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La cardiopatía isquémica ha sido considerada errónea-
mente como una enfermedad sin importancia en la mujer,
debido a su baja frecuencia durante la etapa fértil, a pe-
sar de que fallece por enfermedad cardiovascular un ma-
yor porcentaje de mujeres que de varones.

Hay diferencias entre las características del riesgo y la
enfermedad cardiovascular en las mujeres respecto a los
varones, tanto en la presentación clínica como en la evo-
lución, el diagnóstico, el pronóstico y el tratamiento. Son
necesarios conocimientos y educación, un precoz y agre-
sivo control de los factores de riesgo y una apropiada ac-
titud diagnóstica y terapéutica.

La American Heart Association ha publicado guías para
la prevención cardiovascular en la mujer y la Sociedad
Europea de Cardiología va a publicar unas bases científi-
cas para el manejo de la enfermedad cardíaca en las mu-
jeres; los cardiólogos españoles también debemos traba-
jar en estos aspectos.

Palabras clave: Sexo. Enfermedad coronaria. Diagnósti-
co. Tratamiento.

«Women at Heart» de la Sociedad Europea de Cardio-
logía y otras iniciativas propuestas en nuestra socie-
dad, como la formación de un grupo de trabajo de
«Enfermedad cardiovascular en la mujer», junto con la
aparición de mesas y simposios específicos que for-
man parte de los programas científicos de los congre-
sos médicos, consigan mejorar esta situación y en los
próximos años asistamos a un mayor conocimiento de
la ECV en la mujer y a una mejor atención de nuestras
pacientes.

En la actualidad, muchas mujeres desconocen el
riesgo real que para ellas supone la enfermedad coro-
naria, que tampoco figura como parte de los progra-
mas de prevención en la mayoría de las consultas de
atención primaria o cardiología. Como consecuencia,
no se realizan las medidas preventivas adecuadas.
Todo ello destaca frente a otros procesos, como el cán-
cer de mama o la osteoporosis que, afortunadamente,
sí han tenido un gran impacto en el ámbito sociosani-
tario, por lo que miles de mujeres sistemáticamente
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Ischemic heart disease has mistakenly been conside-
red of little relevance to women because it occurs infre-
quently during the fertile years. This is despite the fact
that a larger percentage of women than men die from car-
diovascular disease. There are differences in cardiovas-
cular risk factors and disease between females and ma-
les, including differences in clinical presentation, disease
course, diagnostic criteria, prognosis, and treatment. The-
re is a need for increased information and education, ear-
lier and more aggressive control of risk factors, and a
more appropriate approach to diagnosis and treatment.
The American Heart Association has published guidelines
on the prevention of cardiovascular disease in women
and the European Society of Cardiology is planning to pu-
blish a scientific statement on the management of heart
disease in women. Spanish cardiologists should also con-
sider adopting a similar approach.

Key words: Gender. Coronary disease. Diagnosis. Treat-
ment.

INTRODUCCIÓN

En Europa, la enfermedad cardiovascular (ECV) es
la primera causa de muerte en las mujeres (55%) y
afecta al censo femenino en mayor medida que a la
población masculina (43%)1. A pesar de esto, las en-
fermedades vasculares y principalmente las afecciones
coronarias se siguen considerando una afección carac-
terística de los varones.

Sin embargo, esta terrible realidad no ha provocado
aún una respuesta adecuada en los diferentes ámbitos
de la sociedad. Cabe esperar que campañas como «Go
Red for Women» de la American Heart Association
(adoptada también por la World Heart Federation),



afrontan exploraciones e intervenciones protocolizadas
para su prevención y detección, lo que influye de for-
ma muy favorable en su diagnóstico precoz y en su
mejor pronóstico.

El conocimiento actual sobre las cardiopatías está
basado en los resultados de las investigaciones realiza-
das en pacientes varones. Hasta hace poco tiempo, la
tasa de inclusión de mujeres en ensayos clínicos (EC)
ha sido más baja que la de varones: el 20% en estudios
de prevención de enfermedad coronaria, el 30-35% en
ensayos de cardiopatía isquémica (CI) y algo más ele-
vada en los de hipertensión arterial (HTA). Lo mismo
ocurría con la tasa de inclusión en los diferentes regis-
tros. En los últimos años cada vez hay más presencia
femenina en los grandes EC, lo que nos va a permitir
conocer mejor las diferencias y las peculiaridades
existentes y mejorar el tratamiento que ofrezcamos a
la mujer con cardiopatía.

FACTORES DE RIESGO EN LA MUJER

Los factores de riesgo (FR) más importantes y clási-
cos son similares en ambos sexos, pero hay algunas di-
ferencias probadas, principalmente en la diabetes me-
llitus y la dislipemia. Ya en el estudio Framingham se
destacaba que la mujer hipertensa diabética y obesa es
más vulnerable a presentar CI que el varón en igualdad
de condiciones.

La diabetes mellitus es un potente predictor de ries-
go cardiovascular en las mujeres e incrementa las po-
sibilidades de presentar una enfermedad coronaria de
3-7 veces. Este aumento es notable en comparación
con la potenciación del riesgo en varones, que es de 
2 -3 veces2,3.

Los valores bajos de colesterol unido a lipoproteínas
de alta densidad (cHDL) son predictores de riesgo de
enfermedad coronaria en la mujer de forma más im-
portante que en el varón, especialmente en edades su-
periores a los 65 años4. De igual manera sucede con
las cifras elevadas de triglicéridos.

Otro aspecto destacable es el tabaquismo, con un
descenso en su consumo menor en mujeres que en va-
rones, y un mayor hábito femenino en edades tempra-
nas.

La obesidad en las mujeres se iguala a la masculina
en la quinta década de vida y la supera a partir de la
sexta. Su prevalencia sigue aumentando a cualquier
edad, con especial tendencia a la distribución abdomi-
nal de la grasa, con las consiguientes consecuencias
sobre el riesgo cardiovascular que conlleva. El seden-
tarismo es superior a cualquier edad en las mujeres.

GUÍAS ESPECÍFICAS DE PREVENCIÓN
CARDIOVASCULAR

Las características especiales de la ECV en la mujer
han impulsado a que la American Heart Association,

en colaboración con otras 12 sociedades científicas,
hayan desarrollado unas guías específicas de preven-
ción cardiovascular en la mujer basadas en la eviden-
cia disponible hasta el momento de su publicación5

(tabla 1).
Entre las recomendaciones sobre el estilo de vida se

insiste en el abandono del tabaquismo, el ejercicio físi-
co regular, la dieta cardiosaludable, el mantenimiento
del peso ideal y la participación en programas de reha-
bilitación cardíaca (cuando esté indicado).

Se persigue un control óptimo de los FR más impor-
tantes, como la HTA, la dislipemia y la diabetes melli-
tus. El objetivo es lograr una presión arterial < 120/80
mmHg, unos niveles de colesterol unido a lipoproteínas
de baja densidad (cLDL) < 100 mg/dl, un cHDL > 50
mg/dl y unas cifras de triglicéridos < 150 mg/dl. En los
pacientes diabéticos, la HbA1c no debe superar el 7% y
siempre deben instaurarse dieta y cambios en el estilo
de vida, añadiendo fármacos cuando sea necesario.

Hay indicaciones farmacológicas específicas en las
pacientes de riesgo, con antiagregantes, bloqueadores
beta y fármacos que actúan en el sistema renina-angio-
tensina. También se contempla la terapia anticoagulan-
te como prevención de ictus en pacientes en fibrilación
auricular de alto riesgo embólico y el tratamiento an-
tiagregante cuando el riesgo es bajo o hay contraindi-
cación para los anticoagulantes.

Las intervenciones de clase III a las que se hace refe-
rencia en las guías son la terapia hormonal sustitutiva
(THS) con la combinación de estrógenos y progestero-
na, los suplementos antioxidantes y el uso sistemático
de ácido acetilsalicílico (AAS) en pacientes de bajo
riesgo aterotrombótico. Cuando se publicaron estas re-
comendaciones estaban en marcha estudios con diferen-
tes pautas de THS y de prevención primaria con AAS.

Recientemente se ha publicado el estudio de Ridker
et al6 sobre prevención primaria de ECV en la mujer
con dosis bajas de AAS, que incluyó a 39.876 mujeres
«sanas» > 45 años que fueron aleatorizadas a tomar
100 mg AAS cada 48 h frente a placebo, durante un
período de 10 años de seguimiento. El objetivo prima-
rio era la aparición de infarto agudo de miocardio
(IAM) no fatal, el ictus no fatal o la muerte cardiovas-
cular. Los resultados muestran que el grupo de trata-
miento con AAS, en contraposición al no tratado, tiene
un descenso del 9% del riesgo de eventos cardiovascu-
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TABLA 1. Estrategias de prevención en la práctica
clínica

Valorar y estratificar el riesgo: alto/intermedio/bajo/óptimo

Recomendaciones sobre estilo de vida

Intervenciones sobre otros factores de riesgo cardiovascular

La mayor prioridad a partir del riesgo

(procedimientos diagnósticos y terapéuticos según el nivel 

de riesgo objetivo)

Evitar intervenciones clase III (THS)

THS: terapia hormonal sustitutiva



lares sin alcanzar la significación estadística. Tampoco
resulta eficaz en la prevención en el infarto no fatal o
la muerte cardiovascular. Por otro lado, la disminución
del 17% de ictus en este grupo sí resulta significativa 
y alcanza el 24% de reducción en los ictus isquémicos
(p = 0,009), destacando que el aumento de ictus hemo-
rrágicos no es significativo. En el grupo antiagregado
sí fue significativamente superior la necesidad de
transfusión por sangrado gastrointestinal (p = 0,02).
En el grupo de mujeres > 65 años, en cambio, se en-
contró una disminución significativa del riesgo de los
tres objetivos primarios (infarto, ictus y muerte cardio-
vascular). Estos datos corroboran que en mujeres de
bajo riesgo no estaría indicado el tratamiento antiagre-
gante (en las dosis utilizadas en este ensayo) para la
prevención del IAM6.

CONTROVERSIAS ACTUALES EN EL USO 
DE LA TERAPIA HORMONAL SUSTITUTIVA

La utilización de la THS durante la menopausia ha-
bía demostrado en estudios epidemiológicos gran be-
neficio en los síntomas de deprivación hormonal del
climaterio, mejoría sobre el sistema osteoarticular y en
el sistema nervioso central. Desde el punto de vista del
cardiólogo, resulta beneficioso respecto a los FR, re-
duce la sintomatología anginosa y prolonga el tiempo
de esfuerzo, pero con resultados contradictorios sobre
la mortalidad cardiovascular. En contrapartida, tam-
bién se había observado un aumento del riesgo de pre-
sentar algunos tumores. Estos estudios tenían impor-
tantes limitaciones metodológicas, como el sesgo en la
selección y la participación, la ausencia de grupo con-
trol y su enorme heterogeneidad.

Con el fin de valorar el efecto de la THS en la CI se
diseñaron diversos EC: en prevención primaria desta-
camos el WHI y el WISDOM, en prevención secunda-
ria, el HERS y el ESPRIT. También se han diseñado
trabajos con objetivos angiográficos como el ERA, el
WELL-HART y el WAVE, mostrando todos ellos re-
sultados negativos: no hay un efecto beneficioso o in-
cluso se produce una mayor progresión de la ateroes-
clerosis, y no hay diferencia o incluso hay tendencia
hacia un aumento en la mortalidad total.

Tras estos resultados desalentadores se plantean al-
gunas dudas respecto a la THS:

1. ¿Puede ser beneficiosa si se inicia precozmente y
en mujeres más jóvenes?

En un metaanálisis de 30 estudios aleatorizados de
THS frente a placebo, que incluyen el HERS (edad
media 63 años) y el WHI (edad media 67 años), con
un total 26.708 mujeres, se ha observado una tenden-
cia no significativa a la reducción de la mortalidad car-
diovascular en las mujeres < 60 años7.

No tenemos respuesta a esta cuestión, pero hay un
trabajo en marcha que probablemente aclarará este di-

lema. El estudio en curso (KEEPS), que incluye a 900
mujeres entre 45 y 54 años con síntomas de climaterio,
tiene como objetivo primario valorar el efecto de la
THS sobre la evolución cardiovascular, con el objetivo
de estudiar el engrosamiento de la íntima carotídea
mediante ecografía y la progresión del calcio corona-
rio valorado por tomografia de emisión de positrones
(PET).

2. ¿Puede explicarse el efecto Jekyll y Hyde por me-
canismos de acción básicos?

Se ha demostrado en coronarias de cerdos que cuan-
do se bloquea la óxido nítrico sintetasa, que produce
óxido nítrico, la administración de estrógenos produce
vasoconstricción. Como la síntesis de óxido nítrico está
disminuida en la mujer posmenopáusica, ¿es posible
que la administración de estrógenos en la mujer pos-
menopáusica pueda producir vasoconstricción? Esto
explicaría que el efecto beneficioso conocido sobre los
FR no se traduzca en protección cardiovascular.

3. ¿Los estrógenos tienen muy poco efecto en la re-
gresión de la aterosclerosis pero sí en evitar su inicio y
progresión? ¿Qué papel desempeñan los factores gené-
ticos en la diferente respuesta a los estrógenos?

Se explicaría por ausencia de efecto vasodilatador
en la arteria ya enferma. Las modificaciones en el gen
del receptor de estrógenos podrían hacer a las mujeres
menos sensibles a sus efectos.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS 
Y DIAGNÓSTICO

Es de gran trascendencia para el clínico conocer que
en la CI, tanto la angina como el IAM, la sintomatolo-
gía puede ser «diferente» en las mujeres y que menos
de la mitad de ellas presenta dolor típico. En cambio,
la sensación de fatiga o un equivalente anginoso (suda-
ción profusa, cansancio o palpitaciones) aparece hasta
en un 60% de las ocasiones8.

En las mujeres es más frecuente el IAM silente, así
como el síndrome coronario agudo sin elevación del
segmento ST, los infartos no transmurales, los reinfar-
tos precoces y la angina postinfarto.

En el momento de ingreso por IAM, la edad media
de las mujeres es superior a la del varón, por la protec-
ción natural hormonal hasta la menopausia. En contra-
partida, los infartos de la mujer suelen ser más graves
y con una mortalidad más elevada. Las mujeres con in-
farto tienen con mayor frecuencia HTA y diabetes me-
llitus. Presentan más riesgo de rotura cardíaca, mayor
probabilidad de accidente cerebrovascular, la clase Ki-
llip suele ser más alta y también lo son la aparición de
insuficiencia cardíaca o shock cardiogénico durante la
evolución del IAM. Otras complicaciones, como la fi-
brilación auricular, las taquicardias paroxísticas supra-
ventriculares y el bloqueo auriculoventricular, también
son más habituales. Sin embargo, la muerte súbita es
menos frecuente en las mujeres.
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También hay un interés creciente por las peculiari-
dades del diagnóstico de la CI en la mujer: se han pu-
blicado diferentes revisiones en las que se evalúan los
métodos diagnósticos disponibles, pues es un hecho
conocido que el rendimiento de las diferentes pruebas
es también limitado.

El electrocardiograma de esfuerzo, prueba utilizada
con mayor frecuencia para el diagnóstico inicial de la
CI en nuestras consultas, tiene menor utilidad práctica
en la mujer9,10. Presenta una menor sensibilidad y es-
pecificidad, con valores del 61 y el 70%, respectiva-
mente11.

La justificación de esta menor validez diagnóstica
de la ergometría clásica es múltiple y en las mujeres
jóvenes con bajo riesgo cardiovascular se explica por
la menor prevalencia de la enfermedad en la premeno-
pausia y, por lo tanto, una menor probabilidad de pre-
sentar lesiones coronarias de forma previa al test12, y
en caso de estar presentes, las estenosis son de menor
extensión y severidad. La mayor prevalencia y severi-
dad de la CI en las mujeres según avanza la edad in-
crementa la sensibilidad del test de esfuerzo, pero tam-
bién decrece su especificidad.

Pero también hay otras causas muy variadas que in-
terfieren en las pruebas de esfuerzo en las mujeres,
como la menor capacidad aeróbica, un menor grado
de entrenamiento con un rápido incremento de la fre-
cuencia cardíaca y una mayor dificultad para adaptar-
se a la cinta o al tapiz. También se ha descrito la ma-
yor frecuencia con la que nos encontramos con
alteraciones de la repolarización en el electrocardio-
grama en reposo y las menores modificaciones del
electrocardiograma femenino ante la isquemia. Como
posible explicación de estas diferencias asimismo se
ha propuesto la mayor prevalencia de prolapso mitral
y de enfermedad microvascular, junto con las diferen-
cias hormonales.

Los clínicos han utilizado ampliamente la alternati-
va de las técnicas de imagen en la mujer para el diag-
nóstico de CI, ante pruebas de esfuerzo con sospecha
de falso positivo. Sin embargo, las imágenes de perfu-
sión con talio también han mostrado sus limitaciones
por la presencia de atenuación mamaria y falsas hipo-
captaciones. Estos inconvenientes iniciales se han 
reducido ante la introducción de mejoras técnicas (ga-

ted-SPECT) y la utilización de isótopos, como el tec-
necio sestamibi13.

La ecocardiografía con esfuerzo o estrés farmacoló-
gico ha mostrado tener una alta sensibilidad y especifi-
cidad en mujeres (el 81 y el 86%, respectivamente)14

sin diferencias entre ambos sexos. Recientemente se
ha publicado un trabajo que muestra que la presencia
de alteraciones de la motilidad segmentaria confieren
un alto valor predictivo para la muerte de origen car-
díaco de forma similar en varones y mujeres15. Ante su
mayor capacidad diagnóstica, las imágenes con esfuer-
zo podrían incluirse como prueba de primera elección

en mujeres y el estrés farmacológico sería preferible si
la prueba no va a alcanzar un nivel submáximo.

PRONÓSTICO Y TRATAMIENTO

Las diferencias entre sexos no se observan única-
mente en la clínica y el diagnóstico, sino que también
aparecen en el pronóstico y la actitud terapéutica.

Desgraciadamente, aunque la evolución de la CI sue-
le ser peor que en los varones, somos menos agresivos
desde el punto de vista terapéutico. Nos encontramos
con la paradoja de que, frente a casi el doble de morta-
lidad por IAM, utilizamos la mitad de procedimientos
para evitarla16,17, realizando coronariografías, angio-
plastias y bypass con menor frecuencia (en un 15-28
frente a un 28-39,5%; un 10,4-14,7 frente a un 14,7-
27,3% y un 5,9-9,5 frente a un 12,7% en mujeres frente
a varones, respectivamente)18.

En el tratamiento de la enfermedad coronaria, tanto
en la fase aguda como en la crónica, las mujeres reciben
en menos ocasiones terapias de demostrado beneficio.

Tanto en presencia de angina estable como al pautar
la medicación en el alta hospitalaria posterior a un
IAM se indican con menor frecuencia los bloqueado-
res beta y la antiagregación19,20.

El tratamiento fibrinolítico en la fase aguda del in-
farto ha mostrado un 8,7% de reoclusiones del vaso
causante en mujeres frente al 5,1% observado en varo-
nes21, junto con una mayor tasa de complicaciones he-
morrágicas. Posiblemente estas consecuencias deleté-
reas se deben al hecho de que el trombolítico se
administra con más demora desde su llegada a los ser-
vicios de urgencias, ante una mayor dificultad diag-
nóstica por la clínica más atípica que manifiestan y los
cambios electrocardiográficos menos específicos22. El
mayor riesgo de hemorragia podría deberse a que las
dosis de fármaco proporcionadas se han calculado a
partir de EC realizados en varones con diferente masa
corporal y volumen de distribución.

La cirugía de revascularización miocárdica en muje-
res presenta con mayor frecuencia angina residual (a
los 6 años, un 51 frente al 33% en los varones)23, junto
a una morbimortalidad precoz más elevada24. Asimis-
mo, los procedimientos percutáneos también en muje-
res precisan la realización de bypass de emergencia
con mayor frecuencia, por la aparición de complica-
ciones graves durante el procedimiento25.

Muy probablemente, la justificación de estos resul-
tados observados tanto en la cirugía coronaria como en
el intervencionismo percutáneo es que las indicaciones
de revascularización en las mujeres se realizan más
tardíamente, en una fase más avanzada de la enferme-
dad, con un mayor número de vasos coronarios afecta-
dos y superior compromiso clínico, junto con la coe-
xistencia de otras enfermedades asociadas26. También
puede tener importancia la menor dimensión corporal,
con un menor diámetro de los vasos coronarios y un
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recorrido más tortuoso, lo que puede dificultar técnica-
mente los procedimientos tanto percutáneo como qui-
rúrgico y favorecer las trombosis, las obstrucciones o
la reestenosis.

A pesar de que se dispone de amplia información
desde hace tiempo, la situación en el 2005 apenas ha
cambiado. Recientemente se han publicado diversos
estudios, entre los que destaca el CRUSADE, que
muestran de forma bastante clara la situación actual de
la enfermedad coronaria en la mujer: sigue asociándo-
se con una mayor edad, una mayor prevalencia de dia-
betes mellitus e HTA, persiste una actitud menos agre-
siva realizando un menor número de coronariografías
y de tratamiento con heparina, inhibidores de la enzi-
ma de la conversión de la angiotensina (IECA) y de
los inhibidores de las glucoproteínas IIb-IIIa durante
su hospitalización. En los resultados de este estudio
también se observa un menor número de mujeres con
aspirina, IECA y estatinas en el momento del alta27.

No sabemos si esta diferencia en el tratamiento y el
pronóstico se mantiene actualmente en la era de la an-
gioplastia primaria y las endoprótesis coronarias, aun-
que recientes ensayos clínicos realizados con stents

recubiertos han comprobado que reducen las manifes-
taciones clínicas y angiográficas de reestenosis de for-
ma similar en ambos sexos28.

CONCLUSIONES

Definitivamente, para poder entender y poner en
marcha las medidas para resolver este gran problema,
necesitamos profundizar en el conocimiento fisiopato-
lógico diferenciado por sexos con el diseño de EC y
registros que nos ayuden.

Teniendo en cuenta que en el momento actual dispo-
nemos de suficiente información clínica, pero por di-
versas razones ésta no se traslada a la práctica, tendre-
mos que considerar la posibilidad de una medicina
«específica», adecuada y adaptada para las mujeres,
formulando protocolos diagnósticos y terapéuticos es-
pecíficos.

Pero además, debido a las «particularidades» de la
ECV en la mujer, sus características deben ser conoci-
das no sólo por los profesionales y las instituciones
político-sanitarias, sino también por las propias muje-
res, con objeto de lograr la participación más activa y
eficaz de todas las partes directamente implicadas.
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