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Resumo As doenças cardiovasculares (DCVs) representam a principal causa de mortalidade 
global, afetando homens e mulheres de maneira distinta. Evidências demonstram que há 
importantes diferenças de gênero tanto na apresentação clínica quanto na resposta aos 
tratamentos das DCVs. Estas disparidades envolvem fatores biológicos, como variações 
hormonais, que influenciam o acesso ao diagnóstico, ao tratamento e à adesão terapêutica. 
Mulheres tendem a manifestar sintomas atípicos, como fadiga, náuseas e dor torácica difusa, o 
que pode dificultar o reconhecimento precoce das doenças cardiovasculares e atrasar a 
intervenção adequada. Além disso, estudos indicam que o tratamento medicamentoso e 
intervencionista é frequentemente subutilizado em mulheres, que também apresentam maior 
risco de complicações após procedimentos como a angioplastia ou cirurgia de revascularização 
miocárdica. Do ponto de vista farmacológico, há variações na farmacocinética e 
farmacodinâmica de medicamentos cardiovasculares entre os sexos, o que pode influenciar a 
eficácia e os efeitos adversos das terapias. Essas diferenças ainda são pouco consideradas em 
protocolos clínicos, que historicamente foram baseados em amostras masculinas. Reconhecer 
essas desigualdades é essencial para promover equilíbrio no cuidado cardiovascular. Estratégias 
voltadas à individualização do tratamento, levando em conta as especificidades de gênero, 
podem melhorar os desfechos clínicos. A inclusão adequada de mulheres em pesquisas clínicas, 
a capacitação de profissionais de saúde para identificar essas diferenças e a formulação de 
políticas públicas sensíveis ao gênero são medidas fundamentais para reduzir a mortalidade 
cardiovascular e garantir uma abordagem terapêutica mais eficaz. 
 
Palavras-chave: Doença cardiovascular. Diferenças entre sexos. Terapêutica. Fatores de 
gênero. Resposta ao tratamento 
 
1. INTRODUÇÃO 

Cada gênero manifesta as doenças cardiovasculares (DCVs) de forma diferente, o que 
pode afetar significativamente o processo da doença. Essas diferenças podem ser categorizadas 
em estruturais, biológicas/hormonais, progressão da doença e resposta à terapia e aos 
resultados. As diferenças estruturais são explicadas pela variação no tamanho do coração entre 
homens e mulheres. As mulheres têm tamanhos de coração e vasos sanguíneos menores, o que 
as torna mais propensas a desenvolver placas. As diferenças hormonais em estrogênio, 
progesterona e testosterona também afetam as DCVs em cada gênero. O estrogênio é protetor 
para mulheres na pré-menopausa, e uma queda nos seus níveis em mulheres na menopausa 
aumenta os eventos cardiovasculares1. 

A progressão das DCVs difere significativamente entre cada gênero. Os homens 
apresentam placas calcificadas, o que causa obstrução de alto grau, enquanto as mulheres têm 
menos placas calcificadas, mas são mais propensas à ruptura, resultando em doenças 
generalizadas2. Modalidades terapêuticas, como inibidores da ECA, também foram mais eficazes 
em mulheres do que em homens3. Estudos mostraram que a combinação de 
betabloqueadores/diuréticos é particularmente benéfica em mulheres. Elas, no entanto, são 
menos propensas a receber tratamentos invasivos para DCVs, como cateterização e 
revascularização, pois têm maiores taxas de complicações, decorrentes de vasos menores, 
maior risco de sangramento, doença avançada e comorbidades como diabetes4.  
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Hipertensão e doença cerebrovascular também estão associadas a maiores 
complicações em mulheres. A manifestação e o desenvolvimento de fatores de risco específicos 
de gênero podem influenciar a eficácia dos tratamentos para DCVs3. Por isso, pesquisas 
adicionais são necessárias para elucidar as distinções estruturais, biológicas e hormonais entre 
os gêneros para melhorar os resultados terapêuticos para DCVs. A compreensão completa das 
disparidades de gênero pode aumentar o tratamento de DCVs na prática clínica. A detecção 
precoce e o gerenciamento apropriado dos fatores de risco específicos de gênero podem ajudar 
a prevenir ou retardar o início de DCVs e suas complicações5. 
 
2. PREVALÊNCIA E APRESENTAÇÃO DE DCVS EM DIFERENTES GÊNEROS  

A frequência de DCVs varia significativamente entre cada gênero, e diferenças entre 
homens e mulheres podem ser notadas na prevalência, nos sintomas e resultados de condições 
cardiovasculares específicas, como doença cardíaca crônica (DCC), acidente vascular cerebral, 
hipertensão, insuficiência cardíaca e doenças arteriais periféricas. A DCC é mais prevalente em 
homens do que em mulheres, com uma prevalência de 8,3% e 6,1%, respectivamente. No 
entanto, após a menopausa, essa diferença diminui entre as mulheres6.  

Mulheres com DCC também apresentam sintomas alterados em comparação aos 
homens, consistindo em dor torácica atípica, náusea, fadiga e falta de ar, levando a 
subtratamento. A prevalência de acidente vascular cerebral é maior em mulheres do que em 
homens, com uma prevalência de 2,7% em homens versus 3,3% em mulheres. As mulheres 
também apresentam sintomas e prognóstico piores em comparação aos homens. A hipertensão 
afeta homens e mulheres de forma semelhante, e a prevalência é quase igual em ambos os 
gêneros. Pesquisas mostraram que esses números variam com base na idade e etnia. A 
prevalência de pressão alta foi maior em mulheres com idade >65, com uma taxa maior (44%) 
em mulheres negras6. 

As mulheres também se apresentaram de forma diferente em comparação aos 
homens, com maiores taxas de hipertensão isolada, o que as tornou mais propensas a DCVs. A 
insuficiência cardíaca também foi comparável entre ambos os sexos, com uma taxa de 
prevalência de 3,0 em homens em comparação a 2,0 em mulheres6. Uma predisposição maior a 
desenvolver insuficiência cardíaca com fração de ejeção preservada (ICFEp) ocorre entre as 
mulheres, enquanto a insuficiência cardíaca com fração de ejeção reduzida (ICFEr) pode se 
apresentar mais nos homens7. A doença arterial periférica (DAP) é outra DCV mais prevalente 
em homens do que em mulheres. Mulheres com DAP são mais propensas a ter uma 
apresentação atípica, com sintomas menos graves7,8.  
 
3. FATORES BIOLÓGICOS E DIFERENÇAS ENTRE GÊNEROS  

Homens e mulheres têm diferenças anatômicas e funcionais significativas em seu 
sistema cardiovascular. Observa-se que as mulheres têm tamanhos cardíacos e vasos 
sanguíneos menores e contratilidade ventricular aumentada em relação aos homens. 
Geralmente, o tamanho do coração em mulheres é 0,25 vezes menor do que em homens. Um 
coração menor contribui para um ventrículo esquerdo menor, resultando em um volume diastólico 
final diminuído, além de volume sistólico final e volume sistólico reduzido, o que resulta em um 
aumento da frequência cardíaca. Devido ao tamanho pequeno do vaso, há um risco aumentado 
de mortalidade hospitalar em pacientes submetidos a enxerto de revascularização da artéria 
coronária. Portanto, o gênero desempenha um papel vital na previsão do tamanho dos vasos 
coronários9,10.  

Devido às discrepâncias na anatomia do coração em homens e mulheres, espera-se 
por uma resposta cardiovascular apropriada, mas com resultados diferentes11. Em condições que 
provocam uma quantidade significativa de estresse no sistema cardiovascular, como exercícios 
ou qualquer estresse psicológico, por exemplo, os homens sofrem um aumento na resistência 
periférica total dos vasos. As mulheres, por sua vez, sentem um aumento na frequência cardíaca. 
Por isso, casos de pressão arterial elevada em estresse agudo são mais comuns em homens, 
enquanto desmaios relacionados à hipertensão ortostática ocorrem mais em mulheres12.  

Resultados diferentes quando expostos à mesma quantidade de estresse são 
causados por diferentes mecanismos do sistema barorreflexo em homens e mulheres. Nas 
mulheres, a atividade do sistema nervoso simpático diminui, reduzindo a resistência periférica 
total. Por outro lado, nos homens, a atividade do sistema nervoso simpático aumenta, o que é 
comprovado pelo aumento dos níveis de norepinefrina plasmática, atribuído ao aumento da 
resistência periférica total. Portanto, as mulheres são mais vulneráveis à hipotensão ortostática 
e desmaios quando expostas à mesma quantidade de estresse que os homens12. 
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O estrogênio é comprovadamente protetor contra DCVs nas mulheres, devido ao seu 
efeito antilipídico, que diminui os níveis de LDL, lipoproteína A, homocisteína e fibrinogênio. Ao 
mesmo tempo, aumenta o HDL e a fibrinólise, atribuído às suas propriedades antioxidantes, 
melhorando assim a função endotelial. Com isso, mulheres na pré-menopausa têm menor risco 
de DCVs, e mulheres na pós-menopausa têm maior risco de eventos cardiovasculares causado 
pela diminuição dos níveis de estrogênio13. 

Ao contrário das mulheres, os homens não enfrentam uma diminuição abrupta nos 
hormônios sexuais, mas uma redução gradual associada à idade acontece. A testosterona e a 
desidroepiandrosterona (DHEA) desempenham um papel significativo no aumento dos níveis de 
HDL e na diminuição dos níveis de triglicerídeos e LDL.  Com o aumento da idade, os efeitos 
diminuem gradualmente, representando assim um risco maior de DCVs14. O papel do risco 
genético em DCVs é maior em mulheres com forte histórico familiar em comparação aos homens. 
A doença arterial coronariana (DAC) é hereditária, com um componente genético vital. Morte 
prematura devido a complicações cardiovasculares, como ataque cardíaco, é bastante comum 
em pacientes que têm um forte histórico paterno em comparação a um histórico materno15-18. 
 
4. DIFERENÇAS NO ESTILO DE VIDA  

Independentemente das características compartilhadas entre ambos os sexos, a 
significância e o impacto de cada fator de risco variam. O aumento da idade, pressão arterial 
elevada, colesterol alto e colesterol LDL influenciam muito os homens. No entanto, tabagismo, 
diabetes, triglicerídeos e níveis de colesterol HDL afetam principalmente as mulheres10.  
 
5. FATORES DE RISCO TRADICIONAIS  

O envelhecimento é um fator significativo, mas varia de acordo com o sexo. Nos 
homens, o perfil de risco de eventos cardíacos aumenta linearmente ao longo do tempo, e o 
processo aterosclerótico está em constante evolução, enquanto as mulheres em idade fértil são 
protegidas da aterosclerose, devido aos efeitos benéficos do estrogênio no sistema 
cardiovascular. No entanto, a incidência de acidente vascular cerebral é maior entre mulheres na 
menopausa19,20. 

Muitas análises em larga escala mostraram que a ligação entre o índice de massa 
corporal (IMC) e a DAC é amplamente idêntica entre homens e mulheres. Por outro lado, o risco 
de acidente vascular cerebral com aumento do IMC pode ser maior em homens do que em 
mulheres. Um aumento do IMC de até 5 kg/m2 levou a um risco aumentado de DAC de 1,35 em 
mulheres e 1,42 em homens e a um risco aumentado de acidente vascular cerebral fatal de 1,30 
em mulheres e 1,50 em homens21. O tabagismo é uma das causas típicas de DCV, causando 
quase seis milhões de mortes por ano. Foi descoberto que em idades mais jovens (<50 anos), o 
tabagismo é mais prejudicial em mulheres do que em homens e está associado a um risco maior 
de um primeiro infarto agudo do miocárdio (IAM) em mulheres22. Isso pode estar relacionado à 
regulação negativa da vasodilatação dependente de estrogênio da parede endotelial causada 
pelo cigarro. As DCVs têm uma forte associação com hipertensão e são uma causa essencial de 
hipertrofia ventricular esquerda, insuficiência cardíaca diastólica e acidente vascular cerebral. A 
PA sistólica é maior em homens jovens do que em mulheres jovens23. 

O colesterol LDC elevado (LDL-C), por sua vez, tem maior probabilidade de aumentar 
o risco cardiovascular em homens do que em mulheres. Em contraste, os níveis de colesterol 
HDL (HDL-C) atuam principalmente em mulheres24. De acordo com uma meta-análise, tanto em 
homens quanto em mulheres, cada redução de mmol/L de colesterol total pode reduzir o risco 
de mortalidade por DCC, com cerca de metade menor no início da meia-idade (40 a 49 anos), 
cerca de um terço menor na meia-idade tardia (50 a 69 anos) e cerca de um sexto menor na 
velhice (70 a 89 anos)25. O diabetes aumenta o risco de DCC em três a sete vezes em mulheres 
e em duas a três vezes em homens26. A insuficiência cardíaca também está fortemente 
relacionada ao diabetes, uma vez que sua prevalência pode causar insuficiência cardíaca (IC) 
em 40%27. A diferença de gênero no risco de IC, mostrada pela primeira vez no Framingham 
Heart Study, foi que os homens tinham duas vezes mais probabilidade de desenvolver IC, em 
comparação com cinco vezes em mulheres com a respectiva população não diabética28.  

Além dos fatores de risco tradicionais, existem fatores de risco específicos de gênero 
exclusivos em mulheres. Menopausa prematura, doenças inflamatórias crônicas, a exemplo 
lúpus eritematoso sistêmico (LES) e complicações na gravidez, incluindo pré-eclâmpsia, 
aumentam o risco de DCV. Na pós-menopausa, a incidência de DAC começa a aumentar 
exponencialmente. Mulheres que sofrem de hipertensão gestacional são mais propensas a 
desenvolver hipertensão e DCV prematura mais tarde na vida, enquanto as com histórico de pré-
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eclâmpsia têm duas vezes mais probabilidade de desenvolver DCC, em comparação com as 
normotensas durante a gravidez23.  

Diabetes gestacional gera um risco sete a 12 vezes maior de desenvolver diabetes 
mellitus tipo II (DM2), quando comparadas com mulheres que têm gestações normoglicêmicas. 
Doenças autoimunes como LES e artrite reumatoide também correspondem a maior risco de 
defeitos cardíacos congênitos (CHD). Pesquisas mostram que mulheres diagnosticadas com 
DCV recebem menos triagem e tratamento intensivos em comparação aos homens e são menos 
programadas para se submeter a procedimentos cardíacos23.  
 
6. MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS 

Diferenças relacionadas ao gênero nas DCVs podem ser representadas por condições 
como DAC, acidente vascular cerebral e estenose carotídea, insuficiência cardíaca e doenças 
da aorta. 
 
6.1 Doença cardíaca coronariana 

A DAC constitui a principal causa de mortalidade não apenas entre os homens, mas 
também entre as mulheres, sendo responsável por um terço de todas as mortes femininas29. Há 
alguns anos, no entanto, considerava-se que a DAC afetava tipicamente os homens e a maioria 
dos estudos médicos sustentava a possibilidade de que o impacto da mama nas mulheres é 
maior do que a DCV e a DCC. Como resultado, a maioria dos cardiologistas ignorou 
erroneamente o risco de DCV em mulheres por um longo tempo. A falta de estratégias adequadas 
de tratamento de DCV para mulheres levou a um aumento alarmante na mortalidade feminina30. 

Estudos clínicos de DAC descobriram que mulheres acometidas são geralmente mais 
velhas do que homens com DAC e têm uma expressão maior de fatores de risco 
cardiovascular31,32. Em particular, a incidência de DAC fatal é maior em mulheres mais velhas, 
enquanto a melhora na morbidade e mortalidade por DCC em mulheres jovens (<55 anos) tem 
sido estagnada33. Os homens, por sua vez, geralmente têm uma incidência duas vezes maior de 
DAC e mortalidade relacionada do que as mulheres, mas a lacuna na morbidade diminui com o 
aumento da idade, pois as mulheres idosas apresentam maiores incidências de doença 
cardíaca34. 
 
6.2 Acidente vascular cerebral e estenose carotídea 

Nas sociedades ocidentais, o AVC é uma das principais causas de morte e 
hospitalização, incluindo AVC hemorrágico e AVC isquêmico35. Cerca de 20% dos casos de AVC 
isquêmico são desencadeados por uma estenose ou oclusão carotídea36. Muitos pesquisadores 
identificaram que as mulheres eram significativamente mais velhas no primeiro AVC, tinham uma 
incidência maior de AVC acima de 85 anos de idade, menor em todas as outras idades, um risco 
maior de AVC ao longo da vida em todas as idades e mais incapacidade pós-AVC37. Diferenças 
de gênero nos tipos de AVC também foram observadas, sendo as mulheres mais propensas a 
ter AVC cardioembólico e os homens são mais propensos a ter AVC lacunar38. 

A estenose carotídea também ocorre com mais frequência em homens do que em 
mulheres, enquanto o risco de AVC é maior em mulheres35. Foi verificado que os homens tiveram 
maiores efeitos protetores após a endarterectomia carotídea e menores taxas de AVC 
perioperatório e mortalidade37. As diferenças de gênero nos resultados do reparo carotídeo 
podem ser causadas por diferenças biológicas, anatômicas – menor diâmetro do vaso em 
mulheres – ou hormonais e desenvolvimento de longo prazo de alterações ateroscleróticas em 
mulheres e diferentes padrões de placa36. 
 
6.3 Insuficiência cardíaca 

A insuficiência cardíaca (IC) e suas sequelas são grandes problemas de saúde 
mundial39. De acordo com a American Heart Association (AHA) Heart Disease and Stroke 
Statistics, entre 5,1 milhões de casos de insuficiência cardíaca, 52,9% eram homens e 47,1% 
eram mulheres. Atualmente, cerca de três milhões de mulheres adultas americanas, com 20 anos 
ou mais, sofrem de insuficiência cardíaca. Embora tanto homens quanto mulheres possam 
manifestar IC, as mulheres são mais propensas e têm maiores taxas de hospitalização e 
mortalidade40. O tipo de IC difere entre homens e mulheres, enquanto as mulheres são menos 
propensas a ter frações de ejeção reduzidas41,42. A etiologia da insuficiência cardíaca também 
pode variar entre os gêneros, com as mulheres sendo menos propensas a ter DAC como causa 
provável43. Dados do Framingham Heart Study indicam que a sobrevida mediana associada à IC 
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sintomática varia de acordo com o gênero, com valores relatados de 1,7 anos para homens e 3,2 
anos para mulheres44. 

6.4 Doença aórtica 
O aneurisma da aorta abdominal (AAA) é uma doença aórtica típica, caracterizada pela 

expansão irreversível e enfraquecimento da aorta abdominal45. A patogênese do AAA é complexa 
e envolve uma variedade de fatores de risco, incluindo tabagismo, idade e aterosclerose 
complexa, sendo o sexo masculino a principal causa, pois a prevalência para os homens é cerca 
de 4 a 6 vezes maior que a das mulheres46-48.  

Estudos epidemiológicos, no entanto, mostraram diferenças de gênero no 
desenvolvimento e progressão do AAA, ou seja, as mulheres correm maior risco de ruptura do 
aneurisma e maior morbidade após reparo cirúrgico47,49. Os dados também mostraram que após 
a menopausa, as mulheres não estão mais protegidas por hormônios e o risco de AAA aumenta50. 
Semelhante a outras DVCs, o aumento da idade, o sexo masculino e o tabagismo são fatores de 
risco importantes para AAA51. Além disso, o AAA está associado à hipertensão pré-existente, 
hiperlipidemia e DCV52. 
 
7. POSSÍVEIS CAUSAS DAS DIFERENÇAS ENTRE HOMENS E MULHERES 

Existem muitas causas possíveis para as diferenças de gênero nas DCV, que podem 
ser classificadas em fatores comuns e fatores específicos das mulheres. 
 
7.1 Fatores comuns 

Embora mulheres e homens compartilhem a maioria dos fatores de risco clássicos, a 
significância e a ponderação relativa desses fatores são diferentes. Alguns pesquisadores 
documentaram que a idade, a hipertensão, o colesterol total e o colesterol de lipoproteína de 
baixa densidade (LDL) têm grande influência nos homens. Mas o tabagismo, o diabetes, os níveis 
de triglicerídeos e de colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL) têm efeito principalmente 
nas mulheres30. 
 
7.2 Envelhecimento 

A DVC tem uma correlação significativa com a idade, mas varia em gênero. Nos 
homens, o perfil de risco de DCV aumenta linearmente ao longo do tempo e o processo 
aterosclerótico está em constante evolução. Como o estrogênio tem um efeito benéfico no 
sistema cardiovascular, as mulheres durante a idade fértil podem ser protegidas da 
aterosclerose30. Porém, a incidência de AVC entre mulheres na menopausa aumenta 
significativamente e a prevalência de hipertensão em mulheres com mais de 75 anos também é 
maior do que a dos homens36. Mulheres e homens, portanto, apresentam características 
cardiovasculares semelhantes, mas o risco específico da idade é aparentemente menor em 
mulheres antes da menopausa29. 
 
7.3 Hipertensão 

A hipertensão está fortemente associada à DCV e é uma causa importante de 
hipertrofia ventricular esquerda, insuficiência cardíaca (diastólica) e acidente vascular cerebral. 
Uma tendência diferente foi observada sobre a pressão arterial (PA) sistólica e diastólica entre 
os sexos. A PA sistólica é maior em homens jovens em comparação com mulheres jovens. De 
fato, em homens jovens a forma mais frequente de hipertensão é a hipertensão sistólica 
isolada53. 
 
7.4 Colesterol 

O colesterol total é um importante fator de risco cardiovascular tanto para homens 
quanto para mulheres, mas o colesterol de lipoproteína de baixa densidade (LDL-C) elevado tem 
maior probabilidade de aumentar o risco cardiovascular em homens do que em mulheres, 
enquanto os níveis de colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL-C) atuam principalmente 
em mulheres30. 

A prevalência de colesterol total elevado é semelhante entre os sexos54. Dados de uma 
meta-análise identificaram que, tanto em homens como em mulheres, cada redução de 1 mmol/L 
no colesterol total pode reduzir o risco de mortalidade por DAC por cerca da metade menor no 
início da meia-idade (40 a 49 anos), cerca de um terço menor no final da meia-idade (50 a 69 
anos) e cerca de um sexto menor na velhice (70 a 89 anos)55. 

O LDL-C tem uma influência maior nos homens do que nas mulheres30. Em idade jovem 
(<50 anos), as mulheres correm menor risco de sofrer de hipercolesterolemia do que os homens. 
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Porém, o nível de LDL-C aumenta em 14% durante a menopausa56. Mulheres com mais de 65 
anos têm uma média de LDL-C mais alta do que os homens. Por isso, é importante reavaliar o 
perfil lipídico após a menopausa e encontrar um limiar pré-menopausa. Além disso, evidências 
sustentam que o uso de estatinas para reduzir o LDL-C pode reduzir o risco de DAC 
subsequente57. Foi demonstrado que o HDL-C reduzido é responsável por DAC em mulheres 
jovens e idosas e prevê mais mortalidade por DAC em mulheres do que em homens30. O 
Framingham Heart Study, por sua vez, mostrou que um HDL-C baixo implica um risco maior de 
DAC em mulheres do que em homens58. 
 
7.5 Tabagismo 

O tabagismo é uma das causas típicas de DVCs, causando quase 6 milhões de mortes 
por ano59. Foi observado que em idades mais jovens (<50 anos) o tabagismo é mais prejudicial 
nas mulheres do que nos homens, com um impacto negativo maior do mesmo número de 
cigarros fumados por dia60. Dados de um estudo dinamarquês mostraram, pela primeira vez, a 
associação entre tabagismo e risco de DCV era maior nas mulheres do que nos homens, ao 
constatar que mulheres que fumam tinham um risco 50% maior de DCC do que no homens61.  

O tabagismo também está associado a um risco maior de um primeiro infarto agudo do 
miocárdio (IAM) nas mulheres do que nos homens, possivelmente devido ao fato de o cigarro 
causar uma regulação negativa da vasodilatação dependente de estrogênio na parede 
endotelial62. O fardo estimado de doenças relacionadas ao tabagismo pode ser maior nas 
mulheres do que nos homens, não por causa apenas da alterações do papel do tabagismo na 
sociedade, mas também devido a uma associação potencialmente maior entre o tempo do 
tabagismo e o risco de DCV nas mulheres63,64. 
 
7.6 Peso corporal 

Muitos estudos comprovaram a relação existente entre peso corporal e DCVs. Análises 
em larga escala identificaram que a associação entre o índice de massa corporal (IMC) e a DAC 
é a mesma entre homens e mulheres65. Porém, o risco de acidente vascular cerebral associado 
a aumentos no IMC pode ser maior em homens do que em mulheres66. Na Prospective Studies 
Collaboration, cada aumento de 5 kg/m2 no IMC foi associado a um risco aumentado de DAC de 
1,35 em mulheres e 1,42 em homens e a um risco aumentado de acidente vascular cerebral fatal 
de 1,30 em mulheres e 1,50 em homens67. 
 
7.7 Diabetes mellitus 

O diabetes mellitus eleva o risco de DAC de três a sete vezes nas mulheres e de duas 
a três vezes nos homens68. Resultados de meta-análise demonstraram que mulheres com 
diabetes mellitus tinham um risco 50% maior de DAC fatal em comparação a homens com 
diabetes mellitus. As causas da maior mortalidade nas mulheres são multifatoriais e podem estar 
relacionadas com uma carga mais pesada de fatores de risco, mais envolvimentos em fatores 
inflamatórios, menor tamanho dos vasos coronários, sendo o tratamento da diabetes mellitus nas 
mulheres geralmente menos positivo69.  

A IC também está fortemente relacionada com o diabetes mellitus, uma vez que a 
presença da doença aumenta o risco de IC em 40%70. A diferença de gênero no risco de IC, 
mencionada pela primeira vez no Framingham Heart Study, indicou que os homens tinham duas 
vezes mais probabilidades de ter IC e as mulheres cinco vezes. A causa potencial do aumento 
do risco de IC em mulheres com diabetes não é totalmente compreendida, mas considera-se que 
esteja relacionada com as diferenças de gênero no diagnóstico e tratamento da DAC71. 
 
8. FATORES DE RISCO ESPECÍFICOS DAS MULHERES 

Para as mulheres, a DCV também é ocasionada por alguns fatores de risco específicos 
femininos, conforme descrito a seguir.  
 
8.1 Distúrbios endócrinos reprodutivos 

Os hormônios sexuais exercem efeito significativo no sistema cardiovascular e estudos 
têm demonstrado que a disfunção hormonal está associada a um risco aumentado de 
aterosclerose e eventos de DCC, sendo a síndrome dos ovários policísticos e a menopausa são 
condições intimamente relacionadas às alterações dos hormônios sexuais72. 

A síndrome do ovário policístico (SOP) é a doença endócrina mais comum em mulheres 
e cerca de 5% a 10% das mulheres em idade reprodutiva são afetadas54. A SOP é caracterizada 
pela produção excessiva de andrógenos que leva à disfunção ovariana e é frequentemente 
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acompanhada por resistência à insulina73. Um estudo de avaliação da síndrome isquêmica 
feminina verificou que participantes na pós-menopausa e com SOP têm um maior agrupamento 
de fatores de risco e uma taxa de eventos adversos de DAC74. Mulheres com SOP são propensas 
a DM2, hipertensão crônica e dislipidemia75. Em uma meta-análise, Moran et al76 constataram 
que o risco relativo (RR) da síndrome metabólica associada à SOP foi triplicado. Além disso, 
evidências de um risco cardiovascular aumentado em mulheres com SOP são limitadas e ainda 
precisam ser confirmadas77. 

A menopausa, por sua vez, marca uma transição da vida reprodutiva para a não 
reprodutiva e está associada a várias alterações biológicas no sistema endócrino associadas à 
saúde cardiovascular54. A idade da menopausa foi afetada por alterações no estrogênio e 
androgênio e relacionada a diferenças no risco de DCV. Atsma et al78, em meta-análise, puderam 
verificar que a menopausa em mulheres com menos de 50 anos de idade estava correlacionada 
independentemente com DCV, assim como a menopausa precoce causada pela remoção 
cirúrgica dos ovários. A menopausa muito precoce (<40 anos), agora conhecida como 
insuficiência ovariana primária (IOP), ocorre em 1% a 2% das mulheres79. A IOP é caracterizada 
pela privação precoce do conjunto de folículos ovarianos, levando à amenorreia, infertilidade e 
privação prolongada de estrogênio e androgênio. Estudos descobriram que a IOP estava 
associada à DAC e à DCV total. Porém, não há uma ligação consistente entre o POI e o risco de 
acidente vascular cerebral a longo prazo80. 
 
8.2 Complicações na gravidez 

A gravidez representa um grande desafio para o sistema cardiovascular da mãe e as 
complicações relacionadas a esse período são frequentemente resultado da incapacidade das 
mulheres de se adaptarem às alterações vasculares e metabólicas que surgem81. 

O distúrbio hipertensivo da gravidez, especialmente a hipertensão induzida pela 
gravidez e a pré-eclâmpsia, ocorrem em 2% a 10% das mulheres e estão intimamente 
associados ao risco futuro de DCV materna82. Na meta-análise de Bellamy et al83, a pré-
eclâmpsia foi associada à DCC com RR de 2,1 em comparação com mulheres com pressão 
arterial normal durante a gravidez. Os atores também relataram que mulheres com histórico de 
hipertensão induzida pela gravidez correm um risco maior de hipertensão e DCV de início 
precoce mais tarde na vida. Em mulheres após pré-eclâmpsia, o risco de DCC futura é o dobro 
do que o de mulheres com pressão arterial normal durante a gravidez, onde a pré-eclâmpsia foi 
definida como hipertensão (≥140/90 mmHg) e proteinúria (≥0,3 g/24 h) após 20 semanas de 
gestação. 

A diabetes mellitus gestacional (DMG), com uma prevalência de 3% a 5% de todas as 
gestações, está igualmente associada a uma maior probabilidade de DCV84. Este risco parece 
ser principalmente mediado pelo desenvolvimento de DM254. Em comparação com mulheres 
com glicemia normal, o risco relativo de desenvolver DM2 em mulheres com diabetes gestacional 
é ainda 7 a 12 vezes maior, segundo dados de outra meta-análise, que estimou que mulheres 
que tiveram diabetes gestacional tiveram um RR ao longo da vida de 7,4, em comparação com 
mulheres com glicemia normal85. 

Importante mencionar que o histórico de hipertensão durante a gravidez também está 
associado a um risco aumentado de DM2. Em um estudo em larga escala sobre hipertensão em 
gestantes dinamarquesas, Lykke et al86 estimaram que o para DM2 foi de 3,1 após PIH, 3,5 após 
pré-eclâmpsia leve e 3,7 após pré-eclâmpsia grave. Por isso, o risco de longo prazo de DM2 
parece depender da gravidade da hipertensão durante a gravidez. Geralmente, as alterações 
vasculares e metabólicas causadas pela gravidez são de curto prazo, mas os efeitos no sistema 
cardiovascular podem ser de longo prazo. A interação entre complicações da gravidez e o 
sistema cardiovascular, portanto, exige mais pesquisa e exploração54. 
 
9. TRATAMENTO, PREVENÇÃO E GESTÃO 

As diferenças de gênero normalmente são generalizadas no desenvolvimento e na 
progressão de várias DCV. Por isso, é importante considerar o impacto de gênero na prevenção, 
no diagnóstico e no tratamento das DCVs. Os tratamentos de algumas doenças levaram em 
consideração as diferenças entre os gêneros. Por exemplo, já em 1999, a AHA desenvolveu as 
primeiras recomendações clínicas específicas para mulheres para prevenção de DCV, o que 
levou a uma maior conscientização sobre o seu risco e a uma melhor gestão dos seus fatores 
de risco e de seu tratamento em mulheres87. 

Porém, na maioria das DCVs não é considerado a diferença entre os gêneros para 
definir critérios diagnósticos e limiares cirúrgicos, o que pode levar a resultados precários de DCV 
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em mulheres. Na realidade, as características dos distúrbios relacionados à gravidez são uma 
oportunidade para uma melhor avaliação e prevenção do risco cardiovascular, que deve ser 
incorporada nas diretrizes mais recentes para prevenção de DCC em mulheres88. Essa diferença 
também é de grande importância na farmacocinética e na farmacodinâmica, pois está 
relacionada à eficácia e aos efeitos colaterais dos medicamentos. Da mesma forma, a formação 
de enzimas e a compatibilidade de medicamentos também variam de acordo com o gênero89. 

Além disso, é necessário considerar que as DCVs são causadas por múltiplos fatores, 
como estilo de vida, ambiente, gene, hemodinâmica, e assim também a diferença de gênero. 
Estudos anteriores também observaram diferenças em DCV em diferentes raças. Cada fator 
pode desempenhar papéis junto com um ou vários outros fatores que precisam ser esclarecidos 
por mais estudos90,91. 
 
10. INTERVENÇÕES CIRÚRGICAS  

Homens e mulheres têm os mesmos benefícios da intervenção coronária percutânea 
(ICP). Porém, as mulheres apresentam mais eventos de IM e sangramento periprocedimental 
após esse procedimento. Os sintomas residuais de angina pós-intervenção estão mais 
frequentemente presentes em mulheres do que em homens, principalmente por causa de mais 
anormalidades coronárias funcionais e padrões difusos de aterosclerose. O uso de acesso 
transradial para intervenções coronárias geralmente reduz as complicações de sangramento 
periprocedimental. Mas, esse método não muda o cenário em mulheres e é mais desafiador 
devido ao lúmen estreito ou artéria radial e maior tendência ao espasmo92.  

Em um estudo acompanhamento de três anos do estudo FAME 3, a ICP guiada por 
reserva de fluxo fracionada com stents farmacológicos de geração atual não mostra nenhuma 
diferença na incidência de morte, IM ou acidente vascular cerebral em comparação com o 
enxerto de revascularização da artéria coronária (CABG)93. No entanto, a FFR-PCI melhorou um 
pouco os resultados, e os valores de FFR são maiores em mulheres. Procedimentos como a 
terapia de ressincronização cardíaca (CRT) usada para o tratamento de pacientes com 
insuficiência cardíaca com atraso de condução também têm alguns resultados específicos de 
gênero. Poucos estudos mostram que as mulheres experimentam benefícios mais significativos, 
independentemente de fatores como duração do complexo QRS e características basais92. 

Uma análise da International Society of Heart and Lung Transplantation (ISHLT) mostra 
que as mulheres sobrevivem menos após o implante de um dispositivo, como um dispositivo de 
assistência ventricular. Os resultados indicaram que a causa é o encaminhamento tardio das 
mulheres para as clínicas. Em outros casos de transplante, como transplantes cardíacos, as 
mulheres desempenham um papel importante como doadoras em vez de receptoras, sendo 
submetidas a transplantes cardíacos com menos frequência do que os homens, principalmente 
devido ao viés de encaminhamento92.  

Em casos de implante de válvula aórtica transcateter (TAVI), embora a mortalidade e 
as complicações periprocedimentais sejam maiores em mulheres, as taxas de sobrevivência 
também são mais elevadas. Mulheres hipertensas têm vários achados críticos como parte dos 
resultados do tratamento. As chances de hipertrofia residual e resposta reduzida à terapia médica 
são maiores em mulheres do que em homens. Mulheres hipertensas desenvolvem rigidez 
vascular e miocárdica à medida que envelhecem. Todos esses fatores aumentam o risco de 
desenvolver insuficiência cardíaca congestiva e AVCs três vezes mais em mulheres do que em 
homens92. 
 
10.1 Resultados e prognóstico  

Um estudo encontrou uma diferença significativa entre homens e mulheres em seguir 
planos pós-alta, após o diagnóstico e tratamento de síndrome coronariana aguda, revelando que 
as mulheres eram menos aderentes à frequência à reabilitação cardíaca após seis meses de alta 
quando comparadas aos homens. Além disso, o uso de medicamentos de prevenção secundária 
foi o mesmo entre ambos os sexos. Descobriu-se que as mulheres tinham mais eventos 
cardiovasculares adversos importantes, como IM, derrame e insuficiência cardíaca, quando 
comparadas aos homens. Porém, não houve diferença significativa entre eles nas taxas de morte 
por todas as causas após seis meses e 12 meses após a alta hospitalar93.  

O papel dos estrogênios em mulheres foi avaliado para avaliar a existência de algum 
efeito protetor no sistema cardiovascular, especificamente no endotélio vascular. O estrogênio é 
um fator essencial no desenvolvimento de DAC em mulheres, que, em média, são mais velhas 
do que os homens no momento do início das DCVs. Foi sugerido que, à medida que a frequência 
de sintomas depressivos aumentava em mulheres, a vantagem, ou seja, os efeitos protetores do 
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estrogênio, diminuíam. Considera-se, nesse caso, que o bem-estar emocional pode ser um 
aspecto potencial para prevenir e melhorar quaisquer resultados em pacientes com insuficiência 
cardíaca congestiva, especialmente em casos de mulheres94,95. 

Sobre os resultados neurológicos, as mulheres eram menos propensas a ter um 
excelente prognóstico neurológico na alta hospitalar e após seis meses de parada cardíaca. A 
imagem neurológica e outros testes neurofisiológicos foram semelhantes entre ambos os sexos. 
Além disso, as mulheres tinham maior probabilidade de passar pela retirada da terapia de suporte 
de vida quando comparadas aos homens96. Um estudo também constatou que mulheres com 
prognóstico neurológico ruim, após uma parada cardíaca, tinham menores taxas de 
sobrevivência da admissão à alta quando comparadas aos homens97.  

O prognóstico da ICP, após parada cardíaca extra-hospitalar, não foi significativamente 
diferente entre homens e mulheres. Também foi demonstrado que as mulheres têm menos 
probabilidade de receber intervenções pós-admissão, incluindo ICP e angiografia coronária, 
levando à baixa sobrevivência em mulheres pós-parada cardíaca extra-hospitalar. Para melhorar 
esse resultado, novos insights sobre o gerenciamento são direcionados para reduzir a diferença 
entre homens e mulheres em relação ao prognóstico após uma parada cardíaca extra-
hospitalar97. Além disso, foi verificado em um estudo que as disparidades de assistência médica, 
bem como a mortalidade, podem ser melhoradas em mulheres com infarto agudo do miocárdio 
com supradesnivelamento do segmento ST (STEMI), por meio do desenvolvimento de protocolos 
e sistemas de tratamento em unidades de saúde. Portanto, um sistema ICP STEMI, juntamente 
com o protocolo STEMI padronizado e com as disparidades de tratamento reduzidas entre 
homens e mulheres, indicaram que o fato de ser mulher pode não ser um preditor de 
mortalidade95. 
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