil de riesgo inicial y la distinta percepcion de

dicho riesgo entre mujeres y varones, como se comentara a continuacion.



4.- En el sindrome coronario agudo, el estudio realizado constituye la investigacion
mas extensa realizada sobre la influencia del género en las caracteristicas, evolucion,
manejo y pronostico del SCA en Espafa. Aporta informacion de 48.369 pacientes
(13.405 con SCASEST y 34.334 con SCACEST) de los cuales el 24.3% son mujeres
(26.6% entre los pacientes con SCASEST y 23.2% entre aquellos con SCACEST).

5.- En el sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST (SCASest), las
mujeres tenian una edad media superior a los hombres (6 afios de promedio) y un
perfil de riesgo cardiovascular muchos mas desfavorable con mayor prevalencia de
hipertension arterial, dislipemia y diabetes, sin bien la tasa de tabaquismo era muy
inferior. En los antecedentes cardiovasculares la proporcion de mujeres con
antecedentes de ACV o angina fue similar, pero los varones tenian una mayor carga
ateroesclerotica como lo demuestra la mayor frecuencia de antecedentes de infarto,
historia de revascularizacion coronaria y enfermedad vascular periférica. El uso de
antiagregantes plaquetarios y antitromboéticos en el tratamiento hospitalario de los
pacientes con SCASEST fue alto y similar en los hombres y en las mujeres. En el
resto de tratamientos se aprecian diferencias, con menos uso de betabloqueantes y
estatinas e intervencionismo percutaneo no claramente explicables, ya que en funcion
de la caracteristicas basales (perfil de mas riesgo) hubiera sido esperado un
tratamiento mas intensivo. Si se observo un mayor uso de IECAs y diuréticos en las
mujeres probablemente en relacion con la mayor prevalencia de hipertension arterial y
por la mayor incidencia de insuficiencia cardiaca durante el ingreso La mortalidad e
incidencia de eventos adversos (IAM, insuficiencia cardiaca y shcok cardiogénicos)
fueron un 50% superior en las mujeres, tanto durante la fase aguda como a los 28 dias
y al afio. Sin embargo, el andlisis multivariante mostré que el género no era un factor
predictor independiente de mortalidad, ni hospitalaria ni a 28 dias. El exceso de
mortalidad era explicable por otros factores que se asociaban con frecuencia con el
género femenino. Asi fueron factores predictores de mortalidad la diabetes, la

existencia de un infarto de miocardio previo y la edad.

6.- En el sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST (SCACEST) las
mujeres presentaron un perfil diferencial en relacion con los hombres similar al grupo
de pacientes con SCASEST, si bien se aprecian algunas diferencias. La diferencia de

edad media fue mayor en los pacientes con elevacion del ST que en el SCASEST



(edad media 8.8 afios superior en las mujeres), pero la prevalencia de dislipemia fue
similar. El resto de diferencias fue similar al grupo de SCASEST (en la mujeres
menos prevalencia de tabaquismo y mas de hipertension y diabetes y mas frecuente
historia de angina e insuficiencia cardiaca y menos de infarto, revascularizacion
coronaria y claudicaciéon intermitente). El porcentaje de mujeres con SCACEST
reperfundidas con fibrinolisis fue inferior al de los hombres. El tiempo hasta la
reperfusion es mayor en las mujeres que en los hombres. El retraso se produce tanto
por una mayor demora en la llegada al hospital (tiempo entre el inicio del dolor y el
ingreso) como entre el ingreso y el inicio de la reperfusion. En las mujeres con
SCACEST, al igual que ocurria con las que sufrieron un SCASEST se detectan
diferencias en la utilizacion de las intervenciones farmacologicas y de los recursos
terapéuticos, que considerando el mayor riesgo de las mujeres, permiten definir de
forma clara un panorama de infrautilizacién de medio en la mujer en relacién con el
hombre. La mortalidad y las complicaciones hospitalarias en la mujeres con
SCACEST se duplican en relacion a la de los varones. Al igual que ocurrié con el
SCASEST la mortalidad a 28 dias en los pacientes con SCACEST fue muy alta, 11.5.
La mortalidad en la mujeres fue el doble que la de los varones al mes (20%). Al
contrario que en el grupo los pacientes con SCASEST, en los pacientes con
SCACEST el hecho de ser mujer si se comportd como un factor predictor
independiente de mortalidad hospitalaria a 28 dias y a al afio de forma que esta se

incremento6 un 30%

7.- Respecto a la insuficiencia cardiaca (con estudios que incluyen mas 6000
pacientes), la prevalencia de este problema fue muy elevada, en torno al 7%, y similar
en mujeres y varones. Tanto en pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca
aguda como en pacientes estabilizados, controlados en consultas ambulatorias, las
mujeres con insuficiencia cardiaca tuvieron una mayor edad, un perfil de riesgo
cardiovascular mas desfavorable (mayor prevalencia de hipertension arterial y
diabetes), menos antecedentes de cardiopatia isquémica, y una etiologia distinta
(isquémica con mayor frecuencia en varones e hipertensiva y otras de causa no
isquémica en mujeres). Asimismo, y probablemente en relacion con esta etiologia, el
tipo fisiopatologico de insuficiencia cardiaca también fue distinto (mayor proporcién
de casos con funcion sistolica conservada en mujeres y con funcioén sistélica

deprimida en varones). No se observaron grandes diferencias en las técnicas



diagnosticas utilizadas, salvo por una mayor realizacion de pruebas para detectar
isquemia miocardica (ergometria, coronariografia) en varones. La determinacién por
ecocardiografia dela fracciéon de eyeccion fue similar en ambos sexos. Tampoco se
observaron grandes diferencias en relacion al tratamiento farmacoldgico, aunque la
utilizacion de IECAs y betabloqueantes fue ligera, aunque significativamente menor,
en mujeres. La mortalidad, tanto hospitalaria como a largo plazo, fue similar en
mujeres y varones, aunque la incidencia de reingresos por descompensacion de
insuficiencia cardiaca si fue superior en mujeres, en lo que pudo influir las diferencias

observadas en el tratamiento.

8.- En la hipertension arterial, los registros analizados incluyen casi 50.000 pacientes,
y concluyen que las mujeres hipertensas presentan cardcteristicas diferenciales
importantes respecto a los varones: mayor edad; mayor prevalencia de obesidad,
diabetes, hiperlipemia y sindrome metabdlico y menor de tabaquismo; distinta
afectacion de organos diana (mds alteraciones renales, cerebrovasculares, fibrilacion
auricular e insuficiencia cardiaca, y menos problemas relacionados con cardiopatia
isquémica y arteriopatia periférica). No se observaron diferencias significativas en el
tratamiento farmacoldgico utilizado, aunque se vi6 una tendencia a una mayor
utilizacion de algunos farmacos, como diuréticos o nitratos, y, sobre todo, farmacos
no cardiovasculares (como antiinflamatorios no esteroideos). El control de la tension
arterial no fue adecuado en la mayor parte de la poblacion estudiada, sin diferencias

significativas entre mujeres y varones.

9.- Existe informacion escasa sobre la prevalencia de fibrilacion auricular y el
conocimiento de sus caracteristicas, manejo, tratamiento y pronostico y
complicaciones a largo plazo, derivada de estudios locales y no de proyectos
realizados a nivel nacional. Por ello, parece necesario el disefio y realizacion de
estudios amplios y multicéntricos, que incluyan todo el territorio nacional, con el
objetivo, por una parte, de estudiar su prevalencia, global y por subgrupos de edad y
sexo (estudios epidemioldgicos poblacionales), y, por otra, de conocer sus
caracteristicas clinicas, enfermedades asociadas, tratamiento y prondstico a largo

plazo (registros transversales y longitudinales multicéntricos).



10.- Respecto a las enfermedades valvulares, no existen registros globales a nivel
nacional, por lo que no pueden extraerse conclusiones definitivas. Datos procedentes
de la comunidad autonoma andaluza indican que la mortalidad tanto por valvulopatia
adrtica no reumatica como por valvulopatia mitral reuméatica es mayor en mujeres que
en varones para cualquier rango de edad. En el registro andaluz de valvulopatias se
observan algunos datos diferenciales en relacion al sexo: aumento del nimero de
ingresos hospitalarios por valvulopatia severa y de algunas comorbilidades asociadas,
como la anemia, en mujeres; mayor prevalencia de valvulopatia reumatica en mujeres
que en varones; menor incidencia de disfuncién ventricular izquierda en varones. No
hubo diferencias, por elcontrario, en la utilizacién de cirugia valvular entre los dos
sexos. La falta de informacion a nivel nacional hace también necesario, al igual que

ocurre con la fibrilacion auricular, el disefio y realizacion de estudios mas amplios.

11.- Por ultimo, y en relacion al trasplante cardiaco, el analisis de los datos del muy
exhaustivo Registro Nacional de Trasplante Cardiaco, permite extraer conclusiones
fiables de las diferencias por género en este campo (se compararon 762 mujeres con
3646 varones trasplantados en Espafia desde mayo de 1984 a diciembre de 2005. La
relacion varones:mujeres trasplantados fue 5:1. Las mujeres suelen ser mas jévenes
(45148 vs 51£14 afios; p<0.05), con mayor incidencia de miocardiopatia dilatada
idiopatica (39.8 vs 31.3%; p<0.05) y menos factores de riesgo cardiovascular (HTA:
16.2 vs 23.1%; p<0.05), (dislipemia: 25.0 vs 36.0%; p<0.05). Las mujeres se
trasplantan mds en situacion urgente (26.8 vs 23.4%; p<0.05) y desarrollan fallo
agudo del injerto con mas frecuencia (17.4 vs 13.5%; p<0.05). Durante el seguimiento,
presetan mayor incidencia de complicaciones 6seas (15.5 vs 10.9%; p<0.05) y menor
de dislipemia (38 vs 45%; p<0.05), HTA (36 vs 49%; p<0.05), complicaciones
digestivas (12 vs 16%; p<0.05) y tumores (9.0 vs 12.5%; p<0.05). La probabilidad de
supervivencia fue menor a corto plazo (p<0.05) pero similar al varéon a medio y largo
plazo (p:0.6). El andlisis multivariante mostr6 14 variables asociadas a mortalidad en
el varon por tan solo 5 en la mujer. Puede concluirse que existen diferencias
importantes entre el nimero de varones y de mujeres que se trasplantan en Espaiia, lo
que puede explicarse en parte por la menor incidencia de cardiopatia isquémica en las

edades en que se realiza el trasplante cardiaco, aunque deben existir otros factores



para explicar esa tan elevada diferencia. La probabilidad de supervivencia, a

excepcion de la etapa precoz, es similar en ambos sexos.

12.- Este informe detecta diferencias entre hombres y mujeres en el perfil clinico y
demografico y en el uso de recursos terapéuticos que explican parte de las diferencias
en la mortalidad y morbilidad observadas en las mujeres, lo que es mas evidente en
las patologias mas graves, como la insuficiencia cardiaca y, sobre todo, el sindrome
coronario agudo. La mayor prevalencia de diabetes, hipertension arterial, obesidad,
enfermedades concomitantes y perfil de riesgo global en la mujer pueden influir de
forma importante en esas diferencias, puesto que el papel del sexo por si solo se
diluye algo y se reduce cuando se realizan analisis multivariantes. Existen
oportunidades de mejora que deben pasar por campanas dirigidas a la mujer que
apuesten por la concienciacion de que la cardiopatia isquémica es una enfermedad que
afecta de manera tan importante a la mujer como otras incluidas ya en la mentalidad
preventiva de la mujer como el cancer de mama. Por otra parte, parecen necesarios
programas que cambien la actitud de todos los d&mbitos asistenciales para mejorar la
identificacion precoz de la mujer con SCA y conseguir la optimizacion de su
tratamiento en la practica real de acuerdo con las recomendaciones de las Guias de las
diferentes Sociedades Cientificas. Estos programas y campanas también deben hacer
énfasis en el resto de las patologias relacionadas con la cardiopatia isquémica, como

la insuficiencia cardiaca y la hipertension arterial, entre otras.

13.- Como recomendaciones especificas, podemos citar las siguientes:

a) Campaias de divulgacion de los resultados del presente informe, tanto a
nivel de poblacion general (medios de comunicacion general: medios
escritos, audiovisuales, electronicos; ruedas de prensa, notas de prensa por
parte del Ministerio y de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, tanto de
forma individual como conjunta) como de la comunidad cientifica
(cardidlogos y profesionales sanitarios en general, mediante noticias,
entrevistas, etc en los medios de divulgacion sanitarios, presentaciones en
congresos cientificos, publicaciones en revistas cientificas, libros, folletos,

etc).



b)

c)

d)
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h)

Campanas de divulgacion especificas en reuniones, congresos y, en
general, ambitos relacionados especificamente con la mujer. El papel del
Observatorio de la Salud de la Mujer del Ministerio de Sanidad y
Consumo debe ser predominante en estas campafias.

Utilizacién de la informacion obtenida en el presente informe dentro de las
estrategias del Ministerio de Sanidad y Consumo: difusion interna, edicion
de monografias, etc. Seria muy interesante la discusién de estos datos en
foros en donde existan representantes de las administraciones sanitarias
autondmicas (Consejo interterritorial, o comités adhoc), con el objetivo de
que las actuaciones se hicieran de forma coordinada en todas las
comunidades autonomas.

Edicion de un numero monografico de la Revista Espafiola de Cardiologia,
organo oficial de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, en forma de
Suplemento, con los contenidos del presente informe.

Disefio y realizacion de estudios cientificos para los proximos afios en los
campos en donde la informacién existente es escasa o no cubre todo el
territorio nacional, fundamentalmente en el ambito de la fibrilacion
auricular y las valvulopatias. En este aspecto, la colaboracion entre el
Ministerio de Sanidad y Consumo y la Sociedad Espafiola de Cardiologia
tendria un gran interés.

Disefio y realizacion de estudios cientificos en los proximos afios en el
campo de la cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca e hipertension
arterial, con el objetivo de evaluar los cambios producidos en las
caracteristicas, manejo y pronostico de las patologias cardiovasculares con
el paso de los afios. Los datos obtenidos con estos estudios nos indicarian
la efectividad de las actuaciones realizadas para mejorar la atencion de la
enfermedad cardiovascular a la mujer en Espana.

Realizacion de un nuevo informe sobre las diferencias de género en las
enfermedades cardiovasculares en Espafa dentro de 5 afios, a fin de
concretar los cambios y mejoras conseguidos.

Por ultimo, seria de gran interés la adopcién de medidas que permitieran o
facilitaran una mayor presencia de mujeres en los ensayos clinicos en que
se evaluen medidas diagnosticas o terapéuticas en las distintas patologias

cardiovasculares, ya que en la gran mayoria de los ensayos disponibles, en



los que se basan en buena medida las recomendaciones actuales, existe una
baja participacion de mujeres. Ello produce dudas sobre si los resultados
de estos estudios son aplicables también a las mujeres. Se deberia
promover, por parte de las administraciones sanitarias y de las sociedades
cientificas, la realizacion de ensayos y estudios disefiados especificamente

para el sexo femenino.
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