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DOENÇA CARDIOVASCULAR E
SEXO FEMININO

Inúmeros fatos levam a se considerar a mulher
com suspeita de doença cardiovascular um dile-
ma para os médicos.

Avaliação realizada em Framingham demons-
trou que apenas 17% das mulheres com dor pre-
cordial tiveram eventos cardíacos em catorze anos
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Por muitas décadas, havia o conceito de que a doença arterial coronariana era uma doença
ligada ao sexo masculino. Hoje sabe-se que mulheres também são suscetíveis ao
desenvolvimento de doença arterial coronariana, porém dez a quinze anos mais tarde em
relação à população masculina. Uma vez evidenciada, a doença arterial coronariana tem
prognóstico pior na mulher comparativamente ao sexo masculino. A detecção de doença
arterial coronariana em mulheres é crítica, pois 40% de todos os eventos coronarianos no
sexo feminino são fatais. Além disso, 67% das mortes súbitas de origem coronariana
ocorrem em mulheres que não apresentaram qualquer manifestação prévia. Por outro lado,
apenas 50% das mulheres com sintomas sugestivos de angina apresentavam lesão obstrutiva
significativa na cinecoronariografia. A despeito de tal informação, e mesmo com os avanços
tecnológicos, a doença cardiovascular é a maior causa de óbito entre as mulheres. Como o
risco de doença arterial coronariana pode ser modificado pela triagem apropriada, bem
como pela intervenção e terapêutica agressivas, o diagnóstico precoce pode ser de grande
benefício. Vários métodos diagnósticos são disponíveis e podem ser empregados para
ambos os sexos, oferecendo informações importantes que permitem detectar de forma
precoce a presença de obstruções coronárias significativas bem como ajudar na
estratificação de risco cardiovascular e no manuseio clínico do sexo feminino. Alguns
fatores devem ser considerados, como a disponibilidade do método, a probabilidade pré-
teste do grupo estudado, as limitações de cada paciente e as informações oferecidas em cada
técnica.
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de acompanhamento, quando comparadas a 44%
dos homens1. A despeito de tal informação, a do-
ença cardiovascular é a maior causa de óbito de
mulheres americanas. Mesmo com os avanços tec-
nológicos, mais de 250 mil mulheres morrem a
cada ano2.

Na atualidade, uma mulher morre a cada mi-
nuto por doença arterial coronariana nos Estados
Unidos e a cada seis minutos na Europa e no Rei-
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No Brasil, dados epidemiológicos de 2004 e
2005 demonstram que a doença arterial coronari-
ana também é a principal responsável pela morta-
lidade no sexo feminino, representando 42% do
total (Tab. 1)4. Em comparação a todas as formas
de câncer associadas, a mortalidade por doença
isquêmica cardiovascular é maior ainda na mulher;
entretanto, o controle preventivo de câncer gine-
cológico e de mamas é, sem dúvida, realizado de
forma mais efetiva5.

Tabela 1 - Mortes decorrentes de doença is-
quêmica do coração por 1.000.000 de habitan-
tes, segundo o sexo – 2004

Sexo masculino 50.102 (58%)
Sexo feminino 36.679 (42%)
Total 86.679

Por muitas décadas, havia o conceito de que a
doença arterial coronariana era uma doença liga-
da ao sexo masculino. Hoje sabe-se que mulheres
também são suscetíveis ao desenvolvimento de
doença arterial coronariana, porém dez a quinze
anos mais tardiamente em relação à população
masculina6, e que, uma vez evidenciada, a doença
arterial coronariana tem pior prognóstico na mu-
lher1, 7. Em especial após infarto do miocárdio,
comprova-se maior mortalidade, no primeiro ano,
no sexo feminino em relação ao masculino (38%
e 25%, respectivamente)8.

Sabe-se, ainda, que a mulher diabética tem ris-
co de morte cardiovascular 7,5 vezes aumentado
em relação à mulher não-diabética1.

A detecção de doença arterial coronariana em
mulheres é crítica, pois 40% de todos os eventos
coronarianos no sexo feminino são fatais. Além
disso, 67% das mortes súbitas de origem corona-
riana ocorrem em mulheres que não apresentaram
qualquer manifestação prévia. Por outro lado, ape-
nas 50% das mulheres com sintomas sugestivos
de angina apresentavam lesão obstrutiva signifi-
cativa à cinecoronariografia. A despeito de tal in-
formação, e mesmo com os avanços tecnológicos,
como já mencionado anteriormente, a doença car-
diovascular é a maior causa de óbito entre as mu-
lheres9, 10.

No momento atual, em que expressivo núme-
ro de mulheres tem jornada de trabalho em tempo
integral, com conseqüente aumento do nível de es-
tresse, e em que há aumento da presença de taba-
gismo e dieta rica em colesterol no sexo femini-
no, a investigação propedêutica para a detecção
de doença arterial coronariana se faz cada vez mais

necessária.
Todos esses motivos nos levaram à conclusão

de que o sexo feminino deve ser considerado de
forma especial e requer uma abordagem diferente
em relação ao manuseio do sexo masculino. E
como o risco de doença arterial coronariana pode
ser modificado pela triagem apropriada, bem como
por intervenção e terapêutica agressivas, o diag-
nóstico precoce pode ser de grande benefício.

Por causa da relevância do assunto, a Socieda-
de Americana de Cardiologia em parceria com o
Colégio Americano de Cardiologia (AHA/ACC)
elaboraram Diretrizes de Investigação de doença
arterial coronariana no sexo feminino, publicado
em 20049.

MÉTODOS DIAGNÓSTICOS NA
IDENTIFICAÇÃO DE OBSTRUÇÃO
CORONARIANA E DE ISQUEMIA E
NA ESTRATIFICAÇÃO DE RISCO
CARDIOVASCULAR EM MULHERES

O diagnóstico precoce e com acurácia usando
métodos diagnósticos não-invasivos requer o co-
nhecimento básico das técnicas disponíveis e de
suas variações no sexo feminino.

Alguns fatores devem ser considerados, como
a disponibilidade do método, a probabilidade pré-
teste do grupo estudado, as limitações de cada
paciente e as informações oferecidas em cada téc-
nica.

Já é conhecido que o sexo feminino possui co-
ração menor com coronárias menores, com mais
aterosclerose subclínica e com maior freqüência
de doença uniarterial9.

O primeiro desafio no diagnóstico de doença
arterial coronariana é determinar que mulher deve
realizar avaliação cardiológica, quando deve ser a
primeira investigação e qual deve ser o método
diagnóstico empregado.

Apesar de o número total de eventos cardíacos
em indivíduos assintomáticos ser alto, o risco de
morte cardíaca em homens e mulheres assintomá-
ticos é baixo11 e a prevalência de doença arterial
coronariana é de aproximadamente 3% em mu-
lheres assintomáticas (aumentando após a meno-
pausa) e de 5% a 12% no sexo masculino12.

Como limitação no rastreamento inicial de do-
ença arterial coronariana no sexo feminino, têm-
se os baixos valores de sensibilidade e especifici-
dade do teste ergométrico. Hlatky e colaborado-
res relatam que o valor de sensibilidade é inferior
na mulher em relação ao homem, mesmo quando
ajustado para idade, capacidade funcional e  gra-
vidade da doença arterial coronariana13.

Mesmo que uma avaliação de rotina realizada
como “screening” cardiovascular ainda não seja
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recomendada por diretrizes para o grupo de mu-
lheres sem sintomas cardiológicos, a avaliação
global de fatores de risco é fundamental na pre-
venção cardiovascular e na determinação de mo-
dificação de hábitos de vida e de fatores de risco
para doença arterial coronariana.

Eletrocardiografia de 12 derivações
Esse exame adiciona pouca informação, já que

apenas exclui ou comprova evento agudo na vi-
gência de dor precordial ou de infarto do miocár-
dio prévio.

No sexo feminino, está bem documentada a as-
sociação entre a presença de alterações inespecí-
ficas da eletrocardiografia em repouso e a baixa
prevalência de lesão coronariana significativa14.

No climatério, a especificidade da eletrocardi-
ografia pode se tornar ainda menor, pelo achado
freqüente de alterações inespecíficas da repolari-
zação ventricular, relacionado ao hipoestrogenis-
mo e à reposição hormonal geralmente emprega-
da nessa fase. As modificações são restritas ao
segmento ST e à onda T, assemelhando-se às pro-
duzidas durante a vigência de compostos digitáli-
cos15.

Teste ergométrico
É um método de diagnóstico utilizado para evi-

denciar anormalidades cardiovasculares ausentes
em repouso e que são desencadeadas com o esfor-
ço físico. Oferece informações importantes, como
presença de alterações eletrocardiográficas ao es-
forço, avaliação da capacidade funcional, análise
de respostas hemodinâmicas ao exercício (com-
portamento da freqüência cardíaca e da pressão
arterial), e presença de sintomas (dispnéia e dor
precordial).

No entanto, o teste ergométrico é considerado
método de aplicação diagnóstica limitada em pa-
cientes do sexo feminino, pela menor acurácia na
detecção de doença arterial coronariana. A sensi-
bilidade e a especificidade médias são menores
em relação ao sexo masculino (em torno de 61% e
69%, respectivamente)13, 16.

Na Tabela 2 podem ser observados os valores
de sensibilidade e de especificidade no diagnósti-
co de doença arterial coronariana em mulheres16.

Os mecanismos responsáveis pela diferença de
acurácia no sexo feminino são:
1) Menor prevalência de doença multiarterial: es-

tudos prévios17, 18 demonstraram que o sexo fe-
minino tem, com maior freqüência, compro-
metimento uniarterial e que esse fato reduz a
especificidade diagnóstica do teste ergométri-
co.

2) Efeito semelhante ao digitálico que o estróge-
no apresenta, promovendo elevada prevalên-

cia de alterações eletrocardiográficas basais:
outro inconveniente descrito para o teste ergo-
métrico no sexo feminino é o grande número
de resultados considerados “falsamente” posi-
tivos, o que ocorre pela grande freqüência das
alterações da repolarização ventricular já no
eletrocardiograma de repouso, como mencio-
nado anteriormente.

3) Elevada prevalência de testes com baixo nível
de esforço: em geral, pacientes do sexo femi-
nino, em particular as diabéticas portadoras de
insuficiência vascular periférica, possuem ca-
pacidade funcional limitada ao exercício. As
pacientes encaminhadas para investigação de
doença arterial coronariana, em grande parte,
não conseguem realizar quantidade de exercí-
cio adequada e acabam tendo elevação da fre-
qüência cardíaca inferior à necessária, tornan-
do o teste ergométrico ineficaz16.
As diretrizes da Associação Americana de Car-

diologia (ACC/AHA) recomendam que o teste er-
gométrico seja teste de primeira escolha para pa-
cientes com eletrocardiograma normal em repou-
so e para aquelas possivelmente aptas a realizar
nível adequado de esforço9.

Cintilografia de perfusão do miocárdio
O grande espectro de aplicações clínicas da cin-

tilografia de perfusão miocárdica é fundamenta-
do, essencialmente, nos princípios que regem a for-
mação da imagem funcional. A identificação, por
meio de análises qualitativas da gravidade e da
extensão de defeitos de perfusão do miocárdio,
permite estabelecer o grau de repercussão funcio-
nal de uma eventual obstrução coronária.

Além disso, e igualmente importante, é um mé-
todo que permite demonstrar quando determinada
lesão obstrutiva não acarreta fenômenos isquêmi-
cos.

Um dos primeiros sinais detectados na cascata
de alterações decorrentes da isquemia é a hetero-
geneidade de fluxo, aspecto passível de detecção,
primariamente, pela cintilografia de perfusão mi-
ocárdica. Isso não significa que todos os pacien-
tes irão, necessariamente, apresentar primeiro he-
terogeneidade de fluxo para apenas posteriormente
demonstrar alterações segmentares de contratili-
dade ou mesmo alterações elétricas ao eletrocar-
diograma36.

Além disso, a cintilografia de perfusão do mi-
ocárdio é um importante método não-invasivo, que
adiciona acurácia diagnóstica ao teste ergométri-
co para ambos os sexos. Como dito anteriormen-
te, sua elevada especificidade é particularmente
útil para identificar mulheres com testes “falsa-
mente” positivos37.

A cintilografia sob estímulo farmacológico é
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uma alternativa indicada para pacientes incapazes
de realizar nível de atividade física adequada, já
que as informações que oferece independem da
realização de exercício físico. Estudos anteriores
verificaram valor comparável para ambos os estí-
mulos, com dipiridamol e adenosina, em relação
às imagens após o exercício. Já a cintilografia com
dobutamina vem demonstrando valores um pouco
inferiores de sensibilidade e especificidade38.

Desde o início, quando os estudos eram reali-
zados com tálio-201, seu poder diagnóstico foi evi-
denciado39. Os importantes avanços técnicos da
medicina nuclear, da radioquímica e da computa-
ção incrementaram exponencialmente o valor di-
agnóstico dos estudos de perfusão do miocárdio
na última década. Com o advento das isonitrilas,
complexos catiônicos marcados com tecnécio-
99m, que apresentam dosimetria favorável e ener-
gia maior em relação ao tálio-201, a acurácia das
imagens de perfusão foi visivelmente aumentada,
principalmente no sexo feminino40. Com a sincro-
nização entre cintilografia tomográfica e eletro-
cardiografia (“gated-SPECT”), houve melhora da
sensibilidade e da especificidade do método no
diagnóstico de doença arterial coronariana41. Pela

Tabela 2 - Estudos publicados demonstrando sensibilidade e especificidade do teste ergométrico
em mulheres

Sensibilidade Especificidade
Autores Ano n (%) (%)

Sketch e cols.19 1975 56 45 78
Detrye cols.20 1977 47 80 63
Barolsky e cols.21 1979 92 60 68
Weiner e cols.17 1979 580 76 64
Guiteras e cols.22 1982 112 79 66
Friedman e cols.23 1982 60 32 75
Hung e cols.24 1984 92 75 59
Hlatky e cols.13 1984 613 57 86
Masini e cols.25 1988 83 72 52
Sawada e cols.26 1989 57 29 83
Pratt e cols.27 1989 200 69 56
Robert e cols.28 1991 250 61 59
Chae e cols.29 1993 243 27 79
Richardson e cols.30 1995 62 91 51
Severi e cols.31 1994 122 71 46
Chikamori e cols.32 1995 132 82 54
Lee e cols.33 1995 188 65 71
Morise e Diamond34 1995 660 51 76
Marwic e cols.35 1995 161 77 56

n = número de pacientes.

técnica de “gated-SPECT”, as informações da fun-
ção ventricular esquerda associam-se ao estudo da
perfusão. Com isso, verificou-se a diminuição de
estudos com resultados questionáveis tanto para a
normalidade como para a anormalidade41. Nesse
sentido, o principal benefício foi observado na
população do sexo feminino, considerando-se a
redução dos artefatos de atenuação na parede an-
terior do ventrículo esquerdo ocasionados por te-
cido mamário. O mais recente avanço foi o uso
dos programas de correção de atenuação nas ima-
gens tomográficas. Tal programa, além de não ser
disponível na maioria dos serviços de medicina
nuclear, deve ser empregado com cautela, por ter
como inconveniente a possibilidade de “mascarar”
algumas alterações reais da perfusão do miocár-
dio42.

A relevância do assunto levou a Sociedade
Americana de Cardiologia Nuclear (ASNC), fun-
dada em 1993 e responsável pelas padronizações
e pela elaboração de consensos na área de Cardio-
logia Nuclear, a publicar o consenso “Estratégia
para investigação de doença arterial coronariana
em mulheres”9.

Na Tabela 3 podem ser verificados alguns dos
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valores de sensibilidade e especificidade encon-
trados para o diagnóstico de doença arterial coro-
nariana no sexo feminino.

Ecocardiografia
Até o momento, não são tão numerosos os es-

tudos sobre a avaliação não-invasiva da doença ar-
terial coronariana em mulheres pela ecocardiogra-
fia45. Nesse método, a detecção de doença arterial
coronariana é primariamente baseada na presença
de alterações da contratilidade regional em repouso
e após estímulo físico ou farmacológico46. A eco-
cardiografia também permite informações sobre
alterações no volume sistólico e no enchimento
diastólico do ventrículo esquerdo, e avaliação da
anatomia cardíaca e da reserva vascular das arté-
rias coronárias47, 48. Em adição à possível detec-
ção e localização da doença arterial coronariana,
a ecocardiografia de estresse pode auxiliar na ava-
liação da extensão e da repercussão funcional da
estenose coronariana, na investigação de viabili-
dade miocárdica e na avaliação da recuperação
após revascularização tanto cirúrgica como per-
cutânea45.

As modalidades de estresse miocárdico usa-
das em conjunto com as ecocardiografias transto-
rácica e transesofágica são exercício físico (isotô-
nico ou isométrico), marcapasso atrial e agentes
de estímulo farmacológico, como dobutamina,
adenosina e dipiridamol.

Algumas são as particularidades observadas
pela ecocardiografia da mulher em relação ao ho-
mem. Mulheres possuem maiores índices basais
de fração de ejeção do ventrículo esquerdo e me-

Tabela 3 - Sensibilidade e especificidade da cintilografia do miocárdio em mulheres

Sensibilidade Especificidade
Autor Técnica Estresse n (%) (%)

Friedman e cols.23 Planar Exercício 60 75 91
Hung e cols.24 Planar Exercício 92 75 91
Melin e cols.43 Planar Exercício 93 58 80
Kong e cols.44 Planar Dipiridamol 43 87 58
Chae e cols.29 SPECT Exercício 243 71 65
Ficaro e cols.42 SPECT Exercício/

estímulo
farmacológico 59 86 87

Ficaro e cols.42 AC-SPECT Exercício/
estímulo
farmacológico 59 93 98

n = número de pacientes; AC-SPECT = correção de atenuação-técnica tomográfica.

nor incremento ao exercício e o mecanismo pelo
qual o débito cardíaco aumenta também é dife-
rente: no sexo feminino, aumenta pelo incremen-

to do índice do volume diastólico final sem signi-
ficativo aumento da fração de ejeção do ventrícu-
lo esquerdo; no sexo masculino, aumenta pelo
decréscimo do índice do volume sistólico final com
maior aumento da fração de ejeção do ventrículo
esquerdo49.

Poucos estudos avaliaram o valor da ecocardi-
ografia de exercício no sexo feminino50, 51. Na Ta-
bela 4, pode-se observar o valor do método em
comparação com o teste ergométrico35.

Estudo incluindo 3.700 pacientes de ambos os
sexos no diagnóstico de doença arterial coronari-
ana demonstrou valor preditivo positivo menor no
sexo feminino (66% vs. 84%) e igual especifici-
dade50. Esse achado pode ser explicado pela me-
nor prevalência de doença arterial coronariana no
sexo feminino.

O valor prognóstico da ecocardiografia após
exercício foi avaliado em estudo de 77 homens e
71 mulheres (média de idade de 52,5 anos) com
probabilidade pré-teste intermediária para doen-
ça arterial coronariana. Apenas 4,1% dos pacien-
tes com ecocardiograma normal após o esforço
tiveram eventos cardíacos em seguimento de 28,4
+ 8,5 meses. No grupo feminino, apenas 2 de 71
mulheres (2,8%) apresentaram eventos cardíacos,
sendo ambas assintomáticas e sem alterações ele-
trocardiográficas ao esforço.26

Não há estudos comparativos entre a ecocar-
diografia de esforço e a cintilografia miocárdica
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apenas no sexo feminino, mas estudos em ambos
os sexos demonstram similaridades na acurácia di-
agnóstica entre os métodos.51

O estudo “Women’s Ischemia Syndrome Eva-
luation” (WISE) demonstrou que a ecocardiogra-
fia sob estímulo farmacológico com dobutamina
foi método eficaz no diagnóstico de doença arte-
rial coronariana em mulheres, porém não para as
portadoras de acometimento uniarterial. Para do-
ença multiarterial, a sensibilidade foi igual a
81,8%52. Tal estudo concluiu que a ecocardiogra-
fia de estresse com dobutamina detecta, com acu-
rácia, doença multiarterial em mulheres, mas os
valores de sensibilidade e especificidade parecem
ser inferiores em comparação ao sexo masculino.

Em resumo, a ecocardiografia de estresse tem
maior sensibilidade no diagnóstico de doença ar-
terial coronariana em mulheres em relação ao tes-
te ergométrico; entretanto, a acurácia preditiva
parece ser inferior no sexo feminino em relação
ao masculino, pela menor prevalência de doença
arterial coronariana.

Tomografia coronária
A tomografia coronária detecta e quantifica a

quantidade de cálcio na artéria coronária por meio
de um escore (CAC), considerado marcador de do-
ença aterosclerótica. Em geral, a artéria normal
não apresenta cálcio em sua parede. A presença
de cálcio sugere aterosclerose, embora não signi-
fique obstrução luminal.9 Estudo específico em
mulheres sintomáticas incluiu 539 pacientes (mé-
dia de idade de 60 + 16 anos), que realizaram an-
giografia coronária (cine) por indicação clínica.
Das 220 (41%) mulheres sem doença arterial co-
ronariana na cine, nenhuma apresentou CAC de-
tectável, conferindo ao método valor preditivo
negativo igual a 100%. Em contraste, mulheres
com CAC moderado (> 100) ou alto (> 400) tive-
ram maior prevalência de doença arterial corona-
riana obstrutiva53.

A descrição da distribuição do CAC segundo

Tabela 4 - Estudo comparativo entre ecocardiografia com exercício e teste ergométrico

Ecocardiografia Teste
com exercício ergométrico

Sensibilidade (%) 80 + 3 77 + 3
Especificidade (%) 80 + 3 56 + 4 p < 0,0004
Acurácia (%) 81 + 5 64 + 6 p < 0,0005
VPP (%) 74 + 4 54 + 4 p < 0,005
VPN (%) 86 + 3 78 + 3

VPP = valor preditivo positivo; VPN = valor preditivo negativo.

o gênero e a idade foi previamente publicada54, e
neste estudo foi observado que a prevalência e a
gravidade do CAC são superiores quanto maior a
idade e também se o paciente for do sexo mascu-
lino. Em mulheres, a prevalência de CAC é menor
na fase pré-menopausa, sendo a maioria dos estu-
dos referente a mulheres caucasianas.

O maior potencial da detecção do CAC é na
avaliação prognóstica de mulheres assintomáticas.
Estudo55 incluindo 10.377 indivíduos assintomá-
ticos, sendo 4 mil do sexo feminino e com segui-
mento de cinco anos, demonstrou que o CAC foi
um preditor independente de mortalidade, inclu-
sive prevalecendo em relação a escores clínicos.
O risco relativo de morte no sexo feminino au-
menta proporcionalmente ao incremento do CAC.
Nesse estudo, para os escores de 11-100, 101-400,
401-1.000 e > 1.000 o risco relativo foi igual a
2,5, 3,7, 6,3 e 12,3, respectivamente (p < 0,0001).
Apesar do resultado encontrado nesses estudos,
ainda não há evidências de que o CAC deva ser
empregado como “screening” em mulheres assin-
tomáticas. O que se pode inferir é que, após avali-
ação do CAC, se este for baixo o risco de eventos
cardíacos também será baixo.

Ressonância nuclear magnética
Na última década, observou-se rápido desen-

volvimento da ressonância nuclear magnética em
Cardiologia, no diagnóstico de isquemia suspeita.
Com suas características de resolução tanto espa-
cial como temporal, a ressonância nuclear mag-
nética tem demonstrado potencial para análise da
presença de doença arterial coronariana pela vi-
sualização direta da presença de estenose corona-
riana56, pela avaliação do fluxo nas artérias coro-
nárias, pela avaliação da perfusão miocárdica57,
pela análise da contratilidade durante estresse58 e
pela detecção de infarto do miocárdio59.

Até o presente, poucos estudos empregam a resso-
nância nuclear magnética especificamente para diagnós-
tico e estratificação de risco no sexo feminino60, 61.
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Dois estudos mais recentes60, 62 avaliaram mu-
lheres com síndrome X pela espectroscopia e pela
análise da perfusão da ressonância nuclear mag-
nética, tentando demonstrar as alterações no me-
tabolismo e na perfusão miocárdica. Outro estu-
do, incluindo 208 pacientes sendo 61 do sexo fe-
minino, sugere maior acurácia diagnóstica da res-
sonância nuclear magnética associada a altas do-
ses de dobutamina em relação à ecocardiografia
com altas doses de dobutamina, sendo a cine o
padrão de referência63.

Mesmo sendo poucos os trabalhos publicados
especialmente para o sexo feminino, a ressonân-
cia nuclear magnética parece ser técnica com gran-
de potencial no diagnóstico de doença arterial co-
ronariana em mulheres sintomáticas.

A ausência de radiação ionizante torna a téc-
nica vantajosa em relação à tomografia coronária,
à cintilografia miocárdica e ao estudo angiográfi-
co para pacientes capazes de suportar o equipa-
mento, no qual ficaram imóveis e fechados por
um determinado período.

O uso da ressonância nuclear magnética na es-
tratificação de risco cardiovascular também vem
sendo incrementado. Por exemplo, estudo reali-
zado em 279 pacientes (124 mulheres) encami-
nhados para realização de ressonância nuclear
magnética sob estímulo farmacológico com do-
butamina + atropina para a detecção de isquemia
demonstrou que presença de isquemia e índices
de fração de ejeção do ventrículo esquerdo inferi-
ores a 40% foram preditores de morte cardíaca e
infarto do miocárdio em período médio de 20
meses64. Os pacientes que não apresentavam is-
quemia ou fração de ejeção do ventrículo esquer-
do inferior a 40% tiveram excelente sobrevida em
dois anos.

Em resumo, os estudos ainda são em pequeno
número, porém crescente em relação ao papel da
ressonância nuclear magnética no diagnóstico e
na estratificação de risco cardiovascular em mu-
lheres sintomáticas com probabilidade pré-teste de
doença arterial coronariana intermediária.

Outras técnicas não-invasivas
Algumas técnicas também podem ser emprega-

das na investigação de isquemia na mulher. A moni-
torização eletrocardiográfica ambulatorial de 24 ho-
ras pode ser uma opção de método diagnóstico não-
invasivo na investigação de isquemia silenciosa,
embora pouco seja conhecido sobre o assunto.

A aterosclerose subclínica nas artérias caróti-
das, incluindo a presença de placa focal ou de es-
pessamento da camada média-íntima de sua pare-
de, pode ser determinada por técnica de ultra-som.
Tal medida vem sendo muito estudada na estrati-
ficação de risco de doença arterial coronariana em

mulheres. Como vantagens, esse método apresen-
ta ausência de radiação ionizante, ampla disponi-
bilidade das técnicas de ultra-som, e validação de
seus resultados em estudos prévios. Sabe-se que
os valores de espessamento da camada média-ín-
tima são discretamente inferiores no homem em
relação à mulher da mesma faixa etária. Algumas
diferenças existem em relação à etnia, porém são
pouco relevantes para afetar a estratificação de ris-
co.

Tem sido demonstrada associação entre medi-
da de espessamento da camada média-íntima na
carótida comum e sobrevida livre de eventos em
mulheres com mais de 45 anos de idade65. Outro
estudo demonstrou que mulheres mais idosas no
quintil mais alto de espessamento da camada mé-
dia-íntima apresentam três vezes mais risco de
eventos cardiovasculares que mulheres mais jo-
vens. A relação observada entre espessamento da
camada média-íntima e eventos cardiovasculares
é contínua, sendo 40% maior o risco relativo por
0,15 mm-0,20 mm de aumento no espessamento
da camada média-íntima.

Recomendações para investigação não-
invasiva de doença arterial coronariana
no sexo feminino

As diretrizes da AHA/ACC recomendam que
a investigação inicial de doença arterial coronari-
ana para mulheres sintomáticas com boa tolerân-
cia ao exercício e sem alterações à eletrocardio-
grafia de repouso deve ser feita por meio do teste
ergométrico16, associando-se informações do seg-
mento ST, da capacidade funcional, do comporta-
mento da freqüência cardíaca ao esforço e da pre-
sença de dor precordial induzida por esforço.

A recomendação do uso de método não-inva-
sivo de imagem em mulheres com sintomas su-
gestivos de isquemia é para aquelas com altera-
ções no eletrocardiograma basal, bloqueio de ramo
esquerdo ou limitação para realização do nível de
esforço necessário. Em particular, mulheres dia-
béticas são em geral consideradas candidatas à
associação de métodos de imagem, pela presença
de risco oito vezes maior de eventos cardiovascu-
lares em relação às não-diabéticas. Mulheres as-
sintomáticas com CAC acima de 400 também de-
veriam ser submetidas a investigação mais deta-
lhada, por meio de métodos de imagem, sobre es-
tresse físico ou farmacológico10.

MÉTODO DIAGNÓSTICO INVASIVO

O cateterismo cardíaco é técnica empregada
para confirmar a presença de obstrução coronária
suspeita pela investigação clínica, para definir e
localizar as lesões e para avaliar o grau de redu-
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ção luminal. A mesma técnica é empregada para
homens e mulheres, mas o menor tamanho das ar-
térias femininas torna o procedimento mais difí-
cil. Com maior tempo de exame, maior quantida-
de de contraste é empregada, havendo maior pos-
sibilidade de acometimento renal66.

O risco de complicações maiores na popula-
ção em geral, descrito na literatura, é inferior a
1%. 67 O sexo feminino é considerado preditor in-
dependente de comprometimento neurológico após
cateterismo cardíaco (hemiparesias, distúrbios vi-
suais, queda facial), aumentando o risco em três
vezes em relação ao sexo masculino68. Esse au-
mento do risco pode ser explicado pelo fato de a
mulher geralmente realizar investigação cardioló-
gica invasiva com maior idade e, em geral, com
aterosclerose mais generalizada.

Apesar de geralmente a mulher ter menor es-
tatura em relação ao homem, por si só o gênero
não determina o tamanho das coronárias. Roberts
e Roberts69 demonstraram, em autópsia, que o ta-
manho médio transeccional do terço proximal das
coronárias é menor na mulher em comparação com
o homem (5,9 mm² vs. 7,7 mm², respectivamen-
te). Essa diferença é atribuída ao menor peso car-
díaco na mulher. Artérias pequenas têm maior pre-
valência de aterosclerose que artérias maiores,
provavelmente pela menor velocidade de fluxo e
pelo menor estresse de parede.

No entanto, apesar de acometimento em ida-
de mais avançada, de sintomas mais atípicos e de
mais fatores de co-morbidades associados no mo-
mento do diagnóstico, o sexo feminino tem me-
nor prevalência de doença arterial coronariana. O
“Coronary Artery Surgery Study” (CASS), que
incluiu 20.391 pacientes submetidos a cine entre
1975 e 1979, demonstrou que de 401 mulheres com
angina típica 72% eram portadoras de estenose co-
ronária significativa, comparativamente a 93% dos
1.919 homens com angina67. Outro achado foi que

a presença de doença multiarterial e de lesão do
tronco da coronária esquerda foi achado incomum
em mulheres com idade inferior a 70 anos. Das
1.397 mulheres com dor torácica (típica e atípi-
ca), a prevalência de obstrução no tronco da coro-
nária esquerda foi inferior a 1%.

Estudo de Tobin e colaboradores70 demonstra
que homens são dez vezes mais encaminhados para
cine após cintilografia miocárdica sugestiva de
isquemia em comparação com as mulheres, o que
se justifica pela menor prevalência de estudos anor-
mais.

Em resumo, o viés de seleção para encami-
nhamento à cine é assunto controverso. Ainda não
se sabe se a indicação é subestimada no sexo fe-
minino ou superestimada no masculino. O estudo
angiográfico, porém, é ferramenta imprescindível
na determinação da presença de estenose bem
como na avaliação de seu grau em ambos os se-
xos, devendo ser empregado em todos os pacien-
tes com forte suspeita de doença coronariana.

CONCLUSÃO

Melhor compreensão das diferenças em rela-
ção ao sexo quanto à apresentação clínica e às res-
postas obtidas pelos métodos diagnósticos é ne-
cessária no processo de decisão clínica. Ainda não
há consenso sobre qual mulher deve ser investiga-
da do ponto de vista cardiovascular, quando deve
ser realizada essa investigação e qual o método de
escolha entre os disponíveis.

Como pode ser observado, há vários métodos
diagnósticos disponíveis e que podem ser empre-
gados para ambos os sexos, os quais oferecem in-
formações importantes que permitem detectar, de
forma precoce, a presença de obstruções coroná-
rias significativas bem como ajudar na estratifica-
ção de risco cardiovascular e no manuseio clínico
do sexo feminino.
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PAOLA SMANIO

Cardiovascular disease is the leading cause of mortality for women in the United States and
also in Brazil. Coronary heart disease, which includes coronary atherosclerotic disease,
myocardial infarction, acute coronary syndromes, and angina, is the largest subset of this
mortality, with > 240,000 women dying annually from the disease. Timely and accurate
diagnosis can significantly reduce coronary artery disease mortality for women. As such,
noninvasive diagnostic and prognostic testing offers the potential to identify women at
increased coronary artery disease risk as the basis for instituting preventive and therapeutic
interventions. Much of the evidence supporting contemporary recommendations for
noninvasive diagnostic studies in women is extrapolated from studies conducted
predominantly in cohorts of middle-aged men. The majority of diagnostic and prognostic
evidence in cardiac imaging in women and men has been derived from observational
registries and referral populations that are affected by selection and other biases. Thus, a
better understanding of the potential impact of sex differences on noninvasive cardiac
testing in women may greatly improve clinical decision-making. This review provides a
synopsis of available evidence on the role of the exercise electrocardiogram, cardiac
imaging modalities as well as developing technologies that may add clinical value to the
diagnosis and risk assessment of the symptomatic and asymptomatic woman with suspected
coronary artery disease.

Key words: women, cardiovascular disease, diagnosis.
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