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Enfermedad coronaria en mujeres prey
postmenopausicas y su relaciéon con la
diabetes mellitus tipo 2
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Coronary artery disease in pre and
postmenopausal women. The influence
of type 2 diabetes mellitus

Background: Postmenopausal women have higher severity of coronary
heart disease (CHD) than premenopausal women and type 2 diabetes mellitus
(T2DM) is an independent risk factor. Aim: To assess the severity of CHD in pre
and postmenopausal patients undergoing coronary angiography and the impact
of T2DM in both groups. Material and Methods: A coronary angiography was
performed to 707 women due to suspected CHD during 2013 and 2014. Of these,
579 were older than 55 years and were considered as postmenopausal. Factors
such as hypertension, obesity, smoking, creatinine and T2DM were registered.
The severity of CHD in coronary angiography was evaluated according to the
number of vessels with more than 50% stenosis. Results: Compared to their
postmenopausal counterparts, premenopausal women had less frequency of
T2DM (31% and 42% p < 0.033), hypertension (52 and 78%, p < 0.001)
and alteration of renal function (11 vs. 39%, p < 0.001). Absence of coronary
lesions was found in 44 and 32% of premenopausal and postmenopausal wo-
men, respectively (p < 0.01). Premenopausal women with T2DM had a higher
frequency of multi-vessel disease than those without the disease (25 and 4.5%,
p <0.001). The frequency of multi-vessel disease was higher in postmenopausal
than premenopausal women (24 and 11%, p < 0.01). Hypertension, T2DM
and renal involvement were associated with a higher frequency multiple vessel
disease. Conclusions: The severity of CHD is higher in postmenopausal women
and T2DM is associated with the disease.
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un cuando la frecuencia de la enfermedad
Acoronaria (EC) aumenta con la edad en
ambos sexos, esto se ha ido modificando
desde la década 1950-59 a la fecha con tendencia

a declinar entre los hombres y a aumentar entre
las mujeres', en las cuales la EC se retarda aproxi-

madamente una década respecto de los hombres?®.
Esto tltimo estd dado porque las mujeres jovenes
tienen el efecto protector de los estrégenos, lo cual
ayuda a prevenir la aterosclerosis®. Dicho efecto se
pierde en la postmenopausia, asocidndose, ade-
mads, a una mayor prevalencia de multiples factores
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de riesgo como hipertension arterial (HTA), obe-
sidad y diabetes mellitus tipo 2 (DM2), los cuales,
generalmente, van aumentando su prevalencia a
medida que las personas aumentan en edad. En
el afio 1994, el National Cholesterol Education
Program (NCEP)* reconoci6 a la postmenopausia
como un factor de riesgo cardiovascular.

La enfermedad coronaria es una de las pri-
meras causas de mortalidad en mujeres postme-
nopdusicas® y se han reportado diferencias en
sintomas, factores de riesgo, prondstico y recu-
rrencia de enfermedad coronaria entre mujeres pre
y postmenopdusicas’®. Algunas publicaciones®
han hecho referencia a un mayor compromiso de
las arterias coronarias en las postmenopdusicas.

Poca informacién existe en nuestro pais sobre
el real impacto de la postmenopausia en la grave-
dad y extension de la EC con o sin DM2 asociada.

Este trabajo tuvo como hipétesis que la mu-
jer postmenopdusica presenta EC mds extensa y
mds grave que la premenopdusica, y que la DM2
empeora aquello en ambos grupos de pacientes.

Material y Método

Diseifio del estudio
Estudio de corte transversal, de caracter des-
criptivo.

Sujetos

Participaron del estudio 707 mujeres que
fueron estudiadas con coronariografia en forma
consecutiva entre el 1 de enero de 2013 y el 31 de
diciembre de 2014 en el Laboratorio de Hemodi-
namia del Hospital Guillermo Grant Benavente
(HGGB) de la ciudad de Concepcidn.

Para diferenciar a las mujeres premenopdusicas
(grupo 1) de las postmenopdusicas (grupo 2), se
utilizé como criterio de corte la edad de 55 afios.
De este modo, el grupo 1 quedé constituido por
128 mujeres menores de 55 afos y el grupo 2 por
579 mujeres con edades iguales o mayores a 55
anos.

El estudio fue indicado por diversas causas, a
saber, la existencia de patologias valvulares, una
respuesta positiva para insuficiencia coronaria
frente un test de esfuerzo, la presencia de cuadros
coronarios estables, o de sindromes coronarios
agudos.

Se excluyeron aquellas pacientes con cirugia
de revascularizacién previa, aneurisma aértico,
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miocarditis, cardiomiopatias, tromboembolismo
pulmonar y enfermedad cardiaca congénita.

Todas las mujeres fueron estudiadas con coro-
nariografia segin técnica estdndar, bajo anestesia
local, por via radial izquierda o derecha.

Levantamiento de la informacién

La informacién utilizada en este estudio fue
obtenida en forma retrospectiva y anénima desde
los registros médicos y de enfermeria del Labora-
torio de Hemodinamia del HGGB de la ciudad de
Concepcién. La anonimizacion fue llevada a cabo
por un profesional designado por la jefatura del
servicio clinico, quien, a su vez proveyd la misma
al responsable del estudio y tuvo por rol resguar-
dar su cumplimiento. Los andlistas de datos solo
accedieron a los datos en la medida en que esto fue
facilitado por el investigador responsable.

Desde los registros se obtuvo la edad, el diag-
noéstico cardiolégico clinico, factores de riesgo
tales como HTA, obesidad, tabaquismo, DM2 y
la descripciéon de la coronariografia en el informe
dellaboratorio de hemodinamia. La funcién renal
al momento del estudio también fue registrada.

La gravedad de la enfermedad coronaria
fue evaluada segun el numero de vasos com-
prometidos (0, 1, 2, 3 vasos, respectivamente)
con enfermedad obstructiva mayor de 50% de
reduccion del didmetro luminal de la arteria en
la coronariografia. Se consideré como multiples
vasos el compromiso de 2 o mds arterias corona-
rias epicardicas.

Andlisis estadisticos

Se llevé a cabo un andlisis exploratorio de los
datos, calculando promedio y desviacion estdndar
junto con frecuencias absolutas y relativas. Para
la comparacién de variables cuantitativas en dos
muestras independientes se utilizo el test t de Stu-
dent. Por otra parte, en el estudio de la asociacién
de dos variables se utilizé la prueba de indepen-
dencia de y? tratdndose de variables nominales con
dos o mas categorias. Finalmente, se realizaron
regresiones logisticas simples y multiple para la
variable respuesta compromiso de multiples va-
sos (donde 1 = multiples vasos; 0 = enfermedad
minima o sin enfermedad).

El nivel de significancia para este estudio se
establecié con un valor p < de 0,05.

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico
Cientifico del Servicio de Salud Concepcién.
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Resultados

La edad promedio de las pacientes preme-
nopdusicas y postmenopdusicas fue de 47,8.
(DE=5,1)y69 (DE = 8,4) anos, respectivamente.
Las mujeres premenopdusicas tenfan menos DM2
(31,3% vs 41,5%)(p < 0,033), menos hipertensiéon
(51,6% vs 77,9%)(p < 0,001) y menos compromi-
so dela funcién renal (11,1% vs 38,6%)(p < 0,001)
que las mujeres postmenopdusicas. La arteria mds
comunmente comprometida fue la descendente
anterior, seguida por la coronaria derecha en
ambos grupos de pacientes.

El 43,8% de las premenopdausicas estaba libre
de EC angiografica vs 32% de las postmenopau-
sicas (p < 0,01). Las postmenopdausicas sin DM2
tenfan mdas enfermedad de multiples vasos que
las premenopdausicas sin DM2 (17,1% vs 4,5%)

(p < 0,001). Las premenopdusicas con DM2 te-
nian mds enfermedad de multiples vasos (25% vs
4,5%) (p < 0,001) y mas oclusion crénica (27,5%
vs 1,1%) que las premenopdusicas sin DM2.

En el grupo de las mujeres postmenopdausicas,
aquellas con DM2 tenian mds enfermedad de mul-
tiples vasos (33,3% vs 17,1%) (p < 0,001) y mds
oclusién crénica (21,8% vs 14,7%) (p < 0,001)
que las sin DM2.

Como grupo total, las postmenopausicas
tenian significativamente mds enfermedad de
multiples vasos (23,8% vs 10,9%) y mads arterias
con oclusién crénica (17,6% vs 9,4%) que las
premenopdusicas (p < 0,01) (Tabla 2).

Al considerar como variable de ajuste la DM2,
observamos que ambos grupos de pacientes con
DM2 tenian mayor compromiso de multiples
vasos. En el andlisis de regresiéon multiple las va-

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y antecedentes mérbidos de las participantes
segln pre y postmenopausia

Mujeres premenopatisica

Sociodemograficas, = DEY

Edad (afos) 47,8 + 51
Antecedentes morbidos, n (%)**

Hipertension 6 (51,6)

Diabetes mellitus 0 (31,3)

Tabaquismo 6 (28,8)

IMCT 7 (40,0)

VFG < 60¥ 1(11,1)

Mujeres postmenopausica Valor p*
69,5 =84 0,001
451 (77,9) 0,001
240 (41,5) 0,036
5(13,2) 0,001
170 (34,5) 0,528
187 (38,6 ) 0,001

*p < 0,05. *Prueba t de Student para muestras mdependlentes; *Prueba de independencia de y?; IMC: indice de masa corporal
VFG: velocidad de filtracién glomerular. fIndice de masa corporal; *Velocidad de filtrado glomerular.

Tabla 2. Gravedad de la enfermedad coronaria segiin menopausia y diabetes mellitus tipo 2

Mujeres premenopausica

Mujeres postmenopausica

Total No DM2 DM2 Total No DMI2 DM2 Total Valor p*

N° vasos

0 241 (34,1) 42 (47,7) 14 (35,0) 6(43,8) 134(39,5) 51(21,3) 185(32,0) 0,01

1 172 (24,3) 26 (29,5) 6 (15,0) 2 (25,0) 4 (24,8) 56 (23,3) 140 (24,2)

2 142 (20,1) 6(18,2) 10 (25,0) 6 (20,3) 3(18,6) 53(22,1) 116 (20,0)

3 152(21,5) 4 (4,5) 10 (25,0) 4(10,9) 8(17,1) 80(33,3) 138(23,8)
OCT?

No 592 (83,9 87(98,9) 29(72,5) 116(90,6) 289(85,3) 187(72,8) 476(82,4) 0,01

St 114(16,1) 1 (1,1) 11 (27,5) 12 (9,4) 50 (14,7) 52 (21,8) 102 (17,6)

*p < 0,05. "Oclusion crénica total.
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Tabla 3. Modelo de regresion logistica simple y multiple para presencia de enfermedad de multiples

vasos
Modelo 0 Modelo 1
Regresiones logisticas simples Regresion logistica multiple

Variables OR (IC 95%) Valor p* OR (IC 95%) Valor p*
Menopausia

Si 1,719 (1,143; 2,586) 0,006 1,787 (1,079; 2,958) 0,024
HTA!

Si 1,662 (1,177; 2,347) 0,004 1,092 (0,706; 1,689) 0,694
DM2¥

St 2,444 (1,792; 3,331) < 0,001 1,974 (1,377, 2,829) < 0,001
Tabaco

Si 1,344 (0,894, 2,019) 0,155 1,585 (0,983; 2,556) 0,059
Falla renal

Si 1,677 (1,186; 2,372) 0,003 1,499 (1,041; 2,157) 0,029

*p < 0,05. "Hipertension arterial, YDiabetes mellitus tipo 2.

riables hipertensiéon, DM2 y compromiso renal
estuvieron asociadas a mayor compromiso de
multiples vasos (Tabla 3).

Discusion

Se ha observado un incremento en la inciden-
cia de enfermedad cardiovascular después de la
menopausia, sin embargo, no todos los estudios
estan de acuerdo con este hallazgo'*!'. Sabemos
que el inicio de la enfermedad coronaria en la
mujer es mds tardio que en el hombre y mujeres
jovenes sufren menos enfermedad coronaria de-
bido al efecto protector de los estrégenos, lo cual
ayuda a prevenir la aterosclerosis’.

Al momento de realizar este estudio no en-
contramos publicaciones en nuestro pais respecto
de la gravedad de la enfermedad coronaria en
mujeres pre y postmenopdusicas y menos aun el
impacto de la DM2 en estos grupos etarios del
género femenino.

Este estudio consideré como punto de corte
la edad de 55 afios para separar a las mujeres pre
y postmenopdusicas, aun cuando la mayoria de
los estudios utilizan la edad de 50 anos. Con-
sideramos esta edad como punto de corte para
asegurar que practicamente todas las pacientes
catalogadas como postmenopdusicas pertenecian
a este grupo. El corte de edad a los 50 afnos habria
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incrementado la poblacién de las postmenopau-
sicas, pero habria debilitado la aseveraciéon de que
todas ellas eran efectivamente postmenopdusicas.
La edad promedio de menopausia, en la mayoria
de los paises que llevan registros de salud, es de
48 afios. En Venezuela es de 48,7 afios *+ 4,6 aflos
al igual que en Cuba y en la mayoria de los paises
de América Latina. En Espana, segun estudios, es
a partir de los 50 anos'>'®.

En este estudio se observé una menor pre-
valencia de HA y DM2 en las mujeres preme-
nopdusicas, factores que habitualmente se van
incrementando en frecuencia con la edad de las
personas. Similares resultados estan descritos por
Lu Yihua®. El hallazgo en este estudio de un mayor
compromiso de la funcién renal en postmenopau-
sicas, probablemente, esté relacionado con la alta
prevalencia de estos dos factores de riesgo conside-
rados ambos con potencial para dafio renal. Existe
concordancia entre el aumento en la incidencia de
enfermedad coronaria en mujeres postmenopau-
sicas y el aumento de la prevalencia de factores de
riesgo como DM2 e HA en este grupo etario. Se
sabe que la DM2 genera un mayor riesgo de pa-
decer enfermedad cardiovascular tanto en la pre
como en la postmenopausia'?, atenuando incluso
el efecto protector de los estrégenos en la mujer en
la premenopausia'>*’. Los resultados observados
en este estudio corroboran lo publicado, cuando
se observé un significativo mayor compromiso de

Rev Med Chile 2020; 148: 145-150
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multiples vasos y mayor frecuencia de oclusién
crénica en las mujeres con DM2, tanto pre como
postmenopdusicas, corroborando lo descrito en
la literatura acerca de las consecuencias negativas
de este factor de riesgo en los pacientes con DM2.
Otra interesante observacion fue que hubo més
enfermedad coronaria en la paciente premenopau-
sica con DM2 que en la postmenopdausica sin DM2
(25% vs 17,1%).

P. Mellen', en su publicaciéon del afio 2006,
investiga especificamente el rol del sindrome
metabolico y el de la diabetes mellitus en el mayor
riesgo de enfermedad coronaria de las mujeres
postmenopdusicas, demostrando que es la diabetes
mellitus y no el sindrome metabdlico el predic-
tor del progreso de la enfermedad coronaria en
mujeres.

En general, los resultados demostraron que en
ausencia de DM2, las mujeres postmenopdusicas
tienen enfermedad coronaria mds grave que las
premenopdusicas dado el mayor compromiso de
multiples vasos en la coronariografia (17,1% vs
4,5%) (p < 0,001), lo cual también ha sido repor-
tado previamente por otros autores como Yihua
y Saltiki®*’. En presencia de DM2 esto fue mads
marcado aun (33% vs 17,1%) (p < 0,001), inclu-
yendo, ademds, una significativa mayor frecuencia
de oclusién crénica en los grupos con DM2, sean
estas pre o postmenopdusicas (p < 0,001). La
asociaciéon de DM2 con enfermedad coronaria
mds grave fue independiente de otros factores de
riesgo como HA.

Al considerar la totalidad de las pacientes
premenopdusicas estas tienen una mayor pro-
porcién de mujeres sin enfermedad coronaria
en la angiografia (43,8%) vs lo observado en las
postmenopadtsicas (32%) (p < 0,01), lo cual se
observa especialmente en las no diabéticas, en que
casi la mitad de ellas estd sin enfermedad (47,7%).

Enla medida quela esperanza de vida aumenta,
cada vez existirdn mdas mujeres postmenopausicas
y muchas de ellas serdn diabéticas por la prevalen-
cia en ascenso de esta enfermedad. Este estudio
entonces pone una luz de alerta sobre el impacto
dela DM2 en la enfermedad cardiovascular en este
grupo de mujeres.

En conclusién, las mujeres postmenopdausicas
tienen mayor gravedad de EC que las preme-
nopausicas y la DM2 en ambos grupos de mu-
jeres se asocia a mayor gravedad de enfermedad
coronaria.
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Limitaciones del estudio

En este estudio hemos considerado como
punto de corte la edad de 55 afos, considerando
a aquellas mujeres de 55 0 mds afios como post-
menopdusicas. Esta definicién deriva del hecho
que la edad de presentaciéon de la menopausia no
ha cambiado significativamente en las ultimas
décadas y en la elaboracién del trabajo no se
dispone de la edad exacta de la menopausia de
cada paciente. Por otra parte, no registramos el
tiempo de evolucién de la DM2, un pardmetro
que puede tener importancia en la progresion de
la aterosclerosis.
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