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ARRITMIAS Y MENOPAUSIA

El sexo es un factor determinante de la incidencia, etio-
logia y presentacién clinica de las arritmias. Estas abarcan un
amplio espectro de presentaciones clinicas, que van desde
extrasistoles benignas en el electrocardiograma (ECG) hasta
arritmias que pueden representar una amenaza clinica signi-
ficativa. Los factores predominantes que determinan las dife-
rencias en la mujer son las hormonas sexuales."

Los niveles de hormonas sexuales cambian durante la
vida como parte de procesos fisioldgicos. Las hormonas se-
xuales femeninas aumentan durante la adolescencia y dismi-
nuyen durante la menopausia.

Los estrégenos y a progesterona son las principales hor-
monas femeninas, la testosterona es la principal hormona en
el hombre.

El estradiol, el estrégeno mas potente, tiene la funcion
de regular los ciclos reproductivos en las hembras. La eva-
luacién de los niveles de estradiol es un desafio, dado que
cambia mucho durante el ciclo menstrual. Ademas, también
estd sujeto a una variabilidad circadiana, que se ve mas afec-
tada por el ciclo menstrual, en mujeres posmenopausicas, los
niveles de estrégeno disminuyen y muestran fluctuaciones?.
El potencial de accién del miocardio a través de las corrientes
idnicas transmembrana se conoce relativamente bien. Se han
descrito diferencias de sexo en varias de estas corrientes y en
su regulacion, pero las comparaciones de diferentes estudios
no son necesariamente concluyentes?.

EFECTOS DE LAS HORMONAS EN LAS PROPIEDADES
ELECTROFISIOLOGICAS

El transito de iones a través de la membrana celular esté
permitido por proteinas transmembrana especificas, es decir,
canales iénicos. Cualquier cambio que afecte el flujo de iones
a través de estos canales tendra un impacto en el electrocar-
diograma.? Los canales dependientes de voltaje son el princi-
pal grupo de canales idnicos a cargo de la actividad eléctrica
cardiaca. Dado que las diferencias de sexo antes menciona-
das no estan presentes al nacer, sino que solo aparecen en
la pubertad, esto ha llevado a la hipétesis de que dependen
de la regulacién de las hormonas sexuales*. Los miocitos car-
diacos tienen una variedad de receptores para hormonas
sexuales, especificamente estrdgeno, progesterona y testos-
terona, cuya activacion puede alterar la actividad eléctrica
del corazén a través de la modulacién de los canales iénicos.
Aunque la literatura es escasa, los niveles hormonales fluc-
tuantes pueden conducir a cambios en el comportamiento y
la expresion de los canales idnicos del miocardio.? Los canales
de potasio juegan un papel fundamental en la regulacién de
la excitabilidad muscular.® Los corazones femeninos tienen
expresién reducida de las subunidades de los canales de po-
tasio involucradas en la repolarizacién cardiaca. Las hormo-
nas sexuales influyen en estos canales de manera diferente, el
estradiol inhibe la IKr, por el contrario, la testosterona aumen-
ta los IK, exhibiendo asi una influencia arritmica protectora.
Los canales de Ca2+ tipo L son proteinas heteromultiméricas,
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que consisten en multiples subunidades. La evidencia sobre
la interaccion de las hormonas sexuales y los canales de cal-
cio cardiacos es contradictoria.

Auln se desconoce la influencia de las hormonas sexua-
les en los canales de sodio cardiacos. Si bien no existe una
asociacion reportada entre las hormonas sexuales y el QTL3,
cada vez hay mas evidencia que vincula a las hormonas se-
xuales con la expresion fenotipica del Sindrome de Brugada,
a pesar de que ambas enfermedades se derivan de mutacio-
nes en los canales de sodio cardiacos?.

PRINCIPALES ARRITMIAS EN LA MENOPAUSIA

Existen diferencias relacionadas al sexo en la presenta-
cién de las arritmias. La prevalencia de extrasistoles supra-
ventriculares frecuentes (>30/h) es similar entre hombres y
mujeres e incrementa con la edad.2 En el estudio de corazén
de Copenhague, que incluyé individuos entre 55 y 75 anos, la
presencia de extrasistoles frecuentes incrementa hasta 60%
el riesgo de muerte, enfermedad vascular cerebral (EVQC) y fi-
brilacion auricular (FA), posterior al ajuste de factores de ries-
go.® La taquicardia por reentrada del nodo atrio-ventricular y
la taquicardia auricular son mas frecuentes en mujeres que
en hombres. La variacién en la concentracién de hormonas
sexuales influye en la frecuencia de los paroxismos de ta-
quicardia. En mujeres postmenopausicas, la deficiencia de
estrogenos se relaciona con mas eventos de taquicardia; la
ablaciéon con catéter es también mas frecuente en esta po-
blacién.” La prevalencia de fibrilacion auricular es menor en
mujeres que en hombres, sin embargo, a partir de los 75 afios
es similar o mayor que en sexo masculino. Es relevante re-
saltar que en mujeres postmenopdusicas las comorbilidades
mas frecuentes son la hipertension arterial, enfermedad val-
vular, obesidad e insuficiencia cardiaca con fraccién de eyec-
cién preservada.’ Los datos obtenidos de grandes cohortes
(Framingham Heart Study, Women’s Health Study) no han
demostrado una relacién directa entre la edad de inicio de la
menopausia y la incidencia de FA.#°El sexo femenino es un
factor modificador de riesgo de embolismo cerebral, sin em-
bargo, cuando se asocia a edad avanzada y comorbilidades,
incrementa el riesgo de embolismo y desenlaces adversos.?

La incidencia de muerte subita cardiaca (MSC) es menor
en mujeres, sin embargo, el riesgo de cardiopatia isquémica
(Cl) y MSC incrementa después de la menopausia, etapa du-
rante la cual se pierde el efecto cardio protector de los estro-
genos en la homeostasia del calcio, apoptosis mitocondrial
y la generacién de arritmias por reperfusién.? Si bien la Cl
es menos frecuente en mujeres, la menor susceptibilidad a
desarrollar arritmias ventriculares (TV/FV) sugiere un efecto
hormonal, relacionado con el papel de los estrogenos en la
libracién de norepinefrina y modulaciéon del sistema nervioso
auténomo.? La informacion sobre arritmias ventriculares en
cardiomiopatia noisquémica es escasa ya que las mujeres han
sido subrepresentadas enlos grandes registros, cuya inclusion
es no mayor al 20%." En cuanto a las arritmias ventriculares
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idiopaticas, los complejos ventriculares prematuros origina-
dos del tracto de salida del ventriculo derecho son dos veces
mas frecuentes en mujeres que en hombres. La carga arritmi-
ca incrementa en la etapa premenstrual, gestacional y peri-
menopausia, lo que sugiere una influencia hormonal.'? Con
relacion al uso de terapia de reemplazo hormonal (TRH) y la
induccion de arritmias, algunos estudios en mujeres postme-
nopausicas han demostrado incremento del intervalo QT con
tras el inicio de la TRH. En el caso de fibrilacion auricular, la
informacion es controversial, el estudio de salud en mujeres
(Women’s Health Study) concluye que la monoterapia con
estrégenos incrementa el riesgo de FA; lo cual no ocurre con
la terapia conjugada de estrégenos y progesterona.'®

DESENLACES CLINICOS EN
EL TRATAMIENTO DE ARRITMIAS

La principal manifestacién de las arritmias son las palpi-
taciones, que se presentan hasta en el 42 % de las mujeres
perimenopausicas y el 54 % postmenopausicas'®, ademas de
acompanarse de sintomas vasomotores que pueden confun-
dirse con los sintomas propios de la menopausia y en otras
ocasiones, son minimizados o atribuidos a sintomas psicoso-
maticos, trastornos de ansiedad o depresién, en lugar de cau-
sas cardiacas. Este hecho resulta en la atencion tardia de los
trastornos del ritmo. Los datos reportados en registros multi-
nacionales muestran que en general las mujeres son referidas
de manera mas tardia a ablaciéon con catéter en comparacion
con los hombres® menos probable que reciban cardioversion
eléctrica y/o aislamiento de venas pulmonares como trata-
miento de FA y mayor tendencia a estrategias de control de
frecuencia; mayor riesgo de efecto pro-arritmico inducido
por farmacos, mayor riesgo de complicaciones relacionadas
con ablacién, como perforaciéon y tamponade.®'™

Conclusiones: las hormonas sexuales juegan un papel
relevante en la génesis de arritmias durante la menopausia.
Es fundamental analizar minuciosamente los sintomas referi-
dos por mujeres en etapa menopausica para un diagnéstico
certero y referir de manera oportuna a tratamientos especia-
lizados como procedimientos de ablaciéon o implante de dis-
positivos de estimulacién cardiaca. Es necesario incluir mas
mujeres en los grandes ensayos clinicos para determinar las
diferencias en la presentacion de arritmias y el beneficio de
las terapias actuales.
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