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demografica y epidemiolégica™.

Seguln los datos obtenidos de los registros de la Comi-
sién Honoraria para la Salud Cardiovascular, en el afio 2008
se produjeron 9.448 muertes por ECV, de las cuales 4.978
correspondieron al sexo femenino, y 4.470 al sexo masculi-
no; seguido de las enfermedades neoplasicas, las patologias
respiratorias, las enfermedades infecciosas y los accidentes®.

Sin embargo, teniendo en cuenta los datos de los ulti-
mos 15 afios, la tendencia global de dicho grupo de enfer-
medades es descendente, particularmente para el caso de
la cardiopatia isquémica que actualmente ocupa el segundo
lugar dentro de las muertes de origen cardiovascular, supe-
rada desde el afio 2008 por las enfermedades cerebrovascu-
lares®™ (Figuras 1y 2).

El analisis de las causas de muerte segun el género
evidencia que existe un numero mayor de defunciones por
enfermedades cerebro-vasculares en el sexo femenino (n:
1712), con tasas de 99.32 por 100.000 habitantes, respecto
al sexo masculino, cuya principal causa de muerte esta re-
presentada por la cardiopatia isquémica (n: 1460), con tasas
de 90.66 por 100.000 habitantes(.

En lo que respecta al enfoque clinico, cabe destacar que
el conocimiento de las caracteristicas especificas de este
grupo de entidades en el sexo femenino esta ain hoy en de-
sarrollo, ya que su verdadero impacto ha sido recientemente
reconocido, tanto por la poblacién general como por el propio
cuerpo médico.

Los factores de riesgo cardiovascular, cldsicamente des-
cripto para el sexo masculino, se asocian también con un
incremento del riesgo cardiovascular absoluto en las muje-
res, pero con algunas particularidades destacables, en lo que
refiere al impacto del consumo de tabaco, la diabetes y los
factores hormonales entre otros.

Asi mismo, existen diferencias en la presentacion clinica
de estas entidades en el sexo femenino, la sintomatologia
mas atipica, la menor precision diagndstica de algunos test,
asi como la subutilizacién de recursos diagnésticos disponi-
bles, dificultan la realizacion de un adecuado encare clinico.

Asi mismo, el tratamiento médico presenta diferencias
significativas entre ambos géneros, dicha conducta no esta
basada en la evidencia, sino en la infrautilizaciéon de los re-
cursos terapéuticos disponibles en la mujer.

Se puede plantear entonces que la incidencia y preva-
lencia de las ECV en el sexo femenino es elevada, tanto a
nivel mundial como en nuestro pais; que las mismas acceden
con menor frecuencia a un adecuado abordaje diagnéstico y
terapéutico, y que seguramente este hecho incide en el ca-
racter pronéstico de estas enfermedades.

Es objetivo de esta revisidn actualizar los conocimien-
tos respecto a la ECV en el sexo femenino, enfatizando la
importancia del reconocimiento de sus particularidades, con
el objetivo de optimizar su prevencién y abordaje terapéutico
por parte de los médicos tratantes®.
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Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la cau-
sa mas comun de muerte y discapacidad en mujeres en los
paises desarrollados, siendo responsables de mas muer-
tes por afio que las producidas por todas las enfermeda-
des neopléasicas combinadas!” (Figura 1). Datos recientes
muestran que en los Estados Unidos de Norte America la
prevalencia de las ECV en las mujeres excede a la del hom-
bre en la poblacién mayor de 55 afios. Entre los 45 y 64
afnos, una de cada nueve mujeres desarrolla sintomas de
algun tipo de enfermedad cardiovascular. Después de los
65 afnos de edad, esta proporcion sube a una de cada tres
mujeres, segun el Centro Nacional de estadistica de los Es-
tados Unidos.®

En Espafa, en el afio 1998, las ECV causaron el 37%
de todas las muertes, y correspondieron al 34% de las muer-
tes en hombres y al 43% en mujeres. De todas las muertes
cardiovasculares en el sexo femenino, el 24% de los casos,
fueron secundarias a cardiopatia isquémica (Cl), y dentro de
estas el 61% fueron debidas a infarto agudo de miocardio
(IAM).4

Datos recientes proporcionados por la Organizacion
Mundial de la Salud, demuestran que ha habido un descen-
so en la tasa de mortalidad secundaria a Cl desde el afio
1980, pero la Cl continda representando cerca del 35% de
todas las muertes en mujeres en el mundo occidental.® Esta
reduccion se debe fundamentalmente a una disminucién en
su incidencia, al impulso de medidas de prevencion secun-
daria y a la aplicacion de nuevos tratamientos durante la
fase aguda.®

Existen diferencias significativas en la epidemiologia,
diagnéstico y tratamiento de la Cl conocida o sospechada
entre el sexo femenino y masculino. Desafortunadamente,
los datos de ensayos clinicos sobre diagndstico y tratamiento
de mujeres con enfermedad coronaria son limitados, ya que
el sexo femenino es generalmente poco representado en los
estudios controlados. Esto se debe en gran medida a una
subutilizacion tanto de los procedimientos diagnosticos como
de las estrategias terapéuticas en la mujer en comparacion
con el hombre.?

En lo que refiere a la edad de presentacion, la Cl en la
mujer generalmente se presenta en la postmenopausia, de-
bido al efecto protector de los estrégenos. Por lo tanto se
manifiesta una década mas tarde que en el sexo masculino,
pero ambos sexos se igualan a partir de la séptima década
de vida. La edad promedio de presentacion es de 64 anos,
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mientras que en el hombre es de 52 afios.®

FACTORES DE RIEGO Y PROGRESION DE LA CI EN LA
MUJER

De acuerdo con las directrices y afirmaciones cientificas
de la American Heart Association (AHA) y la American Colle-
ge of Cardiology (ACC), los factores de riesgo cardiovascu-
lar (FRCV) o equivalentes para enfermedad coronaria en la
mujer, pueden dividirse en no modificables y modificables.
Dentro de los primeros tenemos la edad mayor a 55 afios, la
historia familiar y la predisposicién genética, y entre los fac-
tores potencialmente modificables estan; la diabetes mellitus
(DM), el tabaquismo, las dislipemias, la hipertensién arterial
(HTA), la obesidad y el sedentarismo, la toma de anticon-
ceptivos orales (ACO), las trombofilias, la enfermedad renal
cronica (ERC), los factores conductuales, la menopausia y
los marcadores de inflamacion.®®

Hombres y mujeres comparten la mayoria de estos fac-
tores, entretanto otros, como el estado hormonal, difieren en
funcion del sexo y la edad. Aumentan el riesgo cardiovascu-
lar absoluto (RCVA), pero el efecto que cada uno de ellos
determina es diferente para cada sexo. Su evaluacion debe
ser un componente importante en la consulta periédica tanto
del hombre como de la mujer.?”

DIABETES MELLITUS

Esta ampliamente demostrado que la DM es un im-
portante predictor de riesgo para el desarrollo de Cl y peor
pronoéstico tanto en el sexo masculino como en el femenino.
Datos aportados por el estudio INTERHEART muestran a la
DM como el FRCV con mayor impacto para el desarrollo de
Cl en la mujer @710

Haffner et al en un estudio que compraba la mortalidad
por enfermedad coronaria en pacientes con DM tipo 2y en no
diabéticos con y sin IAM previo, encontré que los diabéticos
sin 1AM previo presentaban el mismo riesgo de mortalidad
por enfermedad coronaria (15 y 20% respectivamente) y de
IAM (15 y 16% respectivamente) que los pacientes no diabé-
ticos con IAM previo. El riesgo de IAM también fue mayor en
los diabéticos con un IAM previo (45%) que en los pacientes
no diabéticos sin antecedentes de IAM (4%). Estos resulta-
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dos fueron independientes de otros factores de riesgo como
el colesterol, la hipertensién y el tabaquismo.™

Un reciente meta-andlisis realizado por Huxley et al de-
muestra que el aumento del riesgo de Cl en pacientes con
DM es mayor en mujeres que en hombres. Este meta-anali-
sis de casi 450.000 pacientes, mostré que el riesgo relativo
de muerte por Cl fue de 3,5 en las mujeres y 2,1 en los hom-
bres.(1?

Por ultimo, cabe destacar que la DM también constituye
un factor de mal pronéstico para la cirugia de revasculariza-
cién miocérdica (CRM) y la angioplastia coronaria translumi-
nal percutanea (ACTP) con un impacto negativo significativa-
mente mayor en el género femenino.”

TABAQUISMO

En las Ultimas décadas ha existido una progresiva incli-
nacion hacia el mayor consumo de tabaco en el sexo feme-
nino, principalmente a edades tempranas. Datos nacionales
reflejan esta feminizacion del consumo de tabaco, donde la
prevalencia en adolescentes (entre 12 a 15 afios) urugua-
yos en 2010, medida a través de la GYTS (Global Youth To-
bacco Survey) fue de 18%, siendo 15,5% hombres y 21,1%
mujeres. En nuestro pais, ese es el Unico tramo etareo en
el que predominan las mujeres como mayores consumido-
ras de tabaco.™® El tabaquismo se ha asociado con cerca
de la mitad de todos los eventos coronarios agudos en las
mujeres. Ademas, el riesgo de presentar un evento coronario
se eleva aln en mujeres con un minimo consumo de tabaco
diario, presentando un riesgo relativo 2,4 para 1,4 cigarrillos/
dia. El abandono del tabaquismo en las mujeres se asocia
con una reduccion rapida del riesgo de IAM. La mayor parte
del aumento del riesgo coronario producido por el tabaqui-
smo se disipa entre el segundo y tercer afio del abandono del
consumo de tabaco.@™

DISLIPEMIAS

Los niveles del perfil lipidico considerados como facto-
res de riesgo para el desarrollo de enfermedad coronaria
en el sexo femenino son algo diferentes en comparacion
con el hombre. En primer lugar, en el sexo femenino valores
bajos de HDL se asocian con un perfil de riesgo coronario
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mayor que niveles altos del LDL. También, la concentracién
de colesterol total parece estar asociada con enfermedad
corononaria sélo en mujeres premenopausicas y en niveles
muy elevados (> 265 mg/dl). Los triglicéridos parecen influir
en forma exclusiva en el riesgo coronario de mujeres de
mayor edad, especialmente con valores por encima de 400
mg/dl.

Varios son los estudios que han demostrado que las mu-
jeres con Cl deben recibir un tratamiento de reduccién de
colesterol tan intensivo como el indicado en los hombres,
fundamentalmente en la postmenopausia, como pautas de
prevencién secundaria.®?

HIPERTENSION ARTERIAL

La HTA es un reconocido FRCV en amos sexos. La pre-
valencia de la HTA en las mujeres mayores de 75 afos es
cercana al 80%. A partir de esta franja etarea, la HTA es un
elemento que se asocia con una mayor riesgo de aparicion
de Cl en el sexo femenino, y su presencia es mas frecuente
en mujeres con Cl que en los hombres.(®

Este aumento en el riesgo de enfermedad coronaria tam-
bién se ve en las mujeres premenopausicas, en las que la
presencia de HTA se asocia con un aumento de hasta 10
veces en la mortalidad coronaria.®

OBESIDAD Y SEDENTARISMO

El estudio “Nurses Health Study”, que realiz6 un segui-
miento de mas de 115000 mujeres por un periodo de 8 afios,
evidenci6 la importancia de la obesidad como factor de ries-
go de enfermedad coronaria. El peso corporal y la mortalidad
estan directamente relacionadas con un riesgo relativo de
muerte por Cl de 4,1 en las mujeres con un indice de masa
corporal (IMC) = 32 kg/m? en comparacién con las mujeres
con un indice de masa corporal inferior a 20 kg/m2.

Algunos estudios han sugerido que la distribucion abdo-
minal de la grasa estaria asociada con un aumento del riesgo
cardiovascular en las mujeres en las que el indice cintura/
cadera es superior a 0,8.07

Las mujeres que realizan un ejercicio fisico programado
presentan un mejor perfil lipidico, glucémico y de presion ar-
terial que las que las sedentarias. Sin embargo este efecto
beneficioso en las mujeres ha tenido un menor impacto en
comparacién con los hombres. Dentro de las variables ana-
lizadas para un mismo nivel de actividad fisica, las mujeres
presentan un menor incremento del HDL y una reduccién de
peso de menor proporcién.®

ANTICONCEPTIVOS ORALES

Los ACO son mas trombogénicos que aterogénicos.
En la actualidad constituyen un factor de riesgo para enfer-
medad coronaria en las mujeres fumadoras mayores de 30
anos. También se ha observado que las mujeres con HTA sin
tratamiento incrementan su riesgo de Cl si fuman y toman
ACO.®

TROMBOFILIAS

La elevacion de la concentraciéon plasmatica de fibrino-
geno aumenta el riesgo de desarrollar enfermedad coronaria
tanto en hombres como en el sexo femenino. Si bien no se
conoce con exactitud el mecanismo por el cual la hiperfibri-
nogenemia incrementa el RCVA es conocida la asociacion

Arch Med Interna 2012; 34 (Supl 1)

de dicho estado con otros factores de riesgo como la HTA,
la DM, la obesidad, las dislipemias, el tabaquismo y la me-
nopausia.® En el “Scottish Heart Health Study”, estudio que
sigui6 4.860 mujeres por un periodo de ocho afios, hubo 35
muertes por enfermedad coronaria y 148 eventos coronarios
no fatales. Aqui se vio que el fibrinbgeno en sangre fue sig-
nificativamente mayor entre las mujeres que experimentaron
un evento coronario fatal o no fatal.®

El estado procoagulante asociado con el factor V de Lei-
den también puede aumentar el RCVA y de enfermedad co-
ronaria. Entre las mujeres jovenes con IAM, el aumento del
riesgo puede estar limitado a los fumadores.®"

HIPERHOMOCISTEINEMIA

Concentraciones elevadas de homocisteina se han aso-
ciado con un mayor riesgo de Cl tato en el hombre como en
la mujer. El estudio de Nygard et al concluyé que la hiperho-
mocisteinemia es un fuerte predictor de mortalidad global y
de causa cardiovascular entre los pacientes con Cl confir-
mada angiograficamente.® Los ensayos disponibles en la
actualidad no muestran diferencias significativas en cuanto
al rol de dichas variables como FRCV entre ambos sexos.

ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Existen evidencias que la disfuncién renal leve, modera-
da y severa aumentan el riesgo de desarrollar enfermedad
coronaria. Tanto las guias de la AHA como las guias de la Na-
tional Kidney Foundation recomiendan que la ERC se consi-
dere un equivalente de riesgo para enfermedad coronaria en
hombres y mujeres.® Los pacientes con una ERC presentan
mayor riesgo de eventos coronarios y cerebro vasculares, asi
como una mayor mortalidad por enfermedad cardiovascular
que los individuos con funcién renal normal. Los estudios
realizados hasta el momento no han encontrado diferencias
significativas en la incidencia de este FRCV en relacion a
ambos sexos.®

FACTORES CONDUCTUALES Y PSICOSOCIALES

El nivel socioeconémico mas bajo en las mujeres se
asocia con una mayor morbilidad y mortalidad cardiovascu-
lar, pero la mayoria del aumento del riesgo parece deberse
al estrés psicosocial y estilo de vida y, en menor medida, a
los clasicos factores de riesgo como hipertension, dislipe-
mia, etc. ® La soledad se asocia con un riesgo mayor de
enfermedad coronaria, por lo que merece una atencién es-
pecial, no sélo debido a su impacto en la calidad de vida,
sino también por sus posibles consecuencias en la salud
cardiovascular. ®® La depresion constituye un elemento de
mal pronéstico tras un evento coronario o un procedimiento
intervencionista en las mujeres, y su tratamiento especifico
puede modificar el mismo.?"

MENOPAUSIA

Es poco frecuente la presentacion de la Cl en las muje-
res premenopausicas sin otro FRCV asociado. Por otro lado,
el estado posmenopausico es reconocido como un factor de
riesgo para enfermedad coronaria, asignandole el mismo
peso que el sexo masculino. La menopausia natural tempra-
na (=< 40 afios de edad) se ha asociado con un aumento en
el riesgo de enfermedad cardiovascular en dos grandes estu-
dios epidemiolégicos.®®
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MARCADORES DE INFLAMACION

El estudio “Women’s Health Study” encontré que la pro-
teina C reactiva fue un FRCV independiente que se agrega al
valor predictivo de los otros factores de riesgo tradicionales.®

El estudio JUPITER, recientemente publicado, ha identi-
ficado claramente el rol de la PCR como marcador de even-
tos cardiovasculares adversos.®)

Los valores basales de leucocitos en la sangre también
son considerados un predictor de eventos cardiovasculares
en las mujeres postmenopausicas, como se ilustra en un in-
forme del “Women’s Health Initiative Observational Study”.
Otros marcadores inflamatorios, como el amiloide Ay la in-
terleucina-6 también se asociaron significativamente con
un mayor riesgo de eventos cardiovasculares (muerte, 1AM,
accidente cerebrovascular, o la necesidad de revasculariza-
cion) en el estudio “Women’ Health Study”.®
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Contrariamente a lo que se creia, la Cardiopatia Isqué-
mica (Cl) presenta diferencias en su presentacion clinica se-
gun el género.

Se han realizado pocos estudios acerca de la presenta-
cion clinica de la Cl en la mujer debido a que se la suele ex-



