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Resumen Los diferentes procesos biologicos entre hombres y mujeres se denominan dife-
rencias de sexo y con frecuencia estos reproducibles en modelos animales. En cuanto a
enfermedades cardiovasculares, diferencias hormonales que por ende tienen impacto en la
expresion y funcion génica en los cromosomas sexuales, dan como resultado ciertas varia-
ciones respecto a la prevalencia y presentacion de condiciones cardiovasculares, incluyendo
aquellas asociadas con regulacion autonomica, hipertension, diabetes, remodelacion vascular
y cardiaca. En contraste, las diferencias de género son Unicas para el ser humano y surgen de
practicas socioculturales (medio ambiente, estilo de vida, nutricién). Con el fin de incremen-
tar la calidad en el cuidado clinico desde la perspectiva de las enfermedades cardiovasculares
en las mujeres, este capitulo examinara aquellos factores de riesgo cardiovasculares, tanto
tradicionales como aquellos Unicos y emergentes en la mujer.

© 2017 Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. en nombre de Sociedad Colombiana de Cardiologia
y Cirugia Cardiovascular. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Cardiovascular risk factors from a sex and gender perspective

Abstract The different biological processes between men and women are termed sex differen-
ces, and are frequently reproducible in animal models. With regard to cardiovascular diseases,
hormonal differences, which ultimately have an impact on gene expression and function in the
sex chromosomes, produce certain variations in the prevalence and presentation of cardiovas-
cular conditions, including those associated with autonomic regulation, hypertension, diabetes
and vascular and cardiac remodeling. In contrast, gender differences are unique to human
beings and arise from sociocultural practices (environment, lifestyle, nutrition). In order to
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increase the quality of clinical care from a women’s cardiovascular disease perspective, this
chapter will examine cardiovascular risk factors, both the traditional ones as well as those that
are unique to, and emerging in, women.

© 2017 Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Sociedad Colombiana de Cardiologia
y Cirugia Cardiovascular. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares son la causa nimero uno
de muerte en el mundo. En 2010, se estimé que las enferme-
dades cardiovasculares causaron alrededor de 15,6 millones
de muertes en todo el mundo'. Durante las Gltimas tres
décadas, se han observado dramaticas caidas (tanto para
hombres como para mujeres) en la mortalidad por enfer-
medades del corazon, especialmente en el grupo de mas de
65 anos. Sin embargo, datos recientes sugieren un estan-
camiento en la mejoria en la incidencia y mortalidad de la
enfermedad coronaria, especificamente entre las mujeres
mas jovenes (<55 afos). Es de gran importancia entender
los mecanismos que contribuyen a un peor perfil de riesgo
en mujeres jovenes, con el fin de reducir la morbilidad y
mortalidad cardiovascular. Dicha comprension comienza por
reconocer la alta prevalencia de los factores de riesgo tra-
dicionales y el tipo de impacto que tiene segln el sexo,
asi como el estudio de los factores de riesgo emergentes
y no tradicionales, Unicos o mas comunes en las mujeres. El
impacto de dicho problema fue abordado con la publicacion
de las guias europeas de manejo de la enfermedad coronaria
durante el embarazo?. Dicho reto clinico, en parte, puede
deberse al aumento en el promedio de edad en la cual las
mujeres de hoy en dia buscan la maternidad, pero expone la
alarmante situacion en cuanto a enfermedad cardiaca entre
las jovenes®.

El riesgo cardiovascular en las mujeres ha sido subesti-
mado debido a interpretaciones y percepciones errdneas,
tanto en el colectivo de mujeres como en el de los profe-
sionales de la salud, que las mujeres estan ‘‘protegidas’’
contra lo que tradicionalmente ha sido percibido como
una ‘‘enfermedad del hombre’’#. Por fortuna, en la Gltima
década, esfuerzos de concientizacion han mejorado el reco-
nocimiento de las enfermedades cardiovasculares como la
principal causa de morbilidad y mortalidad en las mujeres’.
Simultaneamente, ha surgido una comprension de la impor-
tancia en los enfoques especificos del sexo para reconocer,
diagnosticar, tratar e idealmente transformar en el cuidado
de las mujeres con enfermedad cardiovascular®.

Factores de riesgo cardiovascular
tradicionales en la mujer

El reconocimiento de una mayor prevalencia en los fac-
tores de riesgo cardiovascular tradicionales y su impacto
sobre las mujeres, ha contribuido a comprender mejor los

mecanismos que contribuyen a resultados mas adversos para
las mujeres (tabla 1). Nueve factores de riesgo modificables,
descritos en el estudio INTERHEART, predicen el 90% de los
infartos agudos al miocardio, incluyendo tabaquismo, dis-
lipidemia, hipertension arterial, diabetes, obesidad, dieta,
ejercicio fisico, consumo de alcohol y variables psicosocia-
les (como estrés y depresion)’. Como se demostré en la
encuesta EUROASPIRE i, la prevalencia de varios factores
de riesgo modificables en el estilo de vida ha aumentado en
las Ultimas décadas®. En los ultimos afos, las mujeres jove-
nes, especificamente, han adoptado cada vez mas habitos
de tabaquismo. Asimismo, las mujeres tienen ahora mayor
incidencia y prevalencia de diabetes e hipertension que los
hombres’. La creciente prevalencia de diabetes es parti-
cularmente preocupante porque este es un potente factor
de riesgo para el desarrollo de enfermedad cardiovascular,
y se ha reconocido que confiere mayor riesgo de morbilidad
y mortalidad cardiovascular, en comparacion con los hom-
bres. Ademas, de manera paralela al aumento de la presion
arterial y los niveles de colesterol después de la menopau-
sia, se duplica la incidencia de ataques cerebrovasculares
entre mujeres de mediana edad en comparaciéon con los
hombres.

Por otro lado, existen factores de riesgo, exclusivos del
sexo femenino, que tienen impacto sobre la salud cardio-
vascular, como lo son el parto prematuro, los trastornos de
la enfermedad hipertensiva durante el embarazo, la dia-
betes gestacional y la menopausia. La mayoria de estos
factores de riesgo se pueden identificar durante la vida
reproductiva y ayudan a comprender plenamente el perfil
de riesgo en mujeres jovenes, asi como la posibilidad de
mejorar las estrategias actuales de evaluacion de riesgos
y en la prevencion primaria de la enfermedad cardiovas-
cular. Sin embargo, existen desafios considerables para
incorporar estos factores de riesgo ‘‘emergentes y no tra-
dicionales’’ en las herramientas actuales de evaluacion de
riesgo.

Factores de riesgo cardiovasculares no
tradicionales y emergentes en la mujer

Embarazo y riesgo cardiovascular

Parto pretérmino

El parto prematuro se define como el parto a las 37 sema-
nas o menos de gestacion, complicando el 5 al 13% de
los partos en todo el mundo. Las causas y los mecanismos
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10 M. Garcia
Tabla 1 Factores de riesgo cardiovascular tradicionales. Diferencia en cuanto a sexo y género y recomendaciones
Factor de Diferencia (sexo y género) Recomendaciones
riesgo
Diabetes DM- las mujeres con DM triplican el riesgo de Tanto hombres como mujeres con DM deben tener un

Hipertension

Dislipidemia

Obesidad

Sedentarismo

enfermedad cardiovascular mortal en
comparacién con las mujeres no diabéticas’

IAM- ocurre mas temprano y con mayor
mortalidad en mujeres diabéticas en
comparacion con hombres diabéticos. Baja
tasa de revascularizacion en mujeres
diabéticas a comparacion con hombres
diabéticos debido a la no realizacion del
diagnostico adecuado

FC- mujeres diabéticas tienen mayor riesgo de
desarrollar FC en comparacion con los hombres
diabéticos

ECV- La DM es un factor de riesgo de mayor
impacto para ECV en mujeres en comparacion
con los hombres

EAP- la DM es un factor de riesgo mas fuerte
para el desarrollo de claudicacion en mujeres
en comparacion con los hombres. La
disminucion en la supervivencia a largo plazo
en mujeres sometidas a revascularizacion y el
aumento de la mortalidad posquirurgica se
observan en las mujeres diabéticas con EAP en
comparacion con los hombres diabéticos con
EAP'C

Mayor prevalencia de HTN en mujeres mayores
de 60 anos que en hombres. Menos controlada
en mujeres que en hombres'

Entre las mujeres, la dislipidemia tiene el RAP
mas alto (47,1%), en comparacion con todos
los otros factores de riesgo conocidos. La
regresion del ateroma y la disminucion de LDL
pueden ser alin mayores entre las mujeres con
estatinas que en los hombres'’

El impacto de la obesidad en el desarrollo de
enfermedad coronaria parece ser mayor en las
mujeres que en los hombres. En el estudio de
Framingham, la obesidad aument¢ el riesgo en
un 64% en las mujeres, en comparacion con
46% en los hombres

La prevalencia de sedentarismo es mayor entre
las mujeres que entre los hombres®

manejo agresivo en sus factores de riesgo CV. Estudios
observacionales sugieren que las mujeres pueden requerir
mayor frecuencia e intensidad en actividad fisica que los
hombres para reducir eventos CV

Evitar el exceso de alcohol y sodio en la dieta a fin de
mantener una presion arterial 6ptima. La farmacoterapia
esta indicada cuando la presion arterial es mayor a 140/90
Las estatinas son igualmente eficaces para la prevencion
secundaria de enfermedades cardiovasculares entre
hombres y mujeres; sin embargo, las estatinas pueden
contribuir a una mayor probabilidad de desarrollar DM y
mialgias en las mujeres

En general, tanto hombres como mujeres deben mantener
o perder peso a través de un balance adecuado de
actividad fisica y dieta. Para perder peso se debe ejercitar
como minimo 60 a 90 minutos en intensidad moderada,
preferiblemente todos los dias de la semana

La evidencia indica que la actividad fisica regular es una de
las practicas mas potentes de promocion de la salud que los
médicos pueden recomendar a los pacientes. Debe
aconsejarse que las mujeres acumulen al menos 150
minutos /semana de ejercicio moderado, 75
minutos/semana de ejercicio vigoroso, o una combinacion
equivalente
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Tabla 1 (continuacién)
Factor de Diferencia (sexo y género) Recomendaciones
riesgo
Tabaquismo Las mujeres tienen un aumento significativo El tabaquismo se asocia con pérdida de ~una década, y el

del 25% en el riesgo de desarrollo de

enfermedad CV conferido por el tabaquismo en

comparacion con los hombres®

dejar de fumar reduce dicho efecto en un 90%. Las mujeres
deben ser advertidas del dano, evitar fumar y el humo
ambiental del tabaco. Se recomienda proporcionar
consejos en cada encuentro clinico, con opciones de
terapia de reemplazo de nicotina, farmacoterapia y/o
apoyo conductual como se indique

ECV: enfermedad cerebrovascular; FC: falla cardiaca; EAP: enfermedad arterial periférica; IAM: infarto agudo al miocardio; DM: diabetes
mellitus; RAP: riesgo atribuible poblacional, CV: cardiovascular; HTN: hipertension.

de parto prematuro ain no se entienden completamente.
Los principales mecanismos que se sugieren son la inflama-
cion, la infeccion y las enfermedades vasculares. Un estudio
reciente concluyd que tener un parto prematuro es un fac-
tor de riesgo independiente para morbilidad, con aumento
de hospitalizaciones por causa de patologia del sistema car-
diovascular a futuro'.

Trastornos hipertensivos del embarazo

Los trastornos hipertensivos del embarazo incluyen hiper-
tension gestacional, hipertension cronica y pre eclampsia.
La hipertension gestacional se define como hipertension de
inicio reciente (> 140/90 mm Hg) después de las 20 sema-
nas de gestacion. Las mujeres que desarrollan hipertension
antes de las 20 semanas de gestacion son diagnosticadas con
hipertensidon esencial crénica. Las mujeres que sufren de
hipertension estadios 2 0 3 (> 160/110 mm Hg) corren mayor
riesgo de progresar a la preeclampsia. La preeclampsia se
define como hipertension de inicio reciente (> 140/90 mm
Hg) después de 20 semanas de gestacion y proteinuria
(0,3g/24h) y/o disfuncion de o6rganos. Cada vez hay mas
consenso de que el riesgo cardiovascular asociado persiste
mucho mas alla del periodo de embarazo. En un metaanali-
sis con 198.252 mujeres preeclampticas, se concluyo6 que, en
comparacion con las mujeres con embarazos normotensos,
las mujeres con preeclampsia tenian un riesgo relativo 3,7
veces (95% IC: 2,70-5,05) de desarrollar hipertension cronica
14 anos después del embarazo, un riesgo relativo de enfer-
medad cardiaca isquémica de 2,16 (IC del 95%: 1,86-2,52)
después de 12 anos, un riesgo relativo de ataque cerebro-
vascular de 1,81 (IC del 95%: 1,45-2,27) después de 10 anos
y un 1,79 (IC del 95% 1,37-2,33) de riesgo relativo de trom-
boembolia venosa después de 5 afios'>.

Diabetes gestacional

Durante muchos anos la diabetes gestacional se definié como
cualquier grado de intolerancia a la glucosa con inicio o
primer reconocimiento durante el embarazo. Sin embargo,
la actual epidemia de obesidad ha resultado en mas dia-
betes tipo 2 en mujeres en edad de procrear, lo que se
traduce en un aumento en el numero de mujeres no diag-
nosticadas previo al embarazo y por lo tanto mujeres con
diabetes tipo 2 diagnosticadas durante el primer trimestre’.

Por consiguiente, diabetes gestacional ahora se define como
intolerancia a la glucosa diagnosticada mas alla del primer
trimestre del embarazo’. La diabetes gestacional aumenta
siete veces el riesgo de desarrollar diabetes tipo 2'¢.

Enfermedades autoinmunes

La enfermedad cardiovascular se asocia con enfermedades
inflamatorias, incrementandose la mortalidad tanto en hom-
bres como en mujeres. Para la mayoria de los trastornos
autoinmunes sistémicos hay una clara diferencia de sexo en
la prevalencia, lo que hace de este un factor de riesgo car-
diovascular mas com(n entre las mujeres'’. Como ejemplo,
la Liga europea contra el reumatismo (EULAR) sugiere un
multiplicador empirico de 1.5 en los sistemas de puntaje
de riesgo cardiovascular en aquellos pacientes con artritis
reumatoide o lupus'®.

Depresion

Es un factor de riesgo prevalente y cada vez mas reconocido
para el desarrollo de enfermedad cardiovascular. Su presen-
cia también conlleva resultados desfavorables después de
un evento cardiaco'. La evidencia sugiere que la depresion
y otros factores de riesgo psicosociales podrian ser factores
de riesgo cardiovasculares importantes en la poblacion mas
joven y especialmente en mujeres jovenes?.

Cardiopatia isquémica en la mujer

El diagnostico de sindrome coronario agudo suele ser dificil
en mujeres, especialmente en las jovenes. Es importante
reconocer las diferencias en aquellos signos y sintomas con
el fin de mejorar el tratamiento del paciente y los resul-
tados. Las caracteristicas importantes de la cardiopatia
isquémica en las mujeres, en comparacion con los hom-
bres, son: mayor prevalencia de angina, menor prevalencia
de enfermedad coronaria obstructiva en angiografia y peor
prondstico (especialmente en mujeres mas jovenes)?'. Los
sintomas prodromicos entre hombres y mujeres varian tanto
en la naturaleza como en la duracion. La mayoria de las
mujeres reportan dolor en el pecho, pero también suelen
presentar molestias o dolor en el cuello o mandibula y sin-
tomas mas generales como sudoracion, ansiedad, fatiga y
mareos??.
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Por ultimo, es menos probable que las mujeres reciban
tratamiento preventivo u orientacion, incluyendo terapia
hipolipemiante, Aspirina o consejos sobre cambios en el
estilo de vida, que aquellos hombres con riesgo cardio-
vascular similar'"?3. Cuando se prescriben medicamentos,
es menos probable que el tratamiento sea agresivo o que
logre efectos optimos. Por ejemplo, las mujeres con hiper-
tension son menos propensas a tener su presion arterial
dentro de los rangos de objetivo, que los hombres con
hipertension y las mujeres con dislipidemias; especialmente
aquellas con diabetes coexistente, tienen menos probabili-
dad de ser tratadas con estatinas para disminuir el colesterol
LDL'92425 Recientemente han emergido respuestas hete-
rogéneas a la terapia farmacologica, en mujeres versus
hombres, como un componente importante en la investi-
gacion y la atencion clinica desde la perspectiva del sexo
y el género. En cuanto a rehabilitacion cardiaca, se estima
que las mujeres tienen 55% menos probabilidad de partici-
par que los hombres. Las razones son multifactoriales, pero
en parte existe una falta de referencia a cargo del médico
tratante®.

Las mujeres todavia estan poco representadas en la
investigacion en muchas areas importantes de la Cardio-
logia. La investigacion sobre la enfermedad cardiovascular
desde la perspectiva del sexo y el género ha llevado a una
nueva comprension de la fisiopatologia de la enfermedad
coronaria en las mujeres; sin embargo, muchas otras areas
en las enfermedades cardiovasculares necesitan mas esfuer-
zos de investigacion para iluminar el entendimiento de la
fisiopatologia y desarrollar estrategias preventivas y tera-
péuticas, especificas de sexo y género, y por ende un cuidado
optimo de la paciente.
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