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3. INTRODUCCION

Un problema de salud creciente en nuestra poblacion y en el mundo entero, es la
cardiopatia isquémica, dentro de este contexto y debutando como uno de los mas
catastroficos cuadros para el paciente, se encuentra el infarto agudo del miocardio con
elevacion del segmento ST. El ultimo Registro Mexicano de Sindromes Coronarios
Agudos, RENASICA I, en el afio 2005 incluy6 8,908 pacientes con sindrome coronario
agudo, de los que el 56% se present6 con sindrome coronario del tipo infarto agudo del

miocardio con elevacion del segmento ST.

Muchos avances se han realizado en el diagnostico y tratamiento del infarto con
elevacion del segmento ST, dentro de ellos cabe resaltar el uso cada vez mas
frecuente de la angioplastia primaria como tratamiento de eleccion de manera
temprana y oportuna. Sin embargo, como la literatura mundial lo ha dado a conocer,
existen diferencias con respecto al género del paciente, desde el momento de la
presentacion al servicio médico, hasta el tratamiento y desenlace del cuadro, siendo el
grupo femenino de acuerdo a algunos informes, quien presenta peores desenlaces,
debido tanto a las ya mencionadas diferencias basales, asi como en el tratamiento del

cuadro. %3

Pese a las diferencias mencionadas previamente, en el caso de las manifestaciones de
lesion por reperfusion tras angioplastia primaria, es el género femenino de acuerdo a
algunos informes en la literatura médica 45 el que ha presentado menor incidencia o
bien en menor medida, al ser valorada por resonancia magnética. Dichos estudios son

escasos y han sido realizados en poblaciones no hispanas. Debido a lo anterior surgié



la inquietud sobre si existe diferencia en la presencia de obstruccién microvascular y
hemorragia intramiocardica, ambos efectos de lesion por reperfusiéon luego de
angioplastia primaria en pacientes con infarto agudo del miocardio con elevacion del

segmento ST.



4. ANTECEDENTES
Diferencias de género en el infarto con elevacion del segmento ST

En la literatura mundial, desde ya hace cerca de tres décadas, se han documentado
diferencias con respecto al género del paciente, en cuanto a la los factores de riesgo,

presentacion clinica, diagndstico y tratamiento de los sindromes coronarios agudos. 36,

7,8.

Con respecto a la poblacion mexicana el ultimo Registro Mexicano de Sindromes
Coronarios Agudos, RENASICA Il, en el afio 2005 incluyé 8,908 pacientes con
diagnostico final de sindrome coronario agudo, de cuales el 56% se presentd con
sindrome coronario del tipo infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST,
de éstos ultimos el 77% eran hombres y el resto pertenecian al género femenino. Los
investigadores mencionan en su reporte final, que tras el analisis multivariado de los
datos obtenidos, dentro de los predictores mas importantes de mortalidad se encontré

el sexo femenino con un OR ajustado de 1.61 (IC 95% 1.25-2.08, p 0.0002). "

Reportes internacionales demuestran polémica sobre el impacto del género en relacion
al tratamiento y resultados a corto y largo plazo de los sindromes coronarios agudos,
en especifico, del infarto con elevacion del segmento ST. En el afio 2014, Pancholy y et
al., reportaron los resultados de un meta-analisis realizado sobre las diferencia de sexo
en la mortalidad a corto y largo plazo en pacientes con infarto del miocardio con
elevacion del segmento ST tratados con intervencionismo primario. Los investigadores
incluyeron 35 estudios que cumplieron sus criterios de inclusién (18,555 mujeres y

49,981 hombres). En el analisis sin ajuste para los factores de riesgo cardiovascular



basales y el perfil clinico, las mujeres presentaron mayor riesgo de mortalidad
hospitalaria (RR, 1.93; IC 95% 1.75-2.14, p <0.001) y a un afio (RR, 1.58; IC 95% 1.36-
1.84, p <0.001) al compararlas con los hombres. Utilizando riesgos relativos ajustados,
la asociacion entre las mujeres y mayor riesgo de mortalidad por cualquier causas se
atenud pero fue aun significativamente mas elevada para mortalidad intrahospitalaria
(RR, 1.48; IC 95% 1.07-2.05, p <0.02), sin embargo el mayor riesgo de mortalidad a un

afio no fue ya significativo (RR, 0.93; IC 95% 0.69-1.17, p <0.001). °

Pancholy et al. llegan a la conclusion de que el incremento en la mortalidad en mujeres
con infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST tratadas con
angioplastia primaria detectado en su meta-analisis, es debido probablemente a la
diferencia entre los factores de riesgo cardiovascular y el perfil clinico de los hombres y

mujeres con infarto con elevacion del segmento ST. °

A su vez los mismos autores en su meta-analisis, mencionan que las diferencias con
respecto a la respuesta del equipo médico pueden tener implicaciones en la mortalidad
a corto y largo plazo. ° A este respecto, Shehab et al., en su estudio Gulf RACE-2
publicado en 2013, hacen mencion que la diferencia de la mortalidad entre géneros en
pacientes con sindrome coronario agudo parece explicarse efectivamente por

diferencias en cuanto el variables prondsticas y el manejo de los y las pacientes. 2

Sabemos que anatdmicamente la mujer efectivamente presenta diferencias con
respecto a la vasculatura y vasculopatia en relacién con el hombre, dentro de lo cual
cabe destacar un menor tamafo coronario y mayor rigidez vascular. A su vez cabe

mencionar que se han encontrado diferencias en cuanto a la composicién de la placa y



etiologia de los sindromes coronarios agudos. En hombres y mujeres de mayor edad,
post menopadusicas, se han encontrado en estudios post mortem, placas rotas con un
nucleo necrotico grande y capa fibrosa rota infiltrada por macrofagos y linfocitos. En
contraparte, las mujeres mas jovenes, pre menopausicas muestran mayor tendencia a
presentar erosiones de placa donde la capa fibrosa esta ausente en el sitio de erosién
de la placa y la intima expuesta consiste predominantemente en musculo liso y
proteoglicanos. '° Se ha descrito a su vez mayor incidencia de remodelado positivo en

mujeres, debido probablemente a depdsito ateroesclerdtico modulado por hormonas.

En aproximadamente el 60% de los casos, la presentacion inicial de la cardiopatia
isquémica en mujeres es el infarto agudo del miocardio o muerte subita cardiaca. La
siguiente forma mas comun de presentacion clinica de cardiopatia isquémica en
mujeres son sintomas atipicos que incluyen fatiga, disnea y dolor toracico atipico. En
relacidn a angina previa a los sindromes coronarios agudos, las mujeres muestran

tendencia a presentarla con mayor frecuencia que los hombres. ’

Lesion post reperfusion

La lesion post reperfusion se define como aquella lesion miocardica causada por la

restauracion del flujo coronario luego de un episodio isquémico. 12

3 quienes realizaron

Fue postulada por primera vez en 1960 por Jennings et al.
estudios en perros. La lesién al miocardio durante la reperfusion causa cuatro tipos de

disfuncion cardiaca: disfuncion mecanica transitoria tratada en extenso en multiples



revisiones del tema '*; el fendmeno de “no reflujo” '°; las arritmias por reperfusion ° y el

ultimo tipo se refiere a la lesion por reperfusion letal. 12

El fendmeno de no reflujo se refiere a la obstruccidon microvascular y reduccién del flujo
miocardico luego de la apertura de una arteria coronaria ocluida y puede categorizarse

en sostenido y reversible. "’

En humanos el fendbmeno de no reflujo es causado por la combinacion variable de
cuatro componentes patogénicos: embolizacion aterotrombdtica distal, lesion
isquémica, lesion por reperfusion y susceptibilidad coronaria de la microcirculacion a la

lesion. V7

Dicho fendmeno puede ser identificado durante la angiografia coronaria
mediante el analisis del flujo TIMI y el grado de blush (opacificacion) del miocardio
(GBM) '8, mediante el analisis del segmento ST y su disminucién 60 minutos luego de

19

la angioplastia '°, asi como a través de técnicas de imagen no invasivas como la

2

ecocardiografia con contraste miocardico ?° y la resonancia magnética cardiaca, en

donde se observa como areas con falta de reforzamiento dentro de una regidn

necrética, identificada por reforzamiento tardio con gadolinio. 2" %

La lesion post reperfusién letal culmina en la muerte de los miocitos viables
inmediatamente antes de la reperfusion miocardica, incrementando el tamafo del
. . . . T AT . T 23

infarto e impactando en la funcion miocardica tanto sistdlica como diastdlica. Lo
anterior no significa que no se observe beneficio con la reperfusion, sino que este se ve
opacado por la lesién por reperfusion letal, que disminuye el porcentaje de miocardio
que pudiera salvarse mediante la estrategia de reperfusion y cardioproteccién durante

la misma. 2

10



Se han descrito varios mecanismos de la lesion por reperfusion letal, dentro de los que
cabe mencionar el estrés oxidativo al que se ve sometido el miocardio luego de la
reperfusion, el cual disminuye la bioabilidad del oOxido nitrico y sus efectos
cardioprotectores como lo son la inhibiciéon del acumulo de neutréfilos, inactivacion de

los radicales de superdxido y mejoria del flujo coronario. 24

Otro de los mecanismos de la lesidén por reperfusion letal es el aumento abrupto del
calcio intracelular luego de la reperfusién, secundario al dafo de la membrana
sarcolémica y la disfuncién al reticulo sarcoplasmico inducida por estrés que resulta en
la sobrecarga intracelular y mitocondrial de calcio lo que induce muerte del
cardiomiocito por hipercontractura de las células cardiacas y apertura del poro de

transicion de permeabilidad (PTP) mitocondrial. %3

Tienen también importancia en la fisiopatologia de la lesién por reperfusién, la rapida
restauracion del pH fisioldgico, a la que sigue el lavado de acido lactico y la activacion
del transportador de sodio-hidrégeno y el simportador de sodio-bicarbonato. %°; asi
como la inflamacién, principalmente con la migracién de neutréfilos al tejido miocardico,

que pueden causar obstruccidn vascular y liberacién de enzimas de degradacion y

especies reactivas de oxigeno. %

La reperfusion puede causar también hemorragia intramiocardica por extravasacion de
eritrocitos a través de paredes endoteliales. ?* Cuando el tejido miocardico se enfrenta
a la hipoxia debido a la oclusién de una arteria coronaria, esta quebranta la barrera
endotelial y dafia la microvasculatura, facilitando la extravasacion de eritrocitos con la

reperfusion, de alli que la reperfusion luego de la isquemia sea un prerrequisito para la

11



presencia de hemorragia intramiocardica. " % Dichas lesiones pueden visualizarse por
medio de resonancia magnética cardiaca con secuencias especificas eco de gradiente
para deposicion de hierro T2* o bien con imagenes eco spin en T2 pesado. 2 La

hemorragia intramiocardica es un predictor independiente de remodelado adverso del

ventriculo izquierdo. *'

Obstruccién microvascular y hemorragia intramiocardica

Como comentado en el apartado previo, tanto la obstruccion microvascular, como la
hemorragia intramiocardica son componentes de la lesion por reperfusion tras un
infarto del miocardio con elevacion del segmento ST que fue sometido a alguna técnica
de reperfusion, ya sea con tratamiento trombolitico, o bien con angioplastia primaria.
Ambos hallazgos se encuentran intimamente correlacionados, e incluso pueden
considerarse como partes de un mismo continuo, reflejando necrosis coagulativa
extensa con alteracion severa de la coherencia endotelial y extravasacion de

eritrocitos.>?

La resonancia magnética cardiaca es el método no invasivo que ha demostrado con
mayor fidelidad la presencia y cuantia de dichas lesiones. Por medio de la misma se

pueden visualizar ambas lesiones en diferentes secuencias. 3

La obstruccion microvascular se observa por medio de secuencias de inversion
recuperacion eco gradiente, con imagenes de reforzamiento tardio con gadolinio. Las
zonas con obstruccion microvascular se observan como regiones hipointensas dentro
de miocardio hiperintenso. Es de hacer notar que los pacientes con funcion renal por

12



debajo de 30 ml/min/1.73m?, presentan contraindicacién para la inyeccion de gadolinio
debido al riesgo potencial de la rara condicion conocida como fibrosis sistémica
nefrogénica. 3" ** Estudios recientes han demostrado que la obstruccién microvascular
tardia es un factor prondstico independiente de mortalidad y eventos cardiacos

mayores tras el infarto con elevacion del segmento ST. 34

En relacion a la hemorragia intramiocardica, la secuencia mas estudiada y validada
para su valoraciéon por medio de resonancia magéntica, es la secuencia de eco de
gradiente rapido para deposicion de hierro T2*, en donde la intensidad de senal
regional disminuye en el tejido hemorragico debido a las propiedades magnéticas
moleculares de los productos de degradacion de la hemoglobina. *° También se han
utilizado en estudios secuencias eco spin en T2 pesado, en donde las areas de
hemorragia intramiocardica se visualizan como areas con atenuacion de la sefal en el
nucleo de regiones de alta intensidad de la sefal que representa la zona de edema. #
Sin embargo aun se debate en la literatura internacional cuales son las secuencias
optimas en resonancia magnética cardiaca para la valoracibn de hemorragia
intramiocardica. *°> Se ha demostrado que la presencia de hemorragia intramiocardica
es un fuerte predictor de eventos cardiovasculares mayores seis meses tras el infarto

agudo. %%

13



Diferencias de género en la presencia de obstruccion microvascular y

hemorragia intramiocardica

En relacion a la lesion post reperfusion documentada por resonancia magnética
cardiaca (obstruccién microvascular, hemorragia intramiocardica) poco se conoce en
cuanto a las diferencias con respecto al género, a este respecto vale la pena resaltar

dos estudios que investigaron tales desigualdades.

En el estudio de Langhans et al. °> se investigd por medio de resonancia magnética
cardiaca la presencia de diferencias de género con respecto a las caracteristicas del
infarto luego de angioplastia primaria. Se analizaron un total de 93 hombres y 93
mujeres. Las mujeres fueron significativamente mayores que los hombres (64.4 £ 11.9
vs. 60.5 + 12.3, p = 0.03), el resto de caracteristicas clinicas fueron semejantes. El
tamano del infarto no difirid significativamente entre hombres y mujeres. Si hubo
diferencia estadisticamente significativa con respecto al tamafio de la obstruccion
microvascular, siendo esta menor en las mujeres (0.48 + 1.3 vs 1.2 £ 3.0, p = 0.03). En
las conclusiones del estudio los autores mencionan que los hallazgos en cuanto a la
obstruccion microvascular pueden reflejar respuestas miocardicas a la lesion isquémica
diferentes en hombres y en mujeres, presentando probablemente estas ultimas mejores

mecanismos cardioprotectores. °

Otro estudio que buscoé investigar las diferencias de género en cuanto al miocardio
salvado y el remodelado post isquémico del ventriculo izquierdo luego de la
angioplastia primaria es el de Canali et al. *, en donde se estudié a una poblacién de

283 pacientes (238 hombres y 45 mujeres) sometidos a angioplastia primaria, a los que

14



se le realizo posteriormente un estudio de resonancia magnética cardiaca 1 a 5 dias
luego del infarto y a los 4 meses de seguimiento. Las mujeres fueron mayores que los
hombres (62 £ 11 vs. 57 £ 10, p = 0.014), presentaron con mayor frecuencia el
antecedente de hipertension arterial (82% vs. 29%, p = <0.001) y tuvieron con mayor
frecuencia angina previa (27% vs. 19%, p = 0.018). Dentro de los resultados vale la
pena mencionar que el grupo de mujeres presentd menor extensién de obstruccion
microvascular que los hombres (p < 0.001). Los autores concluyen que el mejor patrén
de reperfusion en las mujeres sugiere que efectivamente existen diferencias de género

a este respecto. *

Los estudios mencionados demuestran la existencia de diferencias de género en
cuanto a la lesidon post reperfusion valorada por resonancia magnética como
obstruccidon microvascular. En cuanto a hemorragia intramiocardica no se conoce aun
el impacto del sexo sobre la misma, aunque se puede inferir que siendo esta parte de

un continuo, deben de encontrarse diferencias con respecto a su presentacién en cada

grupo.

15



5. JUSTIFICACION

La cardiopatia isquémica es una enfermedad prioritaria tanto en paises
industrializados, como en paises en desarrollo. Dia a dia miles de pacientes se
presentan a las salas de urgencia de los hospitales nacionales con cuadros
compatibles con infartos agudos, muchos de los cuales son infartos con elevacion del
segmento ST (56% en el Ultimo registro mexicano). ' Muchos avances se han hecho
con respecto al tratamiento de estos ultimos, siendo las terapias de reperfusion
(trombolisis y angioplastia primaria), las que han cambiado el panorama de tratamiento

y pronostico de estos pacientes.

Sin embargo, de la mano con la reperfusion, hemos encontrado nuevos problemas
asociados a la misma, como lo es la lesion post reperfusién. Una manera de visualizar
la misma por medio de resonancia magnética es mediante la evaluacion de la
obstruccion microvascular y hemorragia intramiocardica. No significa lo anterior que el
procedimiento de eleccidbn no sea la reperfusion del infarto, sino que mediante
mecanismos cardioprotectores previos a ella o durante la misma, podria salvarse mas
tejido miocardico. '2 Es por ello que se hace imperativo conocer las causas de la misma

y las posibles diferencias en su presentacion en diversos grupos poblacionales.

En los ultimos anos se han documentado diferencias con respecto a la presentacion
clinica, tratamiento y prondstico del infarto agudo del miocardio con elevacion del
segmento ST en cuanto al género del paciente. ® Poco sin embargo se ha descrito
sobre las diferencias de la lesién post reperfusién en ambos grupos, * ° faciimente

documentada por medio del estudio de resonancia magnética cardiaca como

16



obstruccion microvascular. No se conoce el impacto del género con respecto a la

presencia de hemorragia intramiocardica.

Debido a lo anterior se hace necesaria la busqueda de las desigualdes con respecto a
la presencia de obstruccidn microvascular y hemorragia intramiocardica en hombres y
mujeres tras la reperfusion por medio de angioplastia primaria llevada a cabo en
nuestra Institucion. No existen estudios en la actualidad sobre tales disparidades en la

poblacion latinoamericana.

17



6. OBJETIVOS

Objetivo general

Describir si existen diferencias de género en la presencia de obstruccion microvascular
y hemorragia intramiocardica por resonancia magnética cardiaca en pacientes con

primer infarto con elevacion del segmento ST sometidos a angioplastia primaria.

Objetivos especificos

Describir las diferencias de género en las caracteristicas clinicas basales de los
pacientes con primer infarto agudo con elevacién del segmento ST sometidos a

angioplastia primaria.

Describir las diferencias de género en relacion a los estudios de laboratorio iniciales y
marcadores de dafio miocardico de los pacientes con primer infarto agudo con

elevacion del segmento ST sometidos a angioplastia primaria.

Describir las diferencias de género en cuanto a la funciéon ventricular post infarto
valorada por resonancia magnética cardiaca de los pacientes con primer infarto agudo

con elevacién del segmento ST sometidos a angioplastia primaria.

18



7. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Existen diferencias de género en la presencia de obstruccion microvascular y
hemorragia intramiocardica por resonancia magnética cardiaca en pacientes con primer

infarto con elevacion del segmento ST sometidos a angioplastia primaria?

19



8. HIPOTESIS

Hipotesis alternativa (Ha)

Existen diferencias de género en la presencia de obstruccion microvascular y
hemorragia intramiocardica por resonancia magnética cardiaca en pacientes con primer

infarto con elevacion del segmento ST sometidos a angioplastia primaria.

Hipotesis nula (Ho)

No existen diferencias de género en la presencia de obstruccidon microvascular y
hemorragia intramiocardica por resonancia magnética cardiaca en pacientes con primer

infarto con elevacion del segmento ST sometidos a angioplastia primaria.

20



9. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

El presente es un estudio observacional, descriptivo, con analisis retrospectivo de los
datos extraidos de la base de datos de la Unidad Coronaria del Instituto Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez” y de los estudios de resonancia magnética cardiaca de
los pacientes con diagnostico de primer infarto del miocardio con elevaciéon del
segmento ST llevados a angioplastia primaria, que ingresaron a la Unidad Coronaria
del Instituto Nacional de Cardiologia desde el mes de enero de 2011, hasta el mes de
mayo de 2015 y a los que se les realizé un estudio de resonancia magnética cardiaca

en la primer semana de su internamiento (7 dias).

Procedimientos y descripcion de variables

Se hizo la busqueda en la base de datos de la Unidad Coronaria del Instituto Nacional
de Cardiologia “Ignacio Chavez”’ de todo paciente ingresado desde enero de 2011 a
mayo de 2015 por diagndstico de primer infarto del miocardio con elevacion del
segmento ST que contara con un estudio de resonancia magnética cardiaca con
contraste con gadolinio realizado durante la primer semana de su internamiento (7
dias) y se investigd intencionadamente la presencia obstruccidn microvascular vy
hemorragia intramiocardica en dichos estudios, en las secuencias correspondientes,

dividiendo posteriormente al total de pacientes en dos grupos de acuerdo a su género.

21



Se definié6 primer infarto como el cuadro con datos clinicos, de laboratorio y
electrocardiograficos compatibles con infarto agudo del miocardio con elevacion del
segmento ST *, en ausencia de antecedentes clinicos, electrocardiograficos o por
resonancia magnética de eventos isquémicos agudos previos.

Todos los pacientes estudiados fueron sometidos a angioplastia primaria, definida
como el tratamiento de reperfusion por medio de intervencion coronaria, llevado a cabo
en menos de 12 horas. *° Las angioplastias fueron clasificadas como exitosas. Todos
los pacientes recibieron el tratamiento médico estandar descrito en las guias de
practica clinica para el infarto con elevacién del segmento ST. 3% 40

El equipo con que se cuenta en nuestra institucion es un resonador de 1.5 T (Avanto-
Siemens, Erlangen-Alemania). La presencia de obstruccion microvascular se valoro en
las secuencias de inversidbn recuperacion eco gradiente, con imagenes de
reforzamiento tardio con gadolinio (15 min luego de la inyeccion de 0.2 mg/kg). Las
zonas con obstruccién microvascular se definieron como regiones hipointensas dentro
de miocardio hiperintenso en la secuencia mencionada. La presencia de hemorragia
intramiocardica se valoré en la secuencia de eco de gradiente para deposicién de
hierro T2*, en donde se observaron las zonas de hemorragia como areas hipointensas.

Se obtuvo también la fraccién de expulsion valorada en modo cine/SSFP.

Se analizaron los datos por grupos masculino y femenino. Se tomaron en cuenta la
edad de los pacientes, antecedente de diabetes mellitus, antecedente de tabaquismo,
antecedente de dislipidemia, hipertension arterial previa, uso de aspirina previa, uso de
estatina previa, indice de masa corporal, localizacién del infarto, tiempo de isquemia,

arteria responsable, presencia o no de tromboaspiracion, laboratorios de ingreso
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(leucocitos, plaquetas, glucosa, albumina y PCR), asi como marcadores de dafio

miocardico maximos (CPK total, CPK MB, Troponina).

Criterios de Inclusién y de Exclusion

Criterios de Inclusién

Pacientes mayores de 18 afos

Pacientes con diagnodstico de primer infarto del miocardio con elevacién del

segmento ST, sometidos a angioplastia primaria en menos de 12 horas.

Criterios de Exclusion

Pacientes con infarto previo descrito en la historia clinica o como hallazgo
electrocardiografico o en resonancia magnética cardiaca, o cirugia de revascularizacion

coronaria.

Choque cardiogénico o inestabilidad clinica.

Pacientes con claustrofobia o contraindicaciones para la realizacion de

resonancia magnética cardiaca contrastada con gadolinio.

Pacientes embarazadas.
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Analisis estadistico

Para el analisis de datos se utilizé el programa SPSS versién 20. Se presentaron las
variables categoricas como frecuencias y porcentajes. Las variables continuas se
presentaron como medias y desviaciones estandar. Las diferencias entre grupos se
analizaron por la prueba exacta de Fisher o la prueba de chi-cuadrada para las
variables categéricas y por la prueba de t de Student para las variables continuas con

distribucion normal. Se considerd un valor de p < 0.05 estadisticamente significativo.
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10.RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 236 pacientes, 202 hombres (85.6%) y 34 mujeres (14.4%).
Se analizaron las caracteristicas previas tanto del grupo de hombres como el de
mujeres, con el fin de valorar si existian diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos. Dentro de las variables clinicas se observd que el grupo de mujeres
fue mayor en edad en relacion con el grupo de hombres (65 + 11vs. 57 £ 11; p <
0.001), presentaron ademas con mayor frecuencia el antecedente de hipertension
arterial (65% vs. 38%; p = 0.005). El grupo de hombres presentd mas tabaquismo
actual (42% vs. 11%; p < 0.001) en relaciéon al grupo de mujeres. El resto de las
variables clinicas estudiadas (tabaquismo previo, dislipidemia, diabetes mellitus, uso
previo de aspirina, uso previo de estatina, indice de masa corporal, tiempo de retraso)

no tuvo significancia estadistica.

Con relacion a los examenes de laboratorios a su ingreso, el que tuvo significancia
estadistica de los estudiados, fue el recuento de plaquetas, el cual fue mayor en
mujeres (262.9 £ 71.1 vs. 215.7 + 54.8; p < 0.001), la diferencia en el recuento de
leucocitos, glucosa, albumina y proteina C reactiva de ingreso no alcanzé significancia
estadistica, asi como tampoco la tuvo la diferencia entre grupos de los marcadores de

dafio miocardico (CPK total maxima, CPK MB maxima, troponina | maxima).

La diferencia entre ambos sexos con respecto a la localizacion del infarto, la arteria
responsable del mismo y la presencia o no de tromboaspiracién tampoco tuvo

significancia estadistica tras el analisis de los mismos.
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Tabla No. 1. Caracteristicas Clinicas y Angiograficas de la Poblacion de Estudio

Variables Hombres (n = 202) Mujeres (n=34) Valor de p
Clinicas

Edad (afios) 57 + 11 65+ 11 < 0.001
Tabaquismo actual (%) 42 (85) 4 (11) < 0.001
Tabaquismo previo (%) 26 (52) 20 (7) 0.669
Dislipidemia (%) 29 (58) 41 (14) 0.161
Hipertensién arterial (%) 38 (77) 65 (22) 0.005
Diabetes Mellitus (%) 32 (64) 27 (9) 0.689
Uso previo de aspirina (%) 6 (12) 15 (5) 0.078
Uso previo de estatina (%) 9 (19) 15 (5) 0.358
indice de masa corporal (Kg/m?) 27 +4 27 4 0.742
Tiempo de retraso (horas) 4:10 £ 2:39 4:53 £2:34 0.151
Laboratorios de ingreso

Leucocitos (x 1,000/mcL) 11.3+3.3 11.2+3.5 0.901
Plaquetas (x 1000/mcL) 215.7 £ 54.8 262.9+71.1 < 0.001
Glucosa (mg/dl) 178.3+£87.5 158.2+755 0.211
Albumina (g/dl) 3.8+0.3 3.7+0.9 0.104
Proteina C reactiva (mg/dL) 27.8+37.2 39.2 +67.6 0.162
Marcadores de dafio miocardico

CPK Total maxima (UI/l) 2765 + 2559 2330 £+ 1493 0.337
CPK MB maxima (ng/dl) 220 + 152 215 + 147 0.86
Troponina maxima (ng/ml) 98 + 52 100 £ 50 0.849
Localizacion del infarto 0.624
Anteroseptal (%) 37 (74) 35 (12)

Anterior extenso (%) 18 (36) 15 (5)

Lateral alto (%) 1(2) 3(1)

Postero inferior (%) 28 (56) 24 (8)

Postero inferior y dorsal (%) 5(10) 12 (4)

Posteroinferior y VD (%) 10 (20) 9(3)

Dorsal (%) 1(2) 3(1)

Arteria responsable del infarto 0.549
Tronco (%) 1(2) 0 (0)

Descendente anterior (%) 54 (108) 47 (16)

Circunfleja (%) 9 (18) 3(1)

Coronaria derecha (%) 34 (68) 44 (15)

Diagonal (%) 2(3) 6 (2)

Obtusa marginal (%) 0.5 (1) 0(0)

Ramo intermedio (%) 1(2) 0 (0)

Aspiracién de trombo (%) 45 (90) 44 (15) 0.999
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Tabla No. 2. Datos de la resonancia magnética cardiaca
Variables Hombres (n =202) Mujeres (n=34) Valor de p
Obstruccion microvascular (%) 74 (150) 68 (23) 0.41
Hemorragia intramiocardica (%) 39 (78) 24 (8) 0.123
FEVI RMC 46.3+10.5 50.6 £ 12.2 0.032

Con respecto a los resultados de la resonancia magnética, si bien fue posible observar
un menor porcentaje de pacientes mujeres que presentaron obstruccion microvascular
y principalmente menor numero de pacientes mujeres con hemorragia intramiocardica,
esta diferencia no obtuvo significancia estadistica. Si la tuvo la diferencia entre la
fraccion de expulsion valorada por resonancia magnética luego del primer infarto entre
el grupo de hombres y de mujeres, siendo ésta mayor en el ultimo grupo (50.6 + 12.2

vs 46.3 + 10.5).
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11.DISCUSION

En la poblacion de estudio se pudo observar una diferencia notable en el numero de
pacientes masculinos con respecto al numero de pacientes femeninos, éste ultimo
grupo represento solamente el 14.4% de los pacientes estudiados. Lo anterior va de la
mano con informes previos sobre el numero de mujeres que se atienden en el sistema
de salud nacional, recordemos que en el estudio RENASICA Il ' solamente el 23% de
pacientes fueron del sexo femenino. Es probable que el pequeio nimero de mujeres
estudiadas (34 pacientes) en nuestro analisis haya llevado a conclusiones diferentes a

las esperadas.

Existen varios estudios sobre las diferencias de los sindromes coronarios agudos en
mujeres, recordemos el meta-analisis de Panchony et al. °, en donde se evalian las
diferencias de género en la mortalidad por cualquier causa a corto y largo plazo en
pacientes con infarto del miocardio tratados con angioplastia primaria. Dicho estudio
resalta las diferencias entre los factores de riesgo cardiovascular y el perfil clinico de

los ambos grupos, asi como la mayor mortalidad intrahospitalaria del sexo femenino. °

Pelletier et al. en su estudio multicéntrico GENESIS-PRAXY *!, estudiaron 1,123
pacientes admitidos al hospital por sindrome coronario agudo, de los cuales el 32%
(362 pacientes) fue del sexo femenino. En el analisis de los datos recabados
encontraron que las mujeres tuvieron menor probabilidad que los hombres de recibir el
cuidado de salud dentro de los tiempos ideales para la realizacion del
electrocardiograma (< 10 min: 29% vs. 38%, p =0.02) o fibrindlisis (< 30 min: 32% vs

57%, p = 0.01). Las mujeres admitidas por infartos con elevacion del segmento ST
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tuvieron menor probabilidad de recibir terapia de reperfusion (83% vs. 91%, p = 0.01).
Los determinantes clinicos de menor acceso a los cuidados de salud fueron la
ansiedad, mayor numero de factores de riesgo y la ausencia de dolor precordial. Los
determinantes relacionados con el género incluyeron rasgos femeninos de la

personalidad y responsabilidades por las tareas del hogar. 1

Con respecto a las variables clinicas, se encontré diferencia significativa en relacién a
la edad de los pacientes, las mujeres se presentaron con primer infarto a mayor edad
que los hombres (65 + 11vs. 57 = 11; p < 0.001), nuevamente este hallazgo va de la
mano con informes previos sobre las disparidades en cuanto a la edad de presentacion
la cardiopatia isquémica en hombres y mujeres. Recordemos que los estrogenos
parecen ser un factor protector contra la cardiopatia isquémica y durante la
menopausia las mujeres presentan una décima parte de los niveles observados en la
premenopausia. ® 7 Estudios de ciencia basica han demostrado que los estrégenos
reducen la hipertrofia celular, promueven la elasticidad vascular y poseen propiedades

antinflamatorias y antioxidantes. °

También se documento diferencia significativa en cuanto al mayor numero de pacientes
hipertensas en relacion con los hombres (65% vs. 38%; p = 0.005). Lo anterior puede
deberse a la mayor edad de las mujeres. No se observaron diferencias

estadisticamente significativas en el resto de variables clinicas.

En relacién a los datos de laboratorio, la uUnica variable estudiada que obtuvo
significancia estadistica fue el recuento de plaquetas, esto quiza en relacién la mayor

tendencia a la inflamaciéon en la mujer como han mencionado algunos autores 6. 7.
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también se observo diferencia en los valores de proteina C reactiva en mujeres, sin
embargo este hallazgo no alcanz6 la significancia estadistica manifiesta en otros
estudios como la Tercera Encuesta de Salud Nacional y Examen Nutricional (NHANES
lIl), en donde se observaron niveles de proteina C reactiva 2 1 mg/dL en 13% de las
mujeres, en comparaciéon con solamente 6% de los hombres en este estudio. *

Tampoco se documentd diferencia relevante en cuanto a los marcadores de necrosis

miocardica (CPK total, CPK MB y troponina |) entre hombres y mujeres.

En cuanto a las variables evaluadas por resonancia magnética en relacion a la lesion
post reperfusion, si se observd un mayor numero de pacientes masculinos con
presencia tanto de obstruccion microvascular, como de hemorragia intramiocardica, sin
embargo las diferencias no alcanzaron la significancia estadistica que se habia
esperado. Jovanovic et al. ** describieron el efecto protector directo del 17-R estradiol
contra la sobrecarga intracelular de calcio que ocurre en la reperfusion, en los
cardiomiocitos via un mecanismo mediado por receptor de estrégenos, el cual puede
contribuir a la cardioproteccion en el género femenino. Tanto hombres como mujeres
poseen receptores de estrogenos en el endotelio vascular, musculo liso y miocardio, sin
embargo el numero de receptores puede ser mayor en mujeres debido a que los
estrogenos inducen su expresion. ** Ademas estudios en animales de experimentacion
han mostrado que los miocitos femeninos toleran la hipoxemia mejor que los
masculinos en parte debido a menor activacion en los especimenes femeninos de las
vias de sefalizacion que controlan la progresién del ciclo celular y la apoptosis bajo
hipoxia inducida. *° Se sabe también que los estrogenos causan vasodilatacion en el

sistema cardiovascular por medio de la inhibicién de la produccién de endotelina-1. *°
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Por todo lo anteriormente expuesto, se esperaba que las diferencias entre los grupos
de hombres y mujeres en cuanto a las manifestaciones de lesion post reperfusion se
acentuaran con mayor medida, lo cual pudo no haber sucedido debido a lo limitado de
la muestra de mujeres, asi como a la diferencia significativa de los grupos con respecto
a la edad, la media de afios de las mujeres fue de 65 £ 11 afilos, momento en el que la

mayor parte de las integrantes del grupo habia perdido ya proteccion estrogénica.

Es de hacer notar que tanto el estudio de Canali, * como el de Langhans, ®> valoraron
no solamente la presencia o ausencia de obstruccidon microvascular, sino también la
magnitud de la misma, lo que no se hizo en el presente estudio por falta de
disponibilidad del software necesario para las mediciones; en ambos estudios se
obtuvieron diferencias significativas en el tamafio de las zonas de obstruccion
microvascular. No se encontraron en la literatura estudios que valoren las areas de
hemorragia intramiocardica en hombres y en mujeres como dato comparitivo. La
medicién y cuantificacion de las zonas de hemorragia intramiocardica y de obstruccion
microvascular es util para comparacion entre grupos, pero cabe destacar que
solamente el hecho de presentar tales hallazgos confiere factor prondstico en la
aparicion de eventos cardiovasculares mayores y mortalidad, de hecho Nijveldt #
sugiere que la presencia de obstruccion microvascular en las imagenes de resonancia
magnética cardiaca puede ser mas importante para el resultado funcional que el

| 3" en su estudio sobre la valoracién

volumen total de la lesion microvascular. Eite
prondstica por resonacia magnética cardiaca luego de un infarto con elevacion del
segmento ST *' expone como el hecho de presentar obstruccién microvascular separa

las curvas de Kaplan-Meier para eventos cardiovasculares mayores (muerte, reinfarto y
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falla cardiaca congestiva) y mortalidad. También de Waha **, en su estudio sobre el
impacto de la obstruccion microvascular tardia menciona su importante papel como
factor prondstico tras el evento isquémico agudo. En el estudio de Husser * se expone
también la importancia de la presencia de la presencia de hemorragia intramiocardica
en el prondstico a largo plazo de los pacientes con infarto agudo sometidos a terapia de

reperfusion.

Si se obtuvo significancia estadistica entre la diferencia entre la funcion sistolica del
grupo de mujeres y el grupo de hombres, presentando las mujeres una mejor funcién
tras el infarto y reperfusion, pese a que ni la localizaciéon del infarto, ni la arteria
responsable, tampoco el tiempo de retraso presentd significancia estadistica. Lo
anterior puede reflejar la proteccion femenina a la que se hacia mencion con

anterioridad.

El estudio anterior da lugar a continuar la investigacion tanto con respecto a la
presencia y valoracién de la lesion post reperfusion, como a las disparidades entre
ambos géneros con respecto a la presentacidn clinica, tratamiento y prondstico luego
de la reperfusién del infarto con elevacion del segmento ST, cuadro cada vez mas

frecuente en nuestros hospitales y en el pais.
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12. CONCLUSIONES

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la presencia
de obstruccion microvascular y hemorragia intramiocardica entre hombres y mujeres en
nuestra poblaciéon. Si se identific6 una diferencia estadisticamente significativa en
cuanto a la funcién ventricular posterior al infarto entre hombres y mujeres, siendo esta
mayor en el sexo femenino. Los resultados anteriores no deben de tomarse como
irrefutables, ya que la poblacién analizada incluyé solamente un 14.4% (34 pacientes)
de mujeres y un 85.6% (202 pacientes) de hombres y las mujeres presentaron
significativamente a mayor edad. A su vez, estudios previos han mostrado diferencias
en cuanto al tamafo de la obstruccion microvascular, medicidon que no se realizé en
este estudio por no contar con el software necesario. Hacen falta mas estudios que
incluyan un mayor nimero de pacientes del sexo femenino y donde los factores de
riesgo sean similares, donde se analicen las diferencias de género en cuanto a la
obstruccion microvascular y hemorragia intramiocardica, elementos que forman parte

de la lesion post reperfusion.
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13.LIMITACIONES

El presente es un estudio observacional, retrospectivo. Se necesitan estudios
subsecuentes prospectivos aleatorizados que confirmen o refuten la hipdtesis
planteada, en donde los grupos a analizar sean semejantes en numero y
caracteristicas basales. No se cuenta con el software necesario en nuestra institucion
para la cuantificaciéon de las areas de obstruccion microvasular y de hemorragia

intramiocardica.
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