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Diferencias de género en el tratamiento de la falla cardiaca
Gender differences in the treatment of heart failure

Clara Saldarriaga, MD.!"2-3); Nathalia Gonzdlez, MD.!"; Alejandra Avila®
Medellin, Colombia.

INTRODUCCION: |a falla cardiaca representa un problema creciente de salud con una alta prevalencia
en el sexo femenino; sin embargo, no se han reportado estudios en poblaciéon de mujeres latinoameri-
canas que permitan identificar si existen diferencias de género tanto en la presentacion clinica como en
el tratamiento de esta patologia.

OBJETIVO: evaluar si existen diferencias tanto en las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas como
en el manejo farmacoldgico en funcién del género, en una serie de pacientes con falla cardiaca atendidos
en un centro de referencia cardiovascular en Colombia.

METODOLOGIA: estudio observacional, descriptivo, que evalué a todos los pacientes hospitalizados
por sindrome de falla cardiaca como diagnéstico principal durante julio de 2009 y julio de 2010 en un
centro de referencia cardiovascular colombiano.

RESULTADOS: se incluyeron 204 pacientes, 36,7% de sexo femenino, cuya edad promedio fue mayor
en las mujeres; la fraccion de eyeccion promedio fue similar. Las mujeres tenian falla renal con mayor
frecuencia. Se encontré menor uso de betabloqueadores, asi como de implante de cardiodesfibrilador.

CONCLUSION: para la poblacién estudiada se encontré que existen diferencias entre ambos sexos
tanto en las variables demograficas como clinicas. A pesar de presentar mayores comorbilidades, las
mujeres con falla cardiaca reciben con menor frecuencia terapias como los betabloqueadores y el car-
diodesfibrilador implantable que han demostrado disminuir la mortalidad. Es necesario ampliar el cono-
cimiento de las diferencias de género mediante la creacién de un registro multicéntrico latinoamericano
que permita incidir en la toma de decisiones clinicas propias para la region.

PALABRAS CLAVE: falla cardiaca, mujer, epidemiologia.

INTRODUCTION: heart failure is a growing health problem with a high prevalence in females; howe-
ver, there are no studies reporting if there are gender differences in both the clinical presentation and
treatment of this pathology in Latin-American women.

OBJECTIVE: to assess whether there are differences in both clinical and epidemiological characteristics
and pharmacological management in terms of gender, in a series of patients with heart failure treated at
a cardiovascular referral center in Colombia.

METHODS: observational descriptive study, which evaluated all patients hospitalized for heart failure
syndrome as the primary diagnosis between July 2009 and July 2010 in a Colombian cardiovascular
referral center.
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RESULTS: 204 patients were included, 36.7% were females. Mean age was higher in women; the
mean ejection fraction was similar in both groups. Women had more frequently renal failure. Lower use
of beta blockers, as well as of cardiac defibrillator implant was found in women.

CONCLUSION: in this study population we found that there are gender differences in both demographic
and clinical variables. Despite presenting more comorbidities, women with heart failure less frequently
receive the therapies that have shown to reduce mortality such as beta blockers and implantable cardio-
verter defibrillator. It is necessary to expand our knowledge of gender differences through the creation
of a Latin American multicenter registry that effectively enable to influence the clinical decision making

proper for the region.
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Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares ocupan el primer
lugar en las causas de morbilidad y mortalidad tanto en
Colombia como en los paises desarrollados y se estima
que explican hasta una de cada tres muertes en la po-
blacién general (36%) (1, 2). El aumento progresivo en
la expectativa de vida y la mejoria de la supervivencia
gracias a los avances en el tratamiento de enfermedades
cardiovasculares como el infarto agudo del miocardio,
han generado unincremento en la prevalencia de lafalla
cardiaca; asi, se estima que esta enfermedad afecta al
menos 5 millones de personas en los Estados Unidos,
de las cuales 50% son mujeres (2, 3). Debido a que los
datos epidemiolégicos emergentes revelan una creciente
prevalencia en el sexo femenino y tomando en cuenta
gue las mujeres han tenido una pobre representacién en
los estudios clinicos que han evaluado el tratamiento de
la falla cardiaca, es de suma importancia identificar las
diferencias que se dan en cuanto a factores de riesgo,
etiologia, fisiopatologia, respuesta al fratamiento y des-
enlaces en ambos sexos (4), en especial porque existen
reportes previos de inequidad en salud entre géneros
para otras enfermedades cardiovasculares como los
sindromes coronarios agudos donde se ha demostra-
do que aln en paises con un alto nivel de desarrollo
econémico las mujeres reciben con menor frecuencia
terapias como tratamiento intervencionista temprano,
anticoagulantes y antiplaguetarios (5). Aunque este fipo
de evidencia sugiere que el sesgo del médico contribuye
a estas disparidades, no esté clara la naturaleza real
de dichas diferencias y hasta la fecha no se conocen
estudios que evalten, desde un enfoque de género, la
poblacién latinoamericana con falla cardiaca. Puesto que
tanto dentro de los paises como entre éstos, las brechas
de inequidad entre géneros se amplian en los niveles

de ingresos mds bajos, se hace necesario evaluar en la
poblacién colombianassilo reportado por otros autores es
replicable en el dmbito local. Por esta razén este estudio
tiene como objetivo evaluar en una serie de pacientes
con falla cardiaca atendidos en un centro de referencia
cardiovascular en Colombig, si existen diferencias en las
caracteristicas clinicas y epidemiolégicas, y en el manejo
farmacolégico éptimo segin las gufas internacionales
de prdctica clinica, en funcién del género.

Metodologia

Estudio observacional, descriptivo, que evalué a
todos los pacientes hospitalizados por sindrome de
falla cardiaca como diagnéstico principal, durante julio
de 2009 y julio de 2010 en un centro de referencia
cardiovascular colombiano. Todos los datos referentes
a las variables demogréficas, clinicas, ecocardiogréfi-
cas y de laboratorio fueron consignados en la historia
clinica y luego consultados de modo retrospectivo. Se
incluyeron todos los registros de pacientes mayores de
18 afos, hospitalizados por falla cardiaca sistélica con
fraccién de eyeccion menor o igual a 40% cuantificada
por ecocardiografia bidimensional y sin cambios en el
Oltimo trimestre. Se excluyeron aquellos con fraccién
de eyeccién mayor a 40% y antecedente de sindrome
coronario agudo en los Gltimos tres meses.

El andlisis estadistico se hizo con el programa SPSS
version 19. Las variables cualitativas se reportan mediante
frecuencias relativas, y las cuantitativas con medidas de
tendencia central acompanadas de las correspondientes
medidas de dispersién de los datos. Para evaluar la exis-
tencia de diferencias tanto en las caracteristicas clinicas
y epidemiolégicas como en el manejo farmacolégico
en funcién del sexo, se hicieron comparaciones bivaria-
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das mediante pruebas de chi cuadrado para los datos
categéricos y t de Student o U de Mann-Whitney para
las continuas, segun tuviesen o no distribucién normal.
Ademds, previa comprobacién de los supuestos de nor-
malidad y homocedasticidad, se hizo ANOVA con el fin
de comparar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas
de los pacientes segin la etiologia de la falla. En todos
los casos se consideraron estadisticamente significativos
aquellos resultados con valores de p <0,05.

El trabajo cumple con los principios bdsicos de inves-
tigacién proclamados en la declaracién de Helsinki de
la Asociacién Médica Mundial asi como en las guias de
buena préctica clinica de junio de 1996, y se considera
sin riesgo segun la resolucién 8430 de 1993 (6-7).

Avalada por el comité de ética de investigaciones
institucional, la clinica cuenta con el consentimiento de
los pacientes para que sus datos sean utilizados con
fines de investigacion y docencia.
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Resultados

Se incluyeron 204 pacientes con falla cardiaca sis-
télica, de los cuales 36,7% eran de sexo femenino. Al
comparar las variables demogrdficas y clinicas (Tabla
1), se encontré que la edad promedio al momento del
diagnéstico fue mayor en las mujeres, en tanto que no
hubo diferencias en cuanto a los promedios del indice
de masa corporal ni de fraccién de eyeccién. Las mujeres
con mayor frecuencia tenian falla renal definida como
depuracién de creatinina menor a 60 mL/min (66,7 vs.
51,9%; p=0,004).

La comorbilidad mds frecuente fue la hipertension
arterial, seguida por la falla renal y la diabetes mellitus.
Los medicamentos mds utilizados en ambos sexos fueron
los diuréticos y los betabloqueadores. Al analizar las
diferencias en el tratamiento de la falla cardiaca por
sexos (Tabla 2) se encontré que a las mujeres con menor

) Tabla 1. ] .
VARIABLES CLINICAS SEGUN GENERO
Variable Femenino Masculino Prueba* Valor p
Edad al diagnéstico Media 69,09 65,49 1,99 0,04
Mediana 71,00 68,00
Fraccién de eyeccién Media 23,75 23,17 0,62 0,53
Mediana 21,25 22,5
IMC Media 28,96 25,61 0,8 0,42
Mediana 24,07 25,3
Depuracién de creatinina  Media 54,00 67,00 2,77 0,01
Mediana 47,00 60,00
* T de Student.
Tabla 2. . ]
VARIABLES DE COMORBILIDADES Y TRATAMIENTO EN FUNCION DEL GENERO
Variable Femenino (%) Masculino (%) Prueba* Valor p
Comorbilidades HTA 62 82,70 99 76,7 1 0,31
DM 27 36,00 36 27,9 1,45 0,22
FA 16 21,30 27 20,9 0,005 0,94
Falla renal 50 66,7 67 51,9 4,2 0,04
Anemia 28 37,3 43 33,3 0,33 0,56
Anemia cardio/renal 22 29,3 24 18,6 3,1 0,07
Medicamentos IECA 39 52 68 52,7 0,01 0,99
IECA indicado 73 97,3 121 93,8 1,27 0,26
ARA I 16 21,3 25 19,4 0,11 0,73
IECA/ARA I 55 73,3 93 72,1 0,037 0,84
Betabloqueador 4] 54,7 80 62 1,06 0,3
Furosemida 43 57,3 81 62,8 0,59 0,44
Espironolactona 21 28 36 27,9 0 0,99
Cardiodesfibrilador 7 92,3 19 14,7 1,24 0,26

implantable

*Chi cuadrado.
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frecuencia se les administraron betabloqueadores asi
como cardiodesfibrilador implantable, aunque dichas
diferencias no fueron estadisticamente significativas.

Tanto en hombres como en mujeres, la causa mds
comdn de falla cardiaca fue la isquemia miocdrdica

(Tabla 3).

Al analizarlas variables clinicas segin las causas etio-
|6gicas de la falla cardiaca, se encontré que el promedio
de edad de los pacientes con falla cardiaca de origen
congénito es menor que el de los pacientes con falla
cardiaca de origen hipertensivo y que la depuracién de
creatinina es menor en los pacientes con falla cardiaca
de origen hipertensivo y mayor en aquellos con falla
cardiaca de origen valvular (Tabla 3).

Discusion

Estudios previos como el registro ADHERE y la Encuesta
Europea de Falla Cardiacailustran las diferencias clinicas
que existen entre hombres y mujeres en esta poblacién
(8). Los resultados del estudio que aqui se publica coin-
ciden con los reportados en ambos registros en cuanto
a la edad mayor de presentacién de la enfermedad en
las mujeres; sin embargo, a diferencia de los registros
anotados, al comparar la fraccién de eyeccién para

los dos grupos se encontré que tanto hombres como
mujeres tenian disfuncién ventricular severa definida
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como fraccién de expulsién menor a 30%. Este hallaz-
go puede explicarse por un sesgo de referencia, pues
la poblacién que se estudié fue evaluada en un centro
especializado de cardiologia y en el estudio sélo se
incluyeron pacientes con disfuncién sistélica. Otras de
las razones que podrian explicar estos hallazgos inclu-
yen las barreras para el acceso al sistema de salud en
las mujeres de los paises en via de desarrollo, en parte
explicadas por su desconocimiento en cuanto a los sin-
tomas de la enfermedad. Este fenémeno ha alertado a la
comunidad médica mundial pues estudios poblacionales
de la percepcién de la salud y la enfermedad en las
mujeres, han demostrado que existe desconocimiento
casi total acerca de la enfermedad cardiovascular, prin-
cipalmente del infarto agudo del miocardio como causa
principal de muerte en mujeres (9). En América Latina
no existen trabajos que hayan reportado la percepcién
de las mujeres sobre la magnitud del problema de la
enfermedad coronaria ni de la falla cardiaca y por esta
razén es importante realizar estudios que alerten a los
entes gubernamentales acerca de la importancia de
implementar campafas de educacién en salud para la
poblacién femenina.

También existen diferencias respecto a la comorbilidad
de las mujeres con insuficiencia cardiaca, pues es més
comUn que la poblacién femenina tenga antecedente de
hipertensién arterial (10-14). Los resultados del presente

Tabla 3.
DISTRIBUCION VARIABLES CLINICAS Y DEMOGRAFICAS SEGUN CAUSAS DE FALLA CARDIACA

Causa de la Falla Cardiaca

Variable Desconocida Isquémica Valvular Hipertensiva  Congénita Cor pulmonale  Prueba  Valor P
No. % No. % No. % No. %  No. % No. %
Sexo F 34 45,3 27 36 11 14,6 3 4 0 0 0 0 4,79* 0,44
M 65 50,3 48 37,2 13 10 1 0,7 1 0,7 1 0,7
Desconocida Isquémica Valvular Hipertensiva  Congénita ~ Cor pulmonale

Edad al Dx 2,59° 0,027

Prome(DE) 66,6 (11,7) 68,4  (9,6) 604 (161) 75  (12,3) 50 -
Fraccién
Expulsion 1,96° 0,086

Prome(DE) 22,1 (9.8) 258 (8,7 235 (8,1) 20 (4,08 - -
IMC 0,093° 0,993

Prome(DE) 28,02 (34,05 26,1 (4,4) 256 (5,1) 23,5 (6.,7) - -
Depuracién
Creatinina 2,22° 0,05

Prome(DE) 57,4  (292) 671 (32,2 704  (32,2) 39,4  (20,8) - -
Hemoglobina 0,58° 0,713

Prome(DE) 13,5 2,1 13,3 (2,2 13,2 (1,9)13,05 (1,6) - -
Hematocrito 0,50° 0,774

Prome(DE) 40,8 (5,6) 40,3 (6,1) 40,2 (5,4) 38,8 (4,2) - -
*Chi cuadrado Pearson,  ° ANOVA
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estudio muestran ademds que la insuficiencia renal es
una comorbilidad muy importante y de mayor frecuencia
en las mujeres, lo cual implica un peor pronéstico de la
enfermedad, ya que estudios previos como el registro
ADHERE reportan que existe una disminucién en la su-
pervivencia de los pacientes con falla renal (15), la cual
a su vez es una limitacién para el uso de medicamentos
que han demostrado disminuir la mortalidad en falla
cardiaca como losinhibidores del receptor de angiotesina
[ (ATII), los inhibidores de la ECAy los antialdosterénicos
que estan contraindicados en las mujeres con creatinina
mayor a 2 mg/dL (16).

Uno de los objetivos del manejo de la enfermedad es
recibir el tratamiento apropiado para la falla cardiaca,
con medicamentos que han demostrado disminuir la
mortalidad y las hospitalizaciones y a su vez mejorar la
calidad de vida; sin embargo, los estudios clinicos de
medicamentos para la falla cardiaca han incluido una
minoria de mujeres que no supera el 20% al 30% de la
poblacién total (17-19) y pocos estudios han realizado
andlisis del beneficio del tratamiento farmacolégico enlas
mujeres. Para el caso especifico de los betablogueadores,
el estudio CIBIS Il analizé un subgrupo de mujeres con
falla cardiaca en quienes disminuyé la mortalidad (20);
a pesar de esta evidencia el presente estudio encontrd
un uso limitado de betabloqueadores en la poblacién
femenina y es de resaltar que este medicamento es uno
de los pilares fundamentales en el tratamiento de la
enfermedad por su disminucién en el riesgo de muerte
stbita arritmica (21), razén que amerita realizar un
seguimiento de las mujeres en unidades especializadas
de falla cardiaca donde se detecte si el pobre uso de
estos medicamentos corresponde o no a las barreras en
el acceso a los sistemas de salud.

El uso de los bloqueadores del sistema renina-
angiotensina-aldosterona (ARA [I-IECA) hace parte de
las recomendaciones de las sociedades internacionales
para el tratamiento de la falla cardiaca por su efecto en
la morbilidad y la mortalidad (22, 23). Dos meta-andlisis
evaltan el efecto de los [ECA en mujeres y encuentran
una tendencia a disminuir la mortalidad, con intervalos
de confianza amplios y poco precisos (24, 25). Por su
parte, los ARA |l, especificamente candesartan, han
sido evaluados en la poblaciéon de mujeres del estudio
CHARM, en el cual se hallé disminucién en el desenlace
compuesto de muerte cardiovasculary hospitalizaciones
por falla cardiaca (26). El presente estudio encontré
un uso bajo de ARA Il — IECA tomando en cuenta que
toda la poblacién del estudio tenia indicacién para
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recibirlos, sin embargo el porcentaje de pacientes que
recibié la terapia es superior al que reportan registros
internacionales como el ADHERE en el cual sélo el 53%
de la poblacién recibié el medicamento (8).

Los dispositivos han sido una alternativa para el
tratamiento de los pacientes con disfuncién ventricular;
entre ellos el cardiodesfibriladorimplantable ha mostrado
disminuirla mortalidad (27-28), sinembargo los estudios
que avalan su uso incluyeron un nGmero limitado de mu-
ieres y en los andlisis del subgrupo femenino del estudio
MADIT Il se observé tendencia a la disminucién de la
mortalidad explicada por el escaso nimero de mujeres
que se incluyeron en el estudio (29). Estos resultados
revelan un uso muy limitado de cardiodesfibrilador en
mujeres vs. hombres a pesar de que no existian diferen-
cias en la fraccién de expulsiéon entre ambos grupos.
Este resultado debe cuestionar acerca de la existencia
de diferencias en el acceso de la poblacién femenina a
las terapias para falla cardiaca.

Conclusiones

En este grupo de pacientes con falla cardiaca atendi-
dos en un centro de referencia colombiano, se encontré
que las mujeres, al igual que lo reportan los registros
europeos y americanos, tienen mayor edad, una carga
de comorbilidades mds alta que incluye alta prevalen-
cia de falla renal, etiologia isquémica menos frecuente
comparativamente con la poblacién masculina y mayor
incidencia de cardiopatia hipertensiva o valvular. Adicio-
nalmente, con menor frecuencia se les ofrecen terapias
que han demostrado disminuir la mortalidad en falla
cardiaca como los betabloqueadores y el cardiodesfi-
brilador implantable. Es necesario incluir mds mujeres
en los estudios que evaltan las terapias de utilidad para
falla cardiacay llevar un registro multicéntrico latinoame-
ricano de este problema de salud que genere politicas
gubernamentales claras para garantizar el acceso de la
poblacién femenina a la prevencién y el tratamiento de
las enfermedades cardiovasculares.

CONFLICTO DE INTERES: las autoras manifiestan
no tener conflictos de interés; la investigacién se llevé a
cabo con recursos propios.
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