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Resumen: La insuficiencia cardiaca (IC) consiste en la incapacidad del corazén para bombear la sangre adecuada a los tejidos
y afecta a 64,3 millones de personas. La depresion es un factor de riesgo relacionado con la IC que, junto con otras
comorbilidades, habitos y factores socioecondmicos, conducen a un peor prondstico de la IC. El objetivo principal del trabajo
es evaluar el efecto de la depresidn en pacientes con IC en funcidn del sexo y/o género y analizar las posibles diferencias en
los sintomas depresivos. Para ello se realizé una revision bibliografica sistematica utilizando la base de datos Web of Science
y diversos criterios de inclusion y exclusion. En la mayoria de los trabajos consultados se observaron diferencias significativas
entre los sintomas depresivos de mujeres y hombres con IC, siendo mas graves en el sexo femenino. Las mujeres mostraron
una peor calidad de vida, los hombres tuvieron una mayor probabilidad de hospitalizacién y la tasa de mortalidad fue similar
en ambos sexos. La predisposicién de las mujeres a sufrir depresion puede explicarse mediante factores sociales y
mecanismos bioldgicos. La obesidad, la diabetes, la inactividad fisica y el estatus socioecondmico son factores que afectan
en mayor medida a las mujeres, mientras que la hipertension y el tabaquismo tienen mayor prevalencia en los hombres. Sin
embargo, el riesgo de IC que generan estos dos Ultimos factores es mayor en las mujeres. En definitiva, la IC es una
enfermedad multifactorial cuyas discrepancias en funcién del sexo y género deben ser consideradas por los profesionales de
la salud.

Palabras Clave: Enfermedad cardiovascular, sintomas depresivos, factores de riesgo, diferencias de sexo/género.

Abstract: Heart failure (HF) is the inability of the heart to pump adequate blood to the tissues and affects 64.3 million people.
Depression is a risk factor related to HF that, together with other comorbidities, habits and socioeconomic factors, lead to a
worse outcome of HF. The main objective of this review was to evaluate the effect of depression in HF patients according to
sex and/or gender and to analyse possible differences in the depressive symptoms. For this purpose, a systematic literature
review was carried out using the Web of Science database and various inclusion and exclusion criteria. In most of the studies,
significant sex/gender differences were observed in the depressive symptoms, being greater in women. Whereas HF mortality
rate was similar in both sexes, women showed a poorer quality of life, and men were more likely to be re-hospitalised.
Women's predisposition to depression can be explained by social factors and biological mechanisms. Obesity, diabetes,
physical inactivity and socioeconomic status are more prevalent in women, while hypertension and smoking are more
common in men. However, the risk of HF caused by these two factors is higher in women. In conclusion, HF is a multifactorial
disease whose discrepancies according to sex and gender should be considered by health professionals.

Keywords: Cardiovascular disease, depressive symptoms, risk factors, sex/gender differences.
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1. INTRODUCCION

En la actualidad, las enfermedades cardiovasculares (ECV) y la
depresidon son graves problemas de salud publica que conllevan un aumento
de morbimortalidad, ingresos hospitalarios, peor -calidad de vida,
incapacidad laboral y pérdida de productividad (Molina et al.,, 2016).
Diversas investigaciones han sefialado asociacién entre ambas patologias y,
dentro de las ECV, con la insuficiencia cardiaca (IC) en particular (Serrano et
al., 2011; Hare et al., 2014; Ishak et al., 2020). Segun un andlisis realizado
por los colaboradores del programa Global Burden Disease (GBD, 2017)
sobre la prevalencia y la incidencia de la IC, se estima que 64,3 millones de
personas sufren dicha enfermedad en todo el mundo. Esta cifra podria ser
aln mayor si se tuvieran en cuenta casos de IC no reconocidos previamente.
En este caso, la prevalencia en los paises desarrollados seria de alrededor
del 11,8% en personas de 65 afios 0 mas (van Riet et al., 2016). La incidencia
de la IC varia en gran medida en funcién de la poblacion estudiada y los
criterios de seleccidon utilizados. Por ejemplo, en los paises europeos y en
Estados Unidos varia de 1 a 9 casos por cada 1000 personas y afio
(Groenewegen et al.,, 2020). En cuanto a la depresion, la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (2023) estima que aproximadamente 280
millones de personas sufren depresidn a escala mundial, siendo un 50% mas
frecuente entre las mujeres que entre los hombres. Cabe senalar que la
reciente pandemia de COVID-19 ha tenido un gran efecto sobre la salud
mental en la poblacién general, aumentando la prevalencia de la depresién
un 25%. Los principales factores que han influido son la soledad, el miedo al
contagio o a la muerte, la pérdida de seres queridos (duelo) y las
preocupaciones econémicas (OMS, 2022).

1.1. La insuficiencia cardiaca

La insuficiencia cardiaca (IC) consiste en la incapacidad del corazén
para bombear la sangre adecuada a las necesidades metabdlicas de los
tejidos (Laso, 2004). Habitualmente, es un cuadro de instauracidn paulatina,
lo que permite que una serie de mecanismos de compensacién hagan que el
gasto cardiaco pueda llegar a ser adecuado. Sin embargo, con el tiempo,
dichos mecanismos compensadores se vuelven ineficaces e incluso ejercen
efectos adversos sobre la funcidn cardiaca (Laso, 2004). Segun la ubicacién
del déficit cardiaco, la insuficiencia se puede clasificar como ventricular
izquierda, ventricular derecha o biventricular. La insuficiencia cardiaca
ventricular izquierda se clasifica, a su vez, en dos subtipos (Figura 1) segun
el porcentaje de sangre que bombea el corazén cada vez que se contrae
(fraccion de eyeccion). En la insuficiencia cardiaca con fraccidon de eyeccion
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preservada (IC-FEp) o diastdlica, la fraccién de eyeccidn es superior o igual
al 50% (Ohtani et al., 2012); mientras que en la insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion reducida (IC-FEr) o sistdlica, es menor del 40% (Shufelt
et al., 2018).

o HVI excéntrica

e HVI concéntrica

* Disfuncién VI
sistodlica

* FEVI reducida

* Disfuncion VI
diastdlica

* FEVI preservada

Figura 1. Diferencias entre IC con fraccion de eyeccidn preservada (IC-Fep o IC-diastdlica) y reducida
(IC-Fer o IC-sistdlica). HVI: hipertrofia ventricular izquierda. VI: ventricular izquierda. FEVI: fraccion
de eyeccion ventricular izquierda (modificado de Messerli et al., 2017).

Algunos factores que pueden generar una mayor predisposicion a
padecer ICson la edad, el sexo y el género. El riesgo de sufrir ICaumenta con
la edad, siendo mas frecuente a partir de los 65 afnos. Como consecuencia
del envejecimiento poblacional, del crecimiento de la poblacion mundial y
de la mejora de la supervivencia tras el diagndstico, las cifras absolutas de
pacientes con IC estan aumentando (Dunlay y Roger, 2014; Conrad et al.,
2018; Savarese et al., 2022). El sexo es un término biolégico basado en
caracteristicas bioldgicas que permiten la reproduccién sexual. Este se
asigna de diversas formas (masculino, femenino e intersexual) en funcién de
las hormonas sexuales, los cromosomas sexuales y la expresion de los genes
(Regitz-Zagrosek y Seeland, 2013). El género es un término social asociado
al comportamiento, factores y enfermedades relacionadas con el estrés y al
estilo de vida (Regitz-Zagrosek y Seeland, 2013). En general, el riesgo de
padecer IC es ligeramente mayor en hombres que en mujeres. Sin embargo,
se observan diferencias sexuales en funciéon de la fraccién de eyeccién
(preservada o reducida). Asi, el riesgo de sufrir insuficiencia cardiaca sistélica
es mayor en los hombres, mientras que para la insuficiencia diastdlica es
similar en ambos sexos (Pandey et al., 2018). No obstante, el riesgo de vida,
es decir, la probabilidad de tener una enfermedad o de morir a causa de la
misma, que produce la IC diastélica es mayor en las mujeres (Pandey et al.,
2018).

Otros factores de riesgo importantes que se asocian en gran medida
con la ICson la hipertensidn, la obesidad y la diabetes mellitus tipo 2 (DM2).
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Estos tres factores estan muy relacionados entre si, de forma que uno puede
desencadenar los otros dos y dar lugar, finalmente, a la IC (Triposkiadis et
al.,, 2022). La obesidad se considera un factor de riesgo para desarrollar
resistencia a insulina (RI) y, con el tiempo, DM2. Asi, el aumento del tejido
adiposo que genera la obesidad aumenta la concentraciéon de citoquinas
proinflamatorias, que, junto a los acidos grasos, son los responsables del
desarrollo de la resistencia a la insulina (Ertunc y Hotamisligil, 2016). Las
altas concentraciones de glucosa y acidos grasos libres provocan un depdsito
inadecuado de lipidos en el corazdn, que no esta preparado para almacenar
grandes cantidades de lipidos (Ertunc y Hotamisligil, 2016). Ademas, la Rl
también provoca hipertensidon, que consiste en el aumento de la presién
arterial de forma que el corazdn tiene que realizar un mayor esfuerzo para
bombear la sangre. Con el tiempo, estos tres factores conducen al desarrollo
de hipertrofia del ventriculo izquierdo e insuficiencia cardiaca diastélica
(Bella et al., 2001).

1.2. La depresion

La depresion es un trastorno mental que se caracteriza por un animo
triste, vacio o irritable y cambios somaticos y cognitivos que afectan a la
capacidad funcional del individuo (American Psychiatric Association, 2015).
Existen diversos trastornos depresivos en funcidén de la duracién y la
etiologia, pero el mds comun es el llamado trastorno depresivo mayor. Se
define como un periodo de tiempo de al menos dos semanas durante el cual
existe pérdida de interés en las actividades cotidianas. Ademas de la pérdida
de interés, otros sintomas depresivos son la pérdida de peso, el insomnio, la
fatiga o pérdida de energia y la dificultad para concentrarse (American
Psychiatric Association, 2015). Como se ha mencionado anteriormente, la
depresion es una enfermedad relacionada con la IC. Los sintomas depresivos
elevados se asocian con un mayor deterioro funcional, sintomas mads graves
de IC, deficiencias en el cuidado personal, menor control percibido y peor
calidad de vida (Graven et al., 2015). Este ultimo concepto se refiere a la
percepcion del bienestar de las personas a diferentes niveles, tales como la
salud, la economia, las relaciones familiares y sociales, etc.; mientras que el
control percibido se define como la confianza en la capacidad de uno mismo
para tener el dominio sobre diversas situaciones (Ly et al., 2019). Ademds, la
depresion puede provocar una hipertensién arterial y liberacion de
citoquinas (pequefias proteinas) proinflamatorias (Pifia et al., 2018). Todo
ello podria influir negativamente en el prondstico de la IC, aumentando la
morbilidad y la mortalidad, que son significativamente mayores (p<0,001)
en pacientes con IC y depresion que en pacientes sin depresion (Sokoreli et
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al., 2016). Dada la dificultad de separar los sintomas de ambas
enfermedades (Liguori et al., 2018), uno de los mayores problemas de las
asociaciones entre ellas es que no estd totalmente establecido si los signos
de depresidon aparecen una vez diagnosticada la IC o son anteriores al
diagndstico. No obstante, diversos autores han demostrado una

III

coexistencia entre ambas enfermedades, mas de tipo “causal” que “casual”,
de forma que cada una de ellas actuaria negativamente sobre la otra
(Formiga y Losada, 2021). Por tanto, la depresidn y la IC tendrian efectos
bidireccionales a través de mecanismos bioldgicos y psicosociales (Ishak et
al., 2020). El principal objetivo del presente trabajo es analizar las evidencias
de asociacion entre la depresién y la IC, con el fin de determinar si la
depresion afecta de igual manera a mujeres y hombres con insuficiencia
cardiaca, o si, por el contrario, existen diferencias segun el sexo y/o género

Yy, €n su caso, examinar las causas de dichas diferencias.

2. MATERIALES Y METODOS

En este trabajo se ha realizado una revision bibliografica sistematica
para la cual se ha utilizado la base de datos Web of Science (WOS).
Inicialmente la busqueda de trabajos relacionados con el tema objeto de
estudio se hizo en Pubmed pero, con el fin de obtener mas resultados, se
recurrio a WOS. Esta plataforma tenia mas variedad de articulos y, ademas,
los articulos seleccionados en Pubmed coincidian, en parte, con los de WOS.
Dichas busquedas se han realizado en inglés utilizando las siguientes
palabras clave: sex differences, gender differences, heart failure, depression
y depressive symptoms. Todas ellas se han combinado utilizando los
operadores AND y OR de la siguiente manera: (“sex differences” OR "gender
differences") AND “heart failure” AND “depressive symptoms” y (“sex
differences” OR ‘"gender differences") AND "heart failure" AND
"depression".

El procedimiento seguido para la seleccidén de articulos se muestra en
la Figura 2. Tras las dos busquedas iniciales el nimero de registros fue de
266, de los cuales 7 se repetian en ambas. Posteriormente se eliminaron
aquellos articulos cuyos titulos no indicaban que tratasen del tema objeto
de estudio. Entre ellos se encuentran los que no trataban la IC y analizaban
otras enfermedades cardiovasculares (ECV), como el infarto de miocardio, y
los que eran demasiado especificos porque utilizaban determinados
medicamentos o se basaban en andlisis de pacientes con situaciones
concretas como, por ejemplo, operaciones de la arteria coronaria o
implantes. De los 33 articulos seleccionados por el titulo, se leyeron los
resimenes y se descartaron los estudios que no comparaban los sintomas
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depresivos entre mujeres y hombres, aspecto central del presente trabajo.
Finalmente, quedaron 15 estudios de los cuales se excluyeron 6 por el tipo
de documento, ya que eran resumenes de conferencias. En definitiva y
segun los criterios de exclusion descritos, se eligieron un total de 9 articulos,
7 procedentes de la primera busqueda y 2 de la segunda, que serdn objeto
de analisis.

"Sex differences", "gender differences", "heart
failure", "depression" y "depressive symptoms"

'

Namero de registros en la Articulos
—

busqueda n=266 duplicados n=7

l ‘ No tratan la IC
Numero de registros tras eliminar Articulos excluidos por . .

. — Analizan pacientes con
duplicados n=259 titulon=226 . .
situaciones concretas

Articulos seleccionados tras leer Articulos excluidos por No comparan los sintomas
el titulo n=33 resumen n=18 depresivos en mujeres y

l hombres
Articulos seleccionados tras leer Articulos excluidos por . .

— Restimenes de conferencias

el resumen n=15 tipo de documento n=6

Articulos analizados a texto
completo n=9

Articulos incluidos en la revision
n=9

Figura 2. Diagrama de flujo de la busqueda de articulos.

3. RESULTADOS

Una breve descripcion de los estudios seleccionados para la presente
investigacidon se muestra en la Tabla 1. En todos los trabajos consultados se
observan diferencias entre los sintomas depresivos de mujeres y en
hombres con IC. Para determinar si hay depresidon o no y su grado, los
autores han empleado diversos cuestionarios sobre la calidad de vida de los
pacientes (Escala de Adjetivos Afectivos Multiples, la Escala de Depresién de
Zung, el Inventario de Depresion de Beck, etc.). El Unico estudio que no
indica diferencias significativas en la incidencia de la IC en mujeres y
hombres con depresién ha sido el realizado por Heo et al. (2019). Los
resultados de este articulo solamente indican diferencias significativas en la
incidencia que tiene la depresién sobre la IC, la cual es mayor entre pacientes
con sintomas depresivos altos respecto a los bajos. Precisamente, el estudio
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de Lee et al. (2010) sefala que los factores emocionales, como la depresién,
provocan un alto riesgo de sufrir un evento cardiaco. Asi, en las personas
con sintomas depresivos altos, que son con mayor probabilidad mujeres, el
riesgo de sufrir IC es un 53% mayor que en pacientes con sintomas
depresivos bajos tal y como muestran los resultados de Gaffey et al. (2022).
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Autor/ay afio de
publicacién

Grupo de estudio (edad, enfermedad,
lugar)

Disefio del estudio

Resultados relevantes

Eastwood et al.,,
2012.

Pacientes mayores de 18 afios con IC
cronica seleccionados de clinicas de
cardiologia en el medio oeste, noreste,
sur y sureste de Estados Unidos.

Datos recopilados de
un registro continuo
de calidad de vida de
pacientes con IC.

65 mujeres (35%) y 134 hombres (31%)
presentaban sintomas depresivos.
Diferencias significativas entre mujeres vy
hombres.

Gaffey et al,
2022.

Pacientes de 21 a 95 aflos con
enfermedades cardiovasculares,
seleccionados de 4 grupos de residentes
en Jackson (EE.UU.).

Estudio de cohorte
basado en la
comunidad.

El 23% de las mujeres y el 16% de los
hombres tenian sintomas depresivos graves.
Diferencias significativas entre mujeres vy
hombres.

Gottlieb et al,,
2004.

Pacientes de 33 a 85 afios con IC estable
de clase funcional Il, lll y IV, procedentes
de una practica académica ambulatoria
de IC de Estados Unidos.

Estudio comparativo.

Las mujeres con IC tenian mas probabilidad
(64%) de padecer depresién que los
hombres (44%). Diferencias significativas
entre mujeres y hombres.

Heo et al., 2019.

Pacientes mayores de 21 afios con IC-
FEr, seleccionados de 3 centros médicos
en Corea del Sur.

Analisis secundario de
un estudio
observacional.

Las mujeres tenian un menor nivel educativo
que los hombres y mostraban sintomas
depresivos y de IC mas severos. Las
diferencias no fueron estadisticamente
significativas.

Lee et al., 2010.

N N
Mujeres  Hombres
186 436
1694 957
33 122
49 70
115 216

Pacientes de 24 a 87 afios con IC
seleccionados de clinicas asociadas con
6 hospitales comunitarios o centros
médicos académicos en Kentucky,
Georgia e Indiana (EE.UU.).

Estudio comparativo
con datos de 3
estudios
longitudinales
prospectivos.

Las mujeres tenfan mas angustia por
fatiga/mayor necesidad de descansar,
trastornos del suefio y mayor sensacion de
depresion que los hombres. Diferencias
significativas entre mujeres y hombres.
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85

Pacientes de entre 57 y 72 afios, con IC
congestiva y residentes a poca distancia
de un hospital en Noruega.

Datos recopilados de

un consultorio
ambulatorio de
cardiologia.

El 62% de las mujeres y el 32% de los
hombres tenian sintomas depresivos de
leves a graves. Diferencias significativas
entre mujeres y hombres.

616

Pacientes mayores de 18 afios con
sintomas de IC de 9 hospitales de
Baviera y Baden-Wiurttemberg
(Alemania).

Analisis post hoc.

Varias  comorbilidades  fueron  mas
prevalentes en las mujeres que en los
hombres; tenian ademas sintomas de IC mas
graves, usaban mds antidepresivos y tenian
una peor calidad de vida. Diferencias
significativas entre mujeres y hombres.

133

Pacientes mayores de 20 afios con IC de
3 unidades de cardiologia del Centro
Médico de la Universidad de Yonsei,
Hospital Severance en Seul (Corea del
Sur).

Estudio  transversal,
descriptivo.

Las mujeres tenian peor estado funcional
que los hombres y mayor nivel de angustia
por disnea de esfuerzo, fatiga, trastornos del
sueflo y sintomas depresivos. Diferencias
significativas entre mujeres y hombres.

Murberg et al, 119 34
1998.
Piepenburg et al,, 852 236
2019.
Song et al., 2009. 231 98
Chi-Wen et al, 147 67
2014.

80

Pacientes mayores de 18 afios con IC
seleccionados en un hospital
universitario y centro médico en Taipei
(Taiwan).

Estudio observacional
transversal.

44 mujeres (65,7%) y 52 hombres (65%)
tenian sintomas depresivos. Diferencias
significativas entre mujeres y hombres.

Tabla 1. Breve descripcion de los articulos seleccionados en la revision bibliografica para la obtencidn de resultados. N: tamafio muestral.
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3.1. Proporcion de pacientes con depresion e IC

En los diversos estudios considerados se observa un porcentaje de
mujeres con sintomas depresivos mayor que el de los hombres (Figura 3). El
estudio de Murberg et al. (1998) es el que ha revelado una mayor diferencia
entre las frecuencias de mujeres y de hombres con sintomas depresivos de
leves a graves segun la Escala de Depresion de Zung (Zung, 1965). En este
articulo, el 60% de la poblacién de estudio se encontraba dentro del rango
normal, el 27% en el rango levemente deprimido, el 11% cumplié con el
criterio de sintomatologia depresiva moderada a severa y el 2% respondid
dentro del criterio de sintomatologia grave. Asimismo, el 47% de las mujeres
y el 20% de los hombres mostraban sintomas leves, mientras que el 15% de
las mujeres y el 13% de los hombres tenian una sintomatologia depresiva de
moderada a severa (Murberg et al., 1998). Junto con este articulo, el de
Gottlieb et al. (2004) también encuentra una gran diferencia entre ambos
géneros, con un 64% de las mujeres con depresion frente a un 44% de los
hombres. En este caso, la depresion viene determinada por el Inventario de
Depresién de Beck (IDB) (Beck et al., 1988). En cuanto a la distribucidn de los
niveles de depresidon, es significativamente diferente entre mujeres y
hombres. En el estudio realizado por Chi-Wen et al. (2014), el 9% de las
mujeres tenia sintomas leves, el 28,4% moderados y el 28,4% graves,
mientras que entre los hombres, el 26,3% tenian sintomas depresivos leves,
el 18,8% moderados y el 20% graves.

| Total Mujeres Hombres
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Figura 3. Porcentaje de pacientes con depresion en los diversos estudios analizados: muestra total
(negro), mujeres (gris medio), hombres (gris claro). Los resultados de Heo et al. (2019) no se muestran
en la grafica porque los autores no los han expresado como porcentajes, sino como medias.
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3.2. Calidad de vida

La principal consecuencia de la depresidn en los pacientes con IC es el
cambio en la calidad de vida; asi, los pacientes deprimidos muestran peores
puntuaciones esta variable (Gottlieb et al., 2004). Dichas puntuaciones se
determinan mediante diferentes cuestionarios (SF-36, MLWHF, PHQ-9, etc.)
gue evallan la percepcién de los pacientes sobre su propio bienestar. De
hecho, la gravedad de la depresidn se correlaciona con el grado de deterioro
de la calidad de vida (Gottlieb et al., 2004). Se han observado diferencias de
género en este factor puesto que las mujeres obtienen puntuaciones de
calidad de vida menores que los hombres, indicando un deterioro mayor en
la misma (Piepenburg et al., 2019). Asimismo, presentan mayores
limitaciones fisicas en comparacion con los hombres (Murberg et al., 1998).
Estas limitaciones fisicas hacen referencia a la dificultad de realizar diversas
actividades fisicas (que implican el movimiento del tejido musculo
esquelético), asi como sentimientos de debilidad y sensacion de fatiga o
cansancio. En el estudio realizado por Song et al. (2009), los autores
observaron que la depresion tenia un impacto en los sintomas fisicos de las
mujeres (fatiga, disnea de esfuerzo, etc.), mientras que en los hombres no
se observaba dicho impacto. En otro estudio realizado por Eastwood et al.
(2012), observaron que, tanto en mujeres como en hombres, las
percepciones de salud eran peores (p=0,001), los niveles de ansiedad eran
mas altos (p=0,001) y los niveles de control percibido eran mds bajos
(p=0,001) entre pacientes con sintomas depresivos que entre aquellos que
no los tenian. Sin embargo, Piepenburg et al. (2019), observaron diferencias
significativas entre ambos sexos para los sintomas depresivos (p=0,011), la
fatiga (p<0,001) y los problemas de concentracion (p=0,032), siendo éstos
mayores en el sexo femenino.

3.3. Mortalidad y hospitalizacion

La depresién en pacientes con IC también se relaciona con el riesgo de
mortalidad, siendo mayor en pacientes con depresidn respecto a los que no
la sufren. Piepenburg et al. (2019) han observado que entre pacientes
deprimidos la probabilidad de mortalidad es del 26,1% en mujeres y del
25,3% en hombres, mientras que para los que no muestran depresion, es del
14,6% y del 12,6% en mujeres y hombres, respectivamente. Junto con la
mortalidad, la tasa de hospitalizacién es otro indicador de la gravedad de la
depresion en la IC. Dichas tasas son similares en mujeres con y sin depresién
(57,6% y 54,3%, respectivamente), mientras que los hombres deprimidos
son hospitalizados con mucha mas frecuencia que los no deprimidos (61,9%
frente a 53,2%) (Piepenburg et al., 2019).
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4. DISCUSION

En este estudio se han identificado diferencias significativas en la
proporcién de mujeres y hombres con depresién e IC, asi como diversas
consecuencias de ambas enfermedades en funcién del sexo y del género. En
los estudios revisados, la incidencia de la depresion en la IC ha sido mas
grave entre pacientes con sintomas depresivos altos respecto a los bajos.
Asimismo, se ha observado que las mujeres con IC muestran
significativamente mas sintomas depresivos que los hombres, lo que da
lugar a consecuencias mas graves, como por ejemplo una peor calidad de
vida. No obstante, la tasa de mortalidad ha sido similar en ambos sexos y los
hombres con depresion han mostrado una mayor probabilidad de
hospitalizacién. Segun Murberg et al. (1998), las diferencias de género
asociadas a la depresidon no son mayores que las que cabria esperar en la
poblacién sin ECV, ya que las mujeres tienen el doble de probabilidades de
gue se les diagnostiquen sintomas depresivos que los hombres. Parker y
Brotchie (2010) sugieren que las mujeres estdn mas predispuestas a sufrir
esta compleja patologia y que los factores sociales modulan dicha
predisposicion. Asi, en comunidades socialmente heterogéneas en términos
de educacion, cultura e igualdad las mujeres son mas vulnerables a ciertos
factores sociales como influencias del entorno comunitario y familiar. Por el
contrario, en colectividades socialmente homogéneas, los factores sociales
tienen menos impacto. No sélo hay diferencias en funcién del sexo, siendo
la depresidon mas frecuente en las mujeres que en los hombres como ya se
ha sefialado, sino que la edad es un factor fundamental. En las mujeres se
observan importantes picos de depresién en la adolescencia y hacia los 50
afios (Figura 4) (Parker y Hadzi-Pavlovic, 2004). Estos picos de depresion se
corresponden con la menarquia (primera menstruacién) y la menopausia
(cese de las menstruaciones), por lo que pueden estar asociados con
cambios hormonales (Parker y Brotchie, 2010). Asimismo, la depresion se
asocia con multiples factores bioldgicos, como la obesidad, diabetes e
hipertension, y factores relacionados con el estilo de vida, como un estilo de
vida sedentario, el tabaquismo y el estatus socioecondmico (Sassarini,
2016). Estos factores no se presentan de igual manera en mujeres y en
hombres (Figura 5) y, junto con la depresion, podrian generar una mayor
predisposicidon a sufrir IC.
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Figura 4. Patrones de depresidn en mujeres (linea continua) y hombres (linea discontinua) para la tasa
de riesgo (izquierda) y la probabilidad de supervivencia (derecha) (basado en Parker y Hadzi-Pavlovic,
2004).

Significant comorbidity Hypertensive disorders Myocardial infarction predominates
burden of pregnancy as a HF risk factor

Obesity promotes
development of HFrEF
rather than HFpEF

Breast cancer Younger age at
treatment presentation

Emotional stress

Great vascular
stiffness High prevalence of

hypertension

Greater concentric

LV remodelling Alcohol and illicit drug

use more common
exposures

Systemic
inflammation

Predominant endothelial inflammation-
coronary microvascular dysfunction

PredominahtVmacrova#t;dlar disease,
myocyte necrosis and scar formation

Phenotypes Prognosis Phenotypes Prognosis
Greater exercise limitation HFrEF Higher mortality
Lower QoL Better QoL
Better survival

Figura 5. Diferencias de sexo y género en la IC. Tanto el sexo como el género influyen en diversas
facetas de la IC, como los factores de riesgo, los fenotipos y las consecuencias, incluida la calidad de
vida. HFpEF: IC-Fep o IC-diastdlica. HFrEF: IC-Fer o IC-sistdlica. QoL: calidad de vida. LV: ventriculo
izquierdo (modificado de Lam et al., 2019).

4.1. Factores biologicos

La obesidad esta mas relacionada con el desarrollo de la IC-diastdlica
gue de la IC-sistdlica, y en mayor medida en las mujeres que en los hombres
(Savji et al., 2018). A nivel mundial, la prevalencia de la obesidad es mayor
entre las mujeres, aumentando un 34% el riesgo de IC-diastdlica (Savji et al.,
2018). La obesidad central, que es la acumulacién de grasa en el abdomen,
es mds comun entre las mujeres tras la menopausia (Ambikairajah et al.,
2019). Esto esta relacionado, al menos en parte, con los cambios hormonales
gue se producen durante la menopausia, cuando las mujeres tienen una
mayor proporcién de androgenos y estradiol (Ambikairajah et al., 2019). La
diabetes esta presente en aproximadamente el 40% de los pacientes con IC-

sistdlica y el 45% de los pacientes con IC-diastélica (Ather et al., 2012). A
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pesar de que es algo mas frecuente en hombres que en mujeres (11% frente
a 9%), constituye un factor de riesgo mas importante para el desarrollo de
IC en el sexo femenino que en el masculino (Suthahar et al., 2020). Ademas,
las mujeres diabéticas presentan mayores indicios de remodelacién del
ventriculo izquierdo, con un aumento del grosor de la pared y del indice de
masa del mismo (Galderisi et al., 1991). En cuanto a la hipertensidn, a pesar
de tener una prevalencia similar en mujeres y hombres, el riesgo de IC es
mayor en las mujeres hipertensas que en los hombres (Suthahar et al.,
2020). Ademas, existen diferencias importantes entre sexos en el
remodelado del ventriculo izquierdo, con hipertrofia concéntrica (aumento
del espesor de la pared sin aumento de la cavidad ventricular) en las mujeres
y remodelado excéntrico (aumento de la cavidad ventricular) en los hombres
(Krumholz et al., 1993).

4.2. Estilo de vida y factores socioeconomicos

La actividad fisica, definida como cualquier movimiento generado por
el musculo esquelético, es uno de los factores mas importantes para la
prevencion y el tratamiento de la IC (Lindgren y Borjesson, 2021), y forma
parte de lo que se denomina “modo o estilo de vida”. De hecho, la actividad
fisica contribuye a la prevenciéon y gestion de enfermedades no
transmisibles, como las enfermedades cardiovasculares (incluida la IC ya
mencionada), el cancer y la diabetes y reduce los sintomas de la depresiony
la ansiedad. Segun los datos recogidos en una Encuesta Nacional de Salud
(NHIS) realizada en adultos de Estados Unidos, la inactividad era mayor entre
las mujeres que entre los hombres (33,2% frente a 29,9%) y aumentaba con
la edad (Schiller et al., 2012). Asimismo, existe una clara asociacion entre
niveles mas altos de actividad fisica, mayor longevidad y tasas mas bajas de
varias enfermedades, incluida la ECV (Garcia et al., 2016). El tabaquismo es
otro factor relacionado con el modo de vida, muy importante a la hora de
desarrollar IC ya que induce inflamacién crénica, resistencia a la insulina y
DM2 (Benowitz y Burbank, 2016). Segtn la OMS (2022), en 2020 el 22,3% de
la poblacion mundial consumia tabaco, concretamente el 7,8% de las
mujeres y el 36,7% de los hombres. Sin embargo, el consumo de cigarrillos
se asocia con un riesgo un 88% mayor de IC en las mujeres, frente a un 45%
mayor en los hombres (He et al, 2001). Finalmente, el estatus
socioecondmico se define como el conjunto de variables econdmicas,
socioldgicas, educativas y laborales por las que se califica a un individuo
dentro de una jerarquia social, y tiene un gran impacto sobre muchos
aspectos relacionados con la salud, en particular sobre las desigualdades
observadas en funcion del sexo y género. Un metaandlisis de 11 estudios
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realizado por Potter et al. (2019), encontré que el nivel socioeconémico
bajo, determinado mediante una menor educacién e ingresos bajos,
aumentaba el riesgo de IC en un 62%. Ademas, los pacientes con menores
ingresos son mayoritariamente mujeres en muchas sociedades y tienen un
mayor riesgo de muerte u hospitalizacion por IC (Dewan et al., 2019). El nivel
socioecondmico mas bajo se asocia a su vez con una mayor inactividad fisica,
mala alimentacion y tabaquismo (Havranek et al., 2015).

5. CONCLUSIONES Y REFLEXIONES FINALES

Los resultados de esta revision demuestran que existen diferencias en
el efecto que tiene la depresién en pacientes con IC, en funcién del sexo
(factores bioldgicos) y del género (factores psicosociales y de calidad de
vida).

Sin embargo, es importante destacar que la IC es una enfermedad
multifactorial y, como tal, no depende Unicamente de la depresidn, sino que
hay muchos otros factores que pueden predisponer a una persona a
padecerla. Entre ellos destacan diversas comorbilidades como la obesidad,
la diabetes y la hipertensidn, y otros relacionados con el estilo de vida, como
el tabaquismo, la inactividad fisica o el nivel socioecondmico. En funcién de
dichos factores existen diferencias en las frecuencias de mujeres y hombres
con depresién e IC, y también en el mayor o menor riesgo de enfermedad
segun el sexo bioldgico. Por ello, las diferencias de sexo y de género en los
factores de riesgo de pacientes con IC deben llamar la atencién de los
profesionales de la salud para que puedan disefar adecuadamente
intervenciones especificas.

Como ya se ha indicado previamente, uno de los mayores problemas
de las asociaciones entre la depresion y la IC es que no estd totalmente
aclarado si los sintomas de depresién aparecen una vez diagnosticada la IC
o son anteriores, habiéndose sefialado una simultaneidad causal entre
ambas que actua en sentido negativo. Por tanto, seria también de interés
analizar la bidireccionalidad de la asociacidn entre ambas patologias,
haciendo especial hincapié en la predisposicion que genera la IC a sufrir
cuadros depresivos.

Finalmente, cabe destacar que en los estudios considerados en este
trabajo de revisidn el porcentaje de mujeres de las diferentes muestras era
menor que el de los hombres, a pesar de que la prevalencia de IC en mujeres
y hombres era similar. En consecuencia, seria adecuado contar con un
numero analogo de personas (pacientes) de ambos sexos en futuras
investigaciones.
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