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RESUMEN. La enfermedad coronaria es la causa
principal de muerte en la mujer, con una prevalencia
especialmente alta en la mujer de edad avanzada. La
mujer tiene resultados y prondstico menos favorable
que el hombre con el infarto del miocardio, y con los
procedimientos de revascularizacion del miocardio.
En el manuscrito se revisa la informacién mas
actualizada sobre ésto y sobre los factores de riesgo
parala enfermedad coronaria en la mujer. Se resumen

los aspectos mas sobresalientes sobre lipidos,
hipertension, diabetes, fumar cigarrillos, actividad
fisica y la obesidad. Se resumen ademas las
diferencias existentes entre el hombre y la mujer en
lo concerniente a las manifestaciones clinicas de la
enfermedad coronaria. Se presentan datos sobre el
valor de la terapia de reemplazo de estrégeno en Ia
enfermedad coronaria en la mujer postmenopdusica.

Hasta recientemente la enfermedad de las arterias
coronarias se enfocaba primordialmente como una
enfermedad del hombre y la mayoria de las
investigaciones clinicas sobre este tema al igual que los
enfoques en la practica clinica se circunscribfan a la
poblacién masculina.

La enfermedad coronaria es la causa nimero uno de
muerte en la mujer en el mundo industrializado. En los
Estados Unidos de América causa 250,000 muertes al
afio (1). Sobre 60,000 mujeres fallecen anualmente de
enfermedad coronaria en el Reino Unido (2) y los pafses
europeos demuestran una tendencia similar.

A pesar de una incidencia menor de la enfermedad
coronaria en la mujer comparada con el hombre, en los
Estados Unidos mueren mads mujeres que hombres de
enfermedad coronaria apuntando a un pronéstico inferior
para la mujer con enfermedad coronaria. En ese pafs una
de cada 9 mujeres en el grupo de 45-64 afios de edad
tiene enfermedad coronaria mientras que 1 de cada 3
mujeres de mds de 65 afios de edad padecen de esta
condicidn. El aumento en Ia incidencia de 1a enfermedad
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coronaria en la mujer no se debe necesariamente a que se
enferman mds, sino mas bien al envejecimiento de la
poblacién. Hay una dependencia marcada sobre la edad
para el desarrollo de la enfermedad coronaria en la mujer
donde la enfermedad se manifiesta mds frecuentemente
después de los 65 afios de edad. Toma alrededor de 10
afios mds tarde que el hombre para cualquier
manifestacion clinica de la enfermedad coronaria en la
mujer y mds de 20 afios para la aparicion del infarto del
miocardio (3).

La enfermedad coronaria en 1a mujer en los Estados
Unidos conlleva un gasto anual por servicios directos de
salud de 11 billones de délares y un costo de pérdida
econdmica total de 22 billones de délares al afio (4, 5).
El 40% de los eventos coronarios en Ia mujer son fatales
y el 67% de 1a muerte stbita ocurre en mujeres donde no
se sabfa previamente que tuviesen enfermedad coronaria
(6). El 36% de las mujeres de 55-64 afios de edad con
enfermedad coronaria estdn incapacitadas. En las mujeres
de mdés de 75 aflos de edad la incapacidad sube a un 55%.

Factores De Riesgo en la Enfermedad
Coronaria

Los factores de riesgo para la enfermedad coronaria
en la mujer son los lipidos séricos elevados, la
hipertensidn arterial, el fumar, la diabetes, la inactividad
fisica, y la obesidad. Otros posibles factores han sido el
stress y el uso de contraceptivos orales.
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A excepcién de los contraceptivos orales todos los
factores de riesgo en la enfermedad coreonaria los
comparten tanto el hombre como la mujer. La mayoria
de las investigaciones bdsicas se han llevado a cabo
principalmente en hombres y las recomendaciones para
la prevencién, diagndstico y tratamiento de la enfermedad
coronaria en la mujer de edad avanzada son
extrapolaciones de estudios conducidos en varones de
edad mediana. Ademds, hay varios posibles riesgos que
son especificos de la mujer, tales como uso de
.contraceptivos orales, la menopausia y la terapia
hormonal postmenopdusica de reemplazo de estrégeno.
En los préximos pérrafos discutiremos los factores de
riesgo de enfermedad coronaria con énfasis en su efecto
en la mujer en comparacién con el hombre.

Lipidos.

Colesterol total. La mayoria de los estudios
poblacionales relacionando al colesterol sérico total con
la enfermedad coronaria se han conducido en varones.
En la literatura existen 12 estudios prospectivos que
examinan la relacién del colesterol total como predictor
de enfermedad coronaria en la mujer, ver tabla 1 (7-18).
Ocho de los 12 estudios demostraron que el colesterol
total estd asociado significativamente al riesgo de
enfermedad coronaria en la mujer. Otro estudiodemostré
una asociacidn significativa con la mortalidad coronaria.
Dos estudios demostraron una tendencia a la enfermedad
coronaria pero, no tuvieron valor estadistico
confirmatorio. La hipercolesterclemia es mds frecuente
en la mujer de mediana edad o edad avanzada pero
principalmente en la mujer post menopdusica. En la
mujer, el colesterol total aumenta con la edad por lo

Tabla 1. Estudios Prospectivos de Lipidos en la Mujer

Estudio :‘::z: Edad lil:lr:::_:cc';n Referencia
Framingham 2873 35-94 30 7
Clinicas lipidos 2270 40-69 85 8
RanchoBemardo 2048 50-79 10 9
Tecumseh 2708 2575 20 10
Charleston 1192 35-75 25 11
Evans County 3102 35-714 79 12
Donolo-Tel Aviv 1325 25-69 20 13
Enfermeras 120,345 30-535 4.0 14
Gothenburg 1462 38-60 40 15
Scotland 8262 45-64 12.0 16
Busselton 1693 21-70 3.0 17
Busselton 724 40-74 13.0 18
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menos hasta los 70 afios de edad. Esto se debe
principalmente a que el colesterol LDL tiene un
incremento mayor en la mujer de edad avanzada,
sobrepasando al hombre. El 50% de la mujer
norteamericana de 55 afios de edad o mds tiene niveles de
colesterol sérico sobre 240 mg/dl.

Colesterol HDL. Hay tres estudios prospectivos
incluyendo mujeres donde se ha investigado la asociacién
del colesterol HDL con la enfermedad coronaria. Estos
son: Framingham (7), las Clinicas de Lipidos (19) y el
Donolo-Tel Aviv (13). Todos concluyeron que ei aumento
en colesterol HDL es un predictor podercso de un riesgo
reducido para la enfermedad coronaria en la mujer.

Triglicéridos. Tres estudios; Framingham (20), Evans
County (21) y las Clinicas de Lipidos (22) han estudiado
los triglicéridos como factor de riesgo de enfermedad
coronaria en la mujer y demostraron una asociacién
independiente con la incidencia de la enfermedad
coronaria en la mujer. Sin embargo, el afadir los
triglicéridos al colesterol HDL y al colesterol LDL no se
acentia la prediccién de enfermedad coronaria, por lo cual
los triglicéridos no parecen ser predictores de la
enfermedad coronaria en la mujer (8, 20).

Hipertensiéon arterial,

En los Estados Unidos el 51% de 1a mujer blanca y el
79% de la mujer negra mayor de 45 afios de edad tienen
hipertensién arterial; la hipertensi6n estd presente en mas
del 70% de las mujeres mayores de 65 afios de edad (23).
En los grupos sobre los 635 afios de edad, la mujer padece
mas hipertensién que el hombre. Los niveles de presién
sistélica en el hombre llegan a un médximo a la de edad
mediana, pero en la mujer sigue aumentando hasta mds
all4 de los 80 afios de edad. El tratamiento oportuno de la
hipertensién sistélica aislada en la mujer reduce la
apoplejia y los eventos cardiovasculares tantos fatales
como no fatales. En el estudio de Framingham los riesgos
de enfermedad coronaria, apoplejia y muertes por todas
las causas fue 2 a 4 veces mayor en la mujer que su par
normotensa.

En el estudio de Framingham al seguimiento de 32 afios
se enconiré que la causa mas frecuente del desarrollo de
la insuficiencia cardiaca congestiva era la presencia de la
hipertensién. La hipertensién estuvo presente en 76% de
los hombres y 79% de las mujeres con fallo cardfaco
congestivo. En el estudio de Framingham los hombres de
65-75 afios de edad con una tensién arterial mayor de 160/
95 mm Hg sufrieron 2.4 veces mas un evenio
cardiovascular fatal al comparario con el normotenso, La
mujer del mismo grupo de edad y nivel de tensién arterial
sufrié & veces mds el evento cardiovascular fatal al
compararla con la normotensa. Esto apunta a que la



PRHSJI Vol. 15 No. 4
December, 1996

hipertensién en la mujer de edad avanzada conlleva un
riesgo y prognéstico peor que en el hombre.

Un meta-anélisis de estudios del uso de drogas
antihipertensivas para la hipertension leve a moderada
(diastélica 90-114 mmHg) incluyendo 37,000 personas
(47% mujeres) demostrd que un descenso de 6mm Hg
en la tensién diastélica reducia la mortalidad vascular por
21%, la apoplejia por 42% y la enfermedad coronaria por
14% (24). Tres ensayos clinicos grandes de hipertension
con un grupo numeroso de mujeres han demostrado el
beneficio de la terapia antihipertensiva con una reduccién
significativa en la muerte por apoplejia y eventos
relacionados a las coronarias en pacientes hasta 84 afios
de edad con hipertensién sistélica aislada o mixta (25 -
27).

Fumar cigarrillos.

El fumar cigarrillos es més comiin hoy dia en la mujer
Jjoven que en el hombre joven en los pafses occidentales,
lo cual es un problema de salud que se agrava. (28) La
mujer adulta no deja el hdbito de fumar al mismo ritmo
del hombre, quizds por el temor de aumentar su peso
corporal. Se sabe que el fumar cigarrillos altera el
metabolismo del estrégeno en la mujer pre y post
menopausica y que causa una menopausia prematura de
alrededor de 2 afios.

El Estudic de Salud de las Enfermeras demostré que el
mimero de cigarrillos consumido correlaciona con el
riesgo de enfermedad coronaria fatal, infarto del
miocardio no fatal y angina pectoris (29). El riesgo de
infarto del miocardio se triplica en las mujeres que fuman
cigarrillos. Otro estudio (30) reveld que a los 2 afios de
cesar de fumar se redujo en un 24% el riesgo de
mortalidad cardiovascular en mujeres que eran fumadoras
previamente. El cesar de fumar estd asociado, ademds a
una mejor sobrevivencia, a una disminucion de ocurrencia
del reinfarto después del infarto del miocardio y después
de la cirugfa aorto-coronaria.

Diabetes

La diabetes es un factor de riesgo mucho mds poderoso
en la mujer que en el hombre. En el Estudio de Salud de
las Enfermeras hubo un aumento de 3 a 7 veces en los
eventos cardiovasculares asociados a 1a diabetes con un
riesgo adn mayor en aquellas mujeres con otros factores
de riesgo coronario presente (31). No se sabe el
mecanismo especifico porqué la diabetes confiere el
riesgo coronario pero se especula que sea por la
asociacién con desérdenes de lpidos, la hipertensién
arterial y la obesidad. El Estudio de Enfermeras, ademds
reveld que las mujeres que hacen ejercicio regularmente
tienen una incidencia mas baja de la diabetes (32). La
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mujer mayor de 45 afios de edad tiene el doble de las
posibilidades de desarrollar la diabetes al compararla con
el hombre. Una vez ocurrido el infarto del miocardio la
diabetes estd asociada a un prondstico de hospital y de
largo plazo menos favorable y ésto es aiin peor en la mujer
que en el hombre (33,34). En la mujer la presencia de la
diabetes duplica el riesgo del infarto del miocardio
recurrente y cuatriplica el riesgo de la insuficiencia
cardiaca.

La prevalencia de diabetes es mayor en la mujer que en
el hombre que son sometidos a cirugia de puente aorto-
coronario y a la angioplastia transluminar coronaria
percutinea.

Actividad fisica,

Los datos disponibles apuntan a que la mayor actividad
fisica puede estar asociada a un descenso en mortalidad
total tanto para la mujer como para el hombre (35). El
ejercicio fisico habitual de intensidad moderada
disminuye la tensidn arterial en la mujer y estd asociado
a un colestero]l HDL sérico mds alto y a un triglicérido
menor en la mujer de edad avanzada (36, 37). Existe muy
poca evidencia que la actividad fisica reduce la incidencia
de 1a enfermedad coronaria en la mujer. Hacen falta
estudios para aclarar esta situacién y sus posibles
implicaciones preventivas. Sin embargo, se considera
prudente aconsejar el ejercicic y el evitar la inactividad
fisica.

Obesidad.

La informaciodn del estudio de Framingham indica que
Ia obesidad es un predictor independiente de riesgo
cardiovascular y coronario especialmente en la mujer
(38); la obesidad aumenta hasta tres veces el riesgo de
enfermedad coronaria en la mujer (39). Gran parte del
aumento en Tiesgo coronario se atribuye a la influencia
de la obesidad sobre Ia hipertensidn, tolerancia a la
glucosa y a los niveles de lipidos. De acuerdo al estudio
de Framingham, las mujeres que mantienen su peso ideal
tienen de un 35 a un 60% de riesgo menor de desarrollar
un infarto del miocardio que las obesas.

En el Estudio Nacional de Enfermeras se examiné el
aumento en peso corporal después de los 18 afios de edad
en 115, 818 enfermeras de 30 a 55 afios de edad. Se
encontrd que aumentos moderados en peso después de
los 18 afios de edad estaban asociados a un riesgo mayor
de desarrollar enfermedad coronaria (40)

Terapia de Reemplazo de Estrogeno

Se sabe que la mujer premenopdusica sufre menos de
enfermedad coronaria pues la presencia del estrégeno
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mantiene el colesterol HDL sérico mds alto y los niveles
de colesterol LDL sérico mds bajos. Ademds, hay
estudios en animales experimentales que indican que el
estrégeno inhibe la toma del colesterol LDL circulante
por la pared arterial, reduce la formacién local del
codgulo e inhibe 1a formacidn de las placas ateromatosas
(41). La terapia de reemplazo de estrégeno en la
postmenopausia basada en estudios epidemioldgicos
demnuestra un efecto beneficioso de reducir de un 40 al
60% el riesgo coronario en mujeres con terapia de
reemplazo. El beneficio es alin mayor en mujeres que
ya padecen de enfermedad corcnaria.

El “Postmenopausal Estrogen and Progesterone
Interventions (PEPI) Trial” estudié los efectos del
estrégeno en la mujer postmenopdusica sobre el HDL,
fibrinégeno, tension arterial e insulina sérica. El estudio
demostrd que el HDL subié, el LDL disminuyd, el nivel
de fibrinégeno bajé y la insulina sérica no fue afectada
(42). El Estudio de Salud Cardiovascular demostrd que
el uso del estrdgeno postmenopdusico estuvo asociado
a un riesgo cardiovascular mds bajo hasta la octava década
de 1a vida (43).

Hay 3 estudios en mujeres que correlacionan los
hallazgos en angiografia coronaria en mujeres
postmenopdusicas en terapia de reemplazo de estrégeno
con controles sin consumo de estrégeno. Los tres
estudios demostraron que el riesgo de enfermedad
coronaria en mujeres postmenopdusicas tomando
estrégeno es menor que en aquellas mujeres
postmenopdusicas que no consumieron estrégeno (44).
En la actualidad en los Estados Unidos se lleva a cabo el
estudio Heart and Estrogen Replacement Study (HERS)
con el uso de estrégeno y progestina en mujeres con
enfermedad coronaria confirmada incluyendo alrededor
de 3,000 mujeres para determinar la conveniencia del
uso de la terapia de reemplazo hormonal en la prevencion
secundaria de 1a enfermedad coronaria en la mujer. Este
estudio comenzé en el 1993 y terminard en el 1999.

Existen controversias sobre el uso de reemplazo de
estrégeno y la posibilidad de aumentar con su uso el
desarrollo de cancer del seno en la mujer; hay miultiples
estudios sobre el tema pero sin resultados concluyentes.
En la actualidad el gobierno de los Estados Unidos
auspicia el estudio “Women’s Health Initiative” (WHI)
que se espera aclare el asunto de la posible asociacion
de la terapia hormonal y el cdncer del seno.

Manifestaciones Clinieas
Dolor de pecho. En el pasado habfa una impresion

incorrecta en el sentido de que el angor pectoris tenia
un prondstico m4s favorable en la mujer. El “Coronary
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Artery Surgery Study” (CASS) Registry demostré que
entre los pacientes referidos por los médicos
participantes para arteriografia coronaria por dolor de
pecho severc y posible cirugfa aorto-coronaria, el 50%
de las mujeres vs el 17% de los hombres no tenian
obstruccién aterosclerética de las arterias coronarias
epicardicas (45). Los datos recientes demuestran que
muchas mujeres con dolor de pecho que se confunde con
angina pectoris no tienen aterosclerosis coronaria como
su etiologfa y que se debe a otra causa. Demuestran
ademads, que una vez la enfermedad coronaria es
ciinicamente evidente la mujer tiene un desenlace menos
favorable que el del hombre. Lo importante es diferenciar
1a mujer donde el sindrome de dolor de pecho se debe a la
arterosclerosis coronaria de la que se debe a otras causas
y para ésto la historia clinica se considera insuficiente e
inadecuada.

Infarto del miocardio. El infarto del miccardio ocurre
en la mujer alrededor de 20 afios mds tarde que a la edad
que ocurre en el hombre. Una vez ocurrido un infarto del
miocardio la mortalidad es més alta en la mujer que en el
hombre. En la mujer es més alta, no sélo la mortalidad el
hospital después del infarto, sino ademds la mortalidad en
el afio subsiguiente al infarto (46).

En el estudio de Framingham, la enfermedad coronaria
se presentd inicialmente como infarto del miocardio en
el 50% de los hombres y sélo en el 35% de las mujeres.
También en Framingham las mujeres tuvieron un 35% de
los infartos del miocardio sin reconocer, siendo el
porciento mis alto que en los hombres, donde la cifra fue
de 27% (47). El estudio “Myocardial Infarction Triage
and Intervention” (MITI) Registry revei6 una mortalidad
del hospital para el infarto del miocardio en la mujer de
16% comparada a 11% para el hombre (48). Aunque la
terapia trombolitica en el infarto del miocardio estd
asociada a una mortalidad mds baja en el hombre y en la
mujer, en el estudio GISSI, la mortalidad al afio fue 29.8%
para la mujer y 15.2% para el hombre (49). No se sabe a
qué se debe la diferencia entre los sexos en el prondstico
del infarto del miocardio. Se considera como posible
explicacién la mayor edad de la mujer, lallegada mads tarde
de ésta al hospital o la posibilidad de una aplicacion
subGptima de los tratamientos médicos y quirirgicos a la
mujer.

Revascularizacién miocirdica. Cuando se evaldan
jos resultados de la revascularizacidn miccérdica, el sexo
femenino continua siendo el predictor mds poderoso de
pronéstico adverso de la cirugfa aorto - coronaria. Ser
mujer conlleva un resultado quinirgico mds ominoso que
la disfuncién ventricular, Ademds de tener el doble de la
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mortalidad de hospital, la mujer tiene menos patencia de
los injertos y menos mejoria de los sintomas, La mujer
sufre ademds reoperaciones mds frecuentes en los 5 afios
subsiguientes a la cirugfa aorto-coronaria. No se sabe a
ciencia cierta la causa de estas diferencias, pero se
consideran como posible causas el que la mujer se expone
a cirugfa a una edad mds avanzada y que ademds padece de
mads hipertensién y més diabetes.

Se sabe que la angioplastia transluminal percutdnea
coronaria tiene un resultado y nivel de seguridad similar
para ambos sexos (50). Sin embargo, en la mujer se
‘obtiene menos mejoria de los sintomas y su sobrevivencia
alargo plazo es inferior (51). La informacién del National
Heart Lung and Blood Institute PTCA Regisiry del 1985
y 1986 reveld que las mujeres que tuvieron angioplastia
eran de mayor edad v padecian mas de hipertensién,
diabetes e insuficiencia cardiaca. Al seguimiento de 4
afios habjan mds muertes en las mujeres, pero la
ocurrencia del infarto del miocardio y de la cirugia aorto-
coronaria era similar en los dos sexos.

Summary

Coronary heart disease is the leading cause of death
among women, with a high prevalence in the older women.
‘Women have a less favorable outcome after myocardial
infarction and after myocardial revascularization
procedures. We have revised the most up to date published
information about risk factors for coronary heart disease
in women. The most salient features concerning lipids,
hypertension, diabetes, cigarette smoking, physical
activity and obesity are summarized. The differences on
clinical manifestations of coronary heart disease among
men and women are alsopresented. The salient data about
estrogen replacement therapy effect on coronary heart
disease on postmenopausal women is also summarized.
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