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RESUMEN

Introduccion: el sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST (SCASEST)
reporta una elevada incidencia en mujeres de edad mediana, sin establecerse un
prondstico a mediano plazo.

Objetivos: identificar factores prondsticos de morbilidad en mujeres de edad mediana
con SCASEST en la unidad cuidados coronarios (UCC) del Hospital "Ivan Portuondo",
San Antonio de los Bafios, Artemisa.

Métodos: se realizé un estudio de cohorte prospectivo desde enero 2006 hasta
septiembre 2012. De 1 243 mujeres entre 45-65 afios se seleccionaron por muestreo
aleatorio simple 100 de ellas, con diagndstico al ingreso en UCC de SCASEST (Grupo
A) y otras 100 pacientes de la consulta regional de climaterio/menopausia sin
antecedentes de sindrome coronario agudo, la muestra se calculé para un riesgo
relativo (RR) conocido de 9,1, confianza del 95 % y precision 96 %.

Resultados: |la media de edad en las pacientes del Grupo A fue de 61,6 afios (DE 1,5)
predomind la hipertensién arterial (RR 3,8) y los sintomas climatéricos intensos (RR
3,7) como variables principales asociadas al climaterio, con alta incidencia de arritmias
cardiacas (FA16 DIE 1,7) y taquicardias dependientes del SCASEST. La dosificacidon
plasmatica de colesterol fue el complementario de mayor utilidad diagnéstica
(sensibilidad 0,8 especificidad 0,9) y el IMA la complicacion por excelencia (3,2 IC 2,1-
3,3) los sintomas climatéricos fueron intensos, la variable prondstica de mayor
significacion estadistica. La tasa de morbilidad en el grupo A fue de 14 %.



Conclusiones: en la mujer de edad mediana con SCASEST la intensidad de los
sintomas climatéricos asociados a la obesidad e hipercolesterolemia ensombrecen su
pronostico a mediano plazo, mas alla de un adecuado seguimiento clinico.
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ABSTRACT

Introduction: acute coronary syndrome without ST segment elevation (NSTE ACS)
reports high incidence in middle-aged women without established medium-term
prognosis.

Objectives: to identify predictors of disease in middle-aged women with NSTE ACS in
the coronary care unit (CCU) of Ivan Portuondo Hospital in San Antonio de los Bafios,
Artemisa Province.

Methods: a prospective cohort study was conducted from January 2006 to September
2012. 100 out of 1243 women aging 45-65 years were selected by simple random
sampling, with the admission diagnosis of NSTEMI UCC for Group A and 100 patients
from the climacteric / menopause Regional Consultation with no history of acute
coronary syndrome for Group B. The sample was calculated for a relative risk (RR) of
9.1 known, 95 % confidence, and 96 % precision.

Results: the mean age of the patients in Group A was 61.6 years (SD 1.5)
hypertension (RR 3.8) predominated and severe menopausal symptoms (RR 3.7) as
main variables associated with climacteric, with high cardiac arrhythmias incidence
(FA16 DIE 1.7) and NSTEMI dependent tachycardias. The cholesterol dosage plasma
was the most useful complementary diagnostic (sensitivity 0.8, specificity 0.9) and IMA
quintessential complication (3.2 CI 2.1 to 3.3) was severe menopausal symptom, the
highest prognostic significance variable. The morbidity rate in group A was 14%.
Conclusions: in middle-aged women with NSTEMI, intensity of climacteric symptoms
associated with obesity and hypercholesterolemia overshadow its medium-term
prognhosis, beyond appropriate clinical monitoring.
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INTRODUCCION

En Cuba las enfermedades del corazdén constituyen la primera causa de muerte en
mujeres, superando a las neoplasias, con una tasa de 189,4 x 100 000 con franco
predominio del sindrome coronario agudo (SCA) de un 27,6 entre los 45 y 59 afios.’

Estudios como el Women “s Ischaemic Sindrome Evaluation (WISE) y otros nacionales
refieren las particularidades del género segun la fisiopatologia, cuadro clinico,
percepcion de riesgo, uso de medios diagndsticos y efectividad terapéutica en el SCA,
correspondiendo a aquel que transcurre sin elevacion del segmento ST (SCASEST) la



forma de presentacion por excelencia en mujeres de edad mediana (45-60 afios) con
un pronodstico a corto plazo (180 dias) que no difiere de los hombres.>*

Quedan sin definir en la literatura revisada los factores predictivos de morbilidad a
largo o mediano plazo en este grupo poblacional de alto riesgo, aunque se conoce la
elevada incidencia de eventos coronarios fatales en el seguimiento de estas pacientes
lo que hace que la mortalidad se iguale a la del sindrome coronario agudo con
elevacién del ST (SCACEST) en hombres al pasar los 70 afios de edad, muy
relacionado con la pérdida de la funcion ovarica y la presencia de multiples
comorbilidades.®

Hoy la mujer cubana tiene una esperanza de vida al nacer que ronda los 80,02 afios
representando el grupo de 45-60 afos (edad mediana) el 12,2 % de la poblacion
general y el 24,4 % de la poblacion femenina, con elevada carga social-familiar y altas
prevalencias de enfermedades crénicas como Diabetes Mellitus (DM) 34 % e
hipertensién arterial (HTA) 44 %.° En San Antonio de los Bafios, provincia Artemisa
funciona una Unidad de Cuidados Coronarios (UCC) donde se asisten con frecuencia
mujeres de edad mediana con SCASEST, aumentando significativamente la morbilidad
hospitalaria por lo cual se decidié identificar los principales factores prondstico que
influyen en la evolucion de este grupo poblacional.

El objetivo del presente estudio es definir factores prondsticos asociados al SCASEST
en mujeres de edad mediana asistidas en UCC del Hospital General Docente "Ivan
Portuondo", San Antonio de los Bafios durante el periodo enero 2006 septiembre 2012.

Analizar:

- Variables asociadas al climaterio y menopausia en ambos grupos.
- Caracteristicas clinicas relevantes del SCASEST.

- Utilidad diagnostica de los principales complementarios indicados.

- Eventos clinicos mayores a mediano plazo.

METODOS

Se realizdé un estudio de cohorte prospectivo en UCC del Hospital "Ivan Portuondo"
desde enero 2006 hasta septiembre 2012. Poblacién: mujeres entre 45-65 afios
asistidas en la unidad de cuidados coronarios y consulta regional de
climaterio/menopausia durante el periodo a investigar (1 243 pacientes). Se calculd
tamafio de la muestra segln riesgo relativo (RR) reportado por otros autores” de 14,1,
confianza del 95 % vy precision relativa 96 % para un total de 200 pacientes. Por
conveniencia se prefijo la edad hasta 65 afios para aumentar la calidad de la muestra.

Criterios de inclusion: mujeres entre 45-65 afios con y sin SCASEST mas
consentimiento ético positivo a participar.



Criterios de exclusiéon: antecedentes de menopausia precoz o artificial, enfermedades
malignas, imposibilidad de realizar la prueba ergométrica o alteraciones
electrocardiograficas que la contraindiquen, pacientes bajo tratamiento de reemplazo
hormonal.

Por muestreo aleatorio simple (que empled una lista de nimeros random) se
seleccionaron en orden consecutivo 100 pacientes con criterios clinicos,
electrocardiograficos y enzimaticos al ingreso en UCC de SCASEST (Grupo A) y otras
100 de la consulta regional de climaterio-menopausia sin antecedentes de SCA. A
todas se les recogieron los datos en una planilla creada en EXCEL. El seguimiento se
completd con una media de 60 +1,6 meses y el suceso final establecido para el analisis
de morbilidad fue la aparicién de infarto agudo del miocardio (IMA). No se realizo
coronariografia a todas las pacientes con SCASEST por conocer de antemano su
prevalencia (22,3 %) y la escasa precisién diagndstica reportada en la literatura.”-8

La obesidad abdominal fue definida por indice cintura cadera > 88 cm e hipertension
arterial (HTA) por cifras de tension arterial (TA) > 140/90 mmHg medidas en mas de
dos ocasiones. Se considerd hipotensa a aquellas pacientes con cifras de TA diastdlicas
< 60 mmHg. Se diagnosticaron arritmias cardiacas al aparecer trastornos
electrocardiograficos (EKG) del ritmo, conduccién, ondas o segmentos. Fue
considerado taquicardia la frecuencia cardiaca (FC) > de 120 latidos por minuto (LPM)
y bradicardia a FC < 60 LPM. Hipercolesterolemia se plantea por dos cifras de colesterol
plasmatico > 5,6 mmol/dl e hiperglicemia con valores por encima de 7,1 mmol/dl, se
clasificé la creatinina plasmatica elevada con valores > 80 mmol/dl y anemia si
hemoglobina < 12 mg/dl. La duracién del climaterio quedé clasificada, atendiendo al
periodo perimenopausico establecido en el Consenso Nacional sobre climaterio y
menopausia:® hasta un afio y mas de un afio, se prefijé la severidad del climaterio
usando la Escala Climatérica Cubana® modificando el puntaje en aras de una mejor
representacion tabular en: leve (0-50 puntos) e intenso (51-81 y mas).

Se realizé ergometria segin las recomendaciones de la American Heart Association
(AHA) fue considerada positiva de aparecer infradesnivel o supradesnivel del segmento
ST > 1 mm medido a los 0,08 s después del punto J, por lo menos en tres latidos
consecutivos o presencia de dolor coronario u otras variables ergométricas
independientes del ST. La ecocardiografia se informd al aparecer trastornos de la
contractilidad, funcionabilidad o relajacién ventricular izquierda. La coronariografia
tuvo indicacion en aquellas pacientes que desarrollaron un infarto miocardico agudo
(IMA), se considerd positiva de encontrar estenosis mayor del 50 % de una, o de las
coronarias.

Definicién de eventos clinicos mayores: angina recurrente pos IMA episodios de dolor
anginoso que se producen en los primeros 30 dias del IMA, reinfarto: elevacion de al
menos un 50 % de la CPK total, si estaba todavia elevada o la elevacion > 400 U/L, si
ya estaba normal, en un paciente con dolor precordial sugerente de isquemia
miocardica de mas de 15 min después de las 24 h del ingreso. Insuficiencia cardiaca
aguda: al aparecer signos y sintomas de disfuncion aguda del ventriculo izquierdo (VI).

Fue calculada la media global, tasa de morbilidad, desviacién estandar (DE), frecuencia
absoluta (FA). Para el andlisis de causalidad se determiné: riesgo relativo (RR),
densidad de incidencia en expuestos (DIE), riesgo atribuible proporcional en expuestos
(RAPexp) vy el estadistico Z como prueba de asociacion. Utilidad de los
complementarios quedd definido hallando: sensibilidad, especificidad mas cociente de



probabilidad positivo (CPP) y negativo (CPN). Se empled la regresion logistica en el
analisis de prediccion, ajustando la calidad del modelo mediante el test de bondad de
ajuste de Hosmer y Lemeshow con una prueba Chi? y Z con n-1 grados de libertad. Se
prefijé de antemano un intervalo de confianza (IC) y nivel de significacion (p) del 95
%. Fue creada una base de datos en EXCEL que se proceso6 con el paquete estadistico
STATISTIC V6, en una computadora Pentium 4 habilitada a los efectos de la
investigacion.

Fue valorado el consentimiento ético informado positivo de cada paciente, se aclard
gue su participacién era enteramente voluntaria y podian retirarse de la investigacién
cuando lo dispusieran segun lo planteado en la declaracién de Helsinki® sin afectar su
atencién médica.

RESULTADOS

La media global para la edad fue superior en pacientes con SCASEST (61,6 afios DE
1,5) en quienes la hipertensién arterial (RR 3,8), los sintomas climatéricos intensos
(RR 3,7) y la obesidad abdominal (RR 3,4) obtuvieron mayor riesgo relativo (tabla 1).

Las caracteristicas del SCASEST aparecen en la tabla 2, nuevamente la hipertension
arterial (HTA) ahora seguida por las arritmias cardiacas y la presencia de taquicardia
son las variables con mayor densidad de incidencia e interés en el analisis de
causalidad.

Dentro de los complementarios realizados (tabla 3) la dosificacién plasmatica de
colesterol (sensibilidad 0,8 y especificidad 0,9) y la coronariografia (sensibilidad 0,7 y
especificidad 0,4) fueron los complementarios que definieron mayor utilidad
diagndstica. Debe aclararse que la coronariografia se le realizd a 12 pacientes del
Grupo Ay 4 del B.

El infarto agudo del miocardio y las arritmias ventriculares fueron los eventos clinicos
con mayor riesgo relativo encontrado (3,2 y 2,4 respectivamente) en el Grupo A para
un 29 % del total de dicho grupo afectadas (tabla 4). La tasa de morbilidad en el grupo
A fue de 14 %.

La tabla 5 muestra a los sintomas climatéricos intensos y la coronariografia positiva
como los 2 factores de mayor utilidad en la prediccion de morbilidad en la muestra,
seguido por la hipercolesterolemia.

DISCUSION

Rodriguez, en un estudio sobre SCASEST reporta al sexo femenino y la edad como
factores desfavorables en su evolucién, aunque determind factores que influyeron en la
mortalidad el disefio retrospectivo empleado, crea sesgos de seleccion y muestreo
limitdndola en el analisis de prediccidon con una mortalidad del 4 %, inferior a la tasa
de morbilidad reportada en esta investigacién, relacionado segln su opinién con la
pérdida de la proteccién coronaria inducida por los estrégenos.'® La misma autora,
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ahora particularizando en mujeres con IMA,!! destaca 55,8 % de hipertensas y 28,3 %
de obesas, ello responde a que el 62,8 % de las estudiadas tenia mas de 65 afios
(posmenopausicas) con multiples comorbilidades asociadas que aumentan el potencial
ateroesclerético y la mortalidad (ahora del 23 %), aunque no fue su objetivo
establecer causalidad.

No se encontraron estudios en la literatura revisada que evallen asociacién entre
intensidad de los sintomas climatéricos y aparicion de SCA, lo que ha quedado
establecido es la atipicidad de los sintomas coronarios en la mujer (fatiga inusual 70
%, sofocos 43 %, ansiedad 35 %, trastornos del suefio 48 %) que tienden a ignorarse
o confundirse con los sintomas climatéricos acentuados de existir tempranamente
otros factores de riesgo coronarios, muy en especial la hipercolesterolemia.!?

Autores encontraron arritmias en 9,6 % de féminas hipertensas con angina inestable
aguda, inferior a lo planteado en esta obra, aunque la causa principal de mortalidad
fue el shock cardiogénico.'® El grupo de Rosano realizé un estudio en
perimenopausicas y demostré que en el intervalo del ciclo menstrual en el que las
concentraciones de progesterona aumentan (fase IGtea), la incidencia de taquicardias
supraventriculares es mayor.'* Aungue no se conocen con exactitud los efectos
electrofisioldgicos de la progesterona, es posible que tenga accidn proarritmico ademas
de aumentar el tono vagal, fendmeno que aumenta con la caida de los estrégenos
durante el climaterio.

El colesterol elevado constituye, desde el punto de vista causal, uno de los principales
factores de riesgo de enfermedad coronaria, Desager y otros encontraron en 317 casos
gue el LDL colesterol y la lipoproteina B (apo B) fueron los mejores predictores de
severidad de cardiopatia con un alto grado de correlacion entre estos dos parametros,
contrastados por angiografia coronaria la cual no se considera en la actualidad la
"prueba de oro" en el diagndstico de enfermedad coronaria en mujeres.'® En este
estudio la presencia de hipercolesterolemia fue el elemento metabdlico que aumenté la
sensibilidad de la coronariografia, conociendo que en mujeres, factores como la
reactividad vascular aumentada, alta prevalencia de enfermedad de un vaso, la
disfuncién microvascular y la erosién de la placa/microembolizacién distal, disminuyen
la especificidad de la mayoria de las pruebas diagnosticas.

El 97,6 % de los pacientes con SCASEST estaban libres de eventos a los 180 dias de
seguimiento, en mujeres predomind la angina inestable con 98,4 % seguido por el IMA
con 1,4 %®* contrario a los resultados aqui presentados. Emplearon una muestra de 207
mujeres y se realizé revascularizacién coronaria percutanea (ACTP) al 30 % de ellas, lo
que explica la baja frecuencia de IMA durante el seguimiento, no obstante fue en
mujeres la mayor cantidad de ACTP fallidas (19,1 % contra 10,9 % hombres), lo que
explica la alta incidencia de angina inestable encontrada. La baja mortalidad reportada
por Del Pino* en mujeres coincide con el estudio GUSTO II-B!® que incluyé 30 % de
mujeres y demostré que el infarto era significativamente menos frecuente en ellas
(27,2 % frente al 37,% hombres; p<0,001) muy similar a los resultados del presente
articulo en el cual la presencia de SCASEST aumentd 2,2 veces la posibilidad de IMA,
con baja morbilidad luego de alrededor de 60 meses de seguimiento.

El analisis de factores pronodstico realizado destaca la intensidad de los sintomas
climatéricos como variable de mayor utilidad, en la actualidad se sefiala que existe
correlacién entre reactividad vascular e intensidad de los sintomas vasomotores e



hipercolesterolemia, fendmeno que mejora ostensiblemente al cambiar estilos y modos
de vida disminuyendo asi la incidencia de SCA.’

En la mujer de edad mediana con SCASEST la intensidad de los sintomas climatéricos
asociados a la obesidad e hipercolesterolemia ensombrecen su prondstico a mediano
plazo, mas alla de un adecuado seguimiento clinico.
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