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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad cardiovascular después de la
menopausia puede ser causada, en parte, por los cambios
en los niveles de lipidos en el plasma que se producen des-
pués de la transicién a la menopausia. Objetivo: Investigar
la relacion del estado menopdusico y la variaciéon hormonal
relacionada de estradiol con las concentraciones de lipidos
en el plasma y el indice de Castelli. Material y métodos: Se
realizé un estudio retrospectivo, observacional, transver-
sal donde se calculé el indice de Castelli (colesterol total/
colesterol HDL) y los niveles de estradiol de las pacientes
pre- y postmenopdausicas que acudieron al Hospital de Gi-
necologia y Obstetricia del IMIEM en el periodo de enero a
diciembre de 2013, de quienes se recabaron los resultados
del perfil de lipidos. Para obtener el andlisis estadistico se
utilizé la correlacion de Pearson y t Student, considerando-
se significativamente estadistica una p < 0.05. Resultados:
Se estudiaron 62 personas premenopausicas y 93 postme-
nopadausicas. La correlacion entre el indice de Castelli y los
niveles de estradiol fue negativa y significativa con una p =
0.001. Se presentd un incremento significativo en los nive-
les de triglicéridos, colesterol LDL y colesterol total en las
mujeres postmenopadusicas, con una disminucion significa-
tiva de los niveles de colesterol HDL. El indice aterogénico
tuvo un incremento significativo en las pacientes postme-
nopdausicas comparadas con las premenopausicas. Con-
clusiones: La menopausia conduce a cambios en el perfil
de lipidos mediante la reduccién de HDL y la elevaciéon de
colesterol total (TC), triglicéridos (TG) y colesterol LDL, lo
gue aumenta el riesgo de enfermedad cardiovascular. Estas
modificaciones son causadas por las concentraciones de
estrédgeno reducidas que se ven en la menopausia.
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ABSTRACT

Introduction: The incidence of cardiovascular disease after
menopause may be partly caused by changes in the plasma
lipid levels that occur following the menopausal transition.
Objective: To investigate the relationship of the menopaus-
al status and its related hormonal variation of estradiol with
plasma lipid concentrations and atherogenic index. Mate-
rial and methods: A retrospective, observational, cross-
sectional study was performed, in which the Castelli index
(total cholesterol/HDL cholesterol) and estradiol levels
were calculated out of the lipid profile of 62 premenopausal
and 93 postmenopausal patients who attended the IMIEM’s
Hospital of Gynecology and Obstetrics from January to De-
cember 2013. Student’s T test and Pearson’s test of corre-
lation were used for the statistical analysis. P-values of <
0.05 were considered to be statistically significant. Results:
The correlation between the Castelli index and the levels of
estradiol was negative and significant at p = 0.001; a signifi-
cant increase was presented in the levels of triglycerides,
LDL cholesterol and total cholesterol in postmenopausal
women, with a significant decrease in the levels of HDL cho-
lesterol. The atherogenic index was significantly increased
in postmenopausal women compared to premenopausal.
Conclusions: Menopause leads to changes in the lipid pro-
file by reducing HDL and elevating total cholesterol (TC),
triglycerides (TG) and LDLcholesterol, thus increasing the
risk for cardiovascular disease. These changes are caused
by the reduced estrogen concentrations that are seen in
menopause.

Key words: Castelli index, menopausal women, atherogenic
index.

INTRODUCCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define
a la menopausia natural como el cese permanente
de la menstruaciéon que resulta de la disminucién o
agotamiento de la actividad ovarica folicular. La me-
nopausia natural se reconoce una vez que han trans-
currido 12 meses consecutivos de amenorrea desde
la Ultima menstruacién sin que existan causas fisio-
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légicas o patoldgicas. La menopausia es un evento
que solo puede identificarse en forma retrospectiva
una vez que han transcurrido 12 meses tras el ultimo
sangrado endometrial y ocurre de manera secunda-
ria a una pérdida folicular programada genéticamen-
te. La edad promedio de la menopausia en los paises
industrializados es de 51.4 afios, y en nuestro pais,
la edad promedio es de 49 aifos; aproximadamente
para la edad de 54 afos, el 90% de las mujeres ha-
bran presentado la menopausia. Se cree que la edad
en que ocurre la menopausia puede ser considerada
como un marcador bioldgico de longevidad. Segun el
Stages of Reproductive Aging Workshop (STRAW),
celebrado en julio de 2001, la transicion menopausi-
ca comprende el periodo que comienza con las va-
riaciones en la duracidon del ciclo menstrual y con la
elevacioén de la FSH y finaliza con la desaparicion del
periodo menstrual, clasicamente confirmado cuando
va seguido por 12 meses de amenorrea. La perimeno-
pausia, etapa que se considera como mas sintomati-
ca, comienza al mismo tiempo, pero finaliza un afo
después del ultimo periodo menstrual.'?

Los cambios metabdlicos en las pacientes pre-y
postmenopdusicas podrian predisponerlas a altera-
ciones en el metabolismo de los lipidos y mayor ries-
go de enfermedad cardiovascular.2*

Varios estudios epidemioldgicos han demostrado
que las mujeres premenopausicas estan protegidas
frente a las enfermedades cardiovasculares si las
comparamos con los hombres de edad similar. Des-
pués de la menopausia, el riesgo cardiovascular au-
menta progresivamente. El tratamiento de reposicidon
hormonal en las mujeres postmenopdausicas reduce
de modo acusado la morbilidad y la mortalidad car-
diovascular.

La enfermedad cardiovascular esta considerada
dentro de las primeras cinco causas de muerte por
enfermedad en México, que representa el 55.8% de
las defunciones en mujeres adultas. Los estrégenos
no sélo poseen una accién favorable sobre el per-
fil lipidico, sino que ademas actuan aumentando el
gasto cardiaco, disminuyendo la resistencia vascular
sistémica, aumentando el flujo visceral y reduciendo
ligeramente la presion arterial media. Tienen un efec-
to antiaterogénico, pues mantienen la integridad del
endotelio, disminuyen la velocidad de deposicién de
las LDL en la pared arterial e inhiben su oxidacidn,
modulan el tono arterial por su accién bloqueadora
de los canales de calcio en la membrana celular del
musculo liso y de los miocitos cardiacos, asi como
aumentan los niveles de colesterol HDL, el cual se
considera un factor importante de proteccién frente
a las enfermedades cardiovasculares.>°

Conocidos todos estos efectos, se ha preconizado
la terapia de reemplazo estrogénico como modifica-
dora de los factores de riesgo cardiovascular y otras
alteraciones que se manifiestan frecuentemente en
esta etapa. Segun estudios observacionales, el uso
de estrégenos se asocia con una disminucién del

50% del riesgo de enfermedad coronaria y similar
disminucidén del accidente cerebrovascular. Por lo
tanto, en el caso de la mujer, se debe hacer mas én-
fasis en la importancia del control del perfil lipidico a
partir de la apariciéon de la menopausia, ya que es en-
tonces cuando se presenta un riesgo comparable al
del hombre de padecer enfermedad cardiovascular.
El incremento de riesgo coronario esta ligado sobre
todo al incremento de factores de riesgo que apare-
cen con la edad. El envejecimiento, la hipertensién
arterial, la dislipemia, la diabetes, el habito tabaqui-
co, el sedentarismo, la obesidad y los antecedentes
familiares son los factores mas importantes y se po-
tencian entre si.®™

Por lo tanto, los sintomas y las enfermedades que
estan asociados con la deficiencia de estrégenos son
de creciente importancia para la salud de las muje-
res. La incidencia de enfermedad cardiovascular des-
pués de la menopausia puede ser causada, en parte,
por los cambios en los niveles de lipidos en el plasma
que se producen después de la transiciéon a la meno-
pausia. Las lipoproteinas de baja densidad han sido
implicadas en el desarrollo de enfermedades corona-
rias. La deposicidn de placas de grasa en las paredes
arteriales (arteriosclerosis) es un factor predisponen-
te para la enfermedad coronaria.””

A pesar de la extensa investigacion sobre los efec-
tos de los estrégenos y progestagenos en el meta-
bolismo de lipidos y lipoproteinas, alin no esta claro
si los cambios en las concentraciones de esteroides
sexuales estan relacionados con los cambios en las
concentraciones de lipidos que se asocian con el es-
tado menopausico.

El incremento aterogénico en las pacientes pre-y
postmenopausicas, secundario a la ausencia del efec-
to protector de los estrégenos, las expone a un incre-
mento del riesgo de enfermedades cardiovasculares.
La enfermedad cardiovascular es claramente multi-
factorial y los datos sobre las hormonas enddgenas
pueden mejorar nuestra prediccidon de la misma,>"’
de manera que podemos identificar a las candidatas
a terapia de reemplazo hormonal que puedan ser be-
neficiadas.

Debido a que las enfermedades cardiovasculares
son de las primeras causas de mortalidad en las mu-
jeres, deben considerarse como una prioridad para el
Sector Salud porque la carga de la enfermedad y su
impacto afecta a individuos de todos los grupos de
edad.

El objetivo del estudio es conocer el indice ate-
rogénico de Castelli y su correlacién con los nive-
les de estradiol en pacientes pre- y postmenopau-
sicas del Hospital de Ginecologia y Obstetricia del
IMIEM.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, prospectivo, transversal y
analitico en el que se incluyeron mujeres que acu-
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dieron al consultorio de Biologia de la Reproduccién
del Hospital de Ginecologia y Obstetricia del IMIEM
en el periodo comprendido entre enero y diciembre
de 2013, pre- y postmenopausicas a partir de los 38
anos de edad, a quienes se les realizaron estudios de
perfil de lipidos y estradiol. Se excluyeron las pacien-
tes manejadas con terapia de reemplazo hormonal,
en tratamiento con estatinas y/o portadoras de hi-
pertensién arterial sistémica. Una vez obtenidos los
resultados de los exdmenes de laboratorio, se calculé
el indice aterogénico de Castelli con la siguiente fér-
mula: indice aterogénico = colesterol total/colesterol
de alta densidad (HDL). Posteriormente, se clasificé
el riesgo para cada una de la siguiente manera: ries-
go bajo inferior a 4.5, riesgo moderado 4.5a 7 y ries-
go alto superior a 7.

Para el andlisis estadistico se utilizé el sistema
SPSS versién 17; el andlisis descriptivo con medidas
de tendencia central y dispersion de las variables. El
estudio fue autorizado por el Comité de Ensefianza,
Investigacién y Etica del Hospital de Ginecologia vy
Obstetricia del IMIEM.

RESULTADOS

Durante el periodo de enero a diciembre de 2013
acudieron a la consulta de Climaterio del Hospital de
Ginecologia y Obstetricia del IMIEM un total de 200
pacientes, de las cuales se excluyeron 45, por lo que
quedaron para el estudio 155 mujeres con una edad
media de 51.4 + 5.6 afos, rango de 38 a 71 afos. Se
dividieron en dos grupos: premenopausicas, 40% (n
= 62), con una edad media de 47.09 + 2.5, y postme-
nopausicas, 60% (n = 93), con una edad media de
54.29 + 5.32.

En cuanto al indice de masa corporal (IMC) en las
mujeres premenopausicas, el 8.06% (n = 5) se encon-
traban en un IMC normal, el 67.74% (n = 42) en sobre-
peso y el 24.20% (n = 15) en obesidad, mientras que
en las mujeres postmenopausicas el 16.13% (n = 15)
tenia un IMC normal, el 33.34% (n = 31) sobrepeso y
el 50.53% (n = 47) obesidad.

Con respecto a los niveles de colesterol HDL, de
las mujeres en premenopausia, el 90.32% (n = 56)
se encontraron en niveles recomendables y el 9.67%
(n = 6) presentaron niveles de alto riesgo, mientras
que de las mujeres postmenopausicas el 48.39% (n =
45) presentaron niveles recomendables de colesterol
HDL y el 51.61% (n = 48) presentaron niveles de alto
riesgo (Figura 1).

La distribucion de colesterol total en las mujeres
en premenopausia fue como sigue: el 69.35% (n =
43) presentaron niveles recomendables, el 24.20% (n
= 15) valores limitrofes y el 6.45% (n = 4) niveles de
alto riesgo, mientras que de las mujeres en postme-
nopausia el 24.73% (n = 23) presentaron niveles re-
comendables de colesterol total, el 36.55% (n = 34)
niveles limitrofes y el 38.7% (n = 36) niveles de alto
riesgo (Figura 1).

Con respecto al colesterol de baja densidad (LDL),
de las mujeres premenopausicas el 61.30% (n = 38)
presentaron niveles recomendables, el 32.25% (n =
20) niveles limitrofes y el 6.45% (n = 4) niveles de
alto riesgo, mientras que en las mujeres en postme-
nopausia el 36.56% (n = 34) presentaron niveles re-
comendables, el 41.94% (n = 39) niveles limitrofes y
el 21.50% (n = 20) niveles de alto riesgo (Figura 1).

En cuanto a los niveles de triglicéridos, de las mu-
jeres premenopausicas el 51.61% (n = 32) presentaron
valores recomendables, el 32.26% (n = 20) niveles li-
mitrofes y el 16.13% (n = 10) niveles de alto riesgo,
mientras que de las mujeres postmenopausicas el
23.65% (n = 22) presentaron niveles recomendables,
el 27.96% (n = 26) niveles limitrofes y el 48.39% (n =
45) niveles de alto riesgo (Figura 1).

Con respecto al cdlculo del indice de Castelli, las
pacientes en premenopausia presentaron: un ries-
go bajo el 83.9% (n = 52) y riesgo moderado un
16.1% (n = 10); no se encontraron pacientes en ries-
go alto: en el grupo de las pacientes en postme-
nopausia, la mayoria se encontré en riesgo mode-
rado, con un porcentaje de 51.6% (n = 48), riesgo
bajo 20.4% (n = 19) y riesgo alto 28% (n = 26). Los
niveles de estradiol en mujeres premenopdausicas
presentaron una media de 166.16 pg/mL * 71.4,
con el valor minimo de 75 pg/mL y valor maximo
de 384 pg/mL; en las mujeres postmenopausicas,
los niveles de estradiol presentaron una media de
20.3 + 13.97, con nivel minimo de 4 pg/mL y un ni-
vel maximo 60 pg/mL. Se utilizé la correlacién de
Pearson para conocer la relacion entre el indice de
Castelli y los niveles de estradiol; los resultados
muestran una correlacidon negativa r = -0.202, con
un nivel de significancia de p = 0.115 en las mujeres
en premenopausia, mientras que en las mujeres en
postmenopausia presentdé una correlacién negativa
significativa r = -0.695, con un nivel de significan-
cia de p = 0.001 (Figura 2).

En cuanto a la correlacidn de estradiol con los ni-
veles de colesterol HDL, en mujeres premenopausi-
cas presentd una correlacion positiva r = 0.159, con
un nivel de significancia p = 0.217, mientras que en
las mujeres postmenopausicas se presentd una co-
rrelacidon positiva de r = 0.624, con una significancia
de p = 0.001 (Figura 3).

En lo relativo a la correlaciéon de estradiol con los
niveles de colesterol LDL, en mujeres premenopausi-
cas presentd una correlacion positiva r = 0.001, con
un nivel de significancia p = 0.998, mientras que en
las mujeres postmenopausicas se presentd una co-
rrelacion negativa de r= -0.310, con una p = 0.002
(Figura 4).

Sobre la correlacidon de estradiol con los niveles
de colesterol total, en mujeres premenopausicas pre-
sentd una correlacién negativa r = 0.026, con una
p = 0.842, mientras que en las mujeres postmeno-
pausicas se presentd una correlacion negativader =
-0.452, con una p = 0.000 (Figura 5).
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DISCUSION

En este estudio en el que se analizd el perfil de li-
pidos en las pacientes pre- y postmenopausicas se
encontrdé que en las mujeres postmenopausicas la
prevalencia de los niveles de triglicéridos por arriba
de 150 mg/dL fue de 76.34%, colesterol por arriba de
200 mg/dL, 75.26%, y niveles de HDL por debajo de
35 mg/dL fue de 51.61%, discretamente diferentes a
las cifras que encontramos previamente en nuestro
hospital,”® 61.3, 68.8 y 41% respectivamente y en con-
traste con las reportadas por Arellano,* del 42.3, 27.1
y 48.4% respectivamente.

En el estudio realizado por Srinivas y cols.”> en
2013 respecto a la relacidon entre el estado menopau-
sico y la variaciéon hormonal relacionada de estradiol
con concentraciones de lipidos en plasma hubo un
aumento significativo en el colesterol total, triglicéri-

postmenopausia se presentd
una correlacién negativa signifi-
cativar = -0.695, con un nivel de
significancia de p = 0.001.

dos, colesterol LDL en las mujeres postmenopausicas,
encontrando la reduccidn significativa del colesterol
HDL en las mujeres postmenopausicas, encontrando
resultados similares en nuestro estudio. En cuanto al
indice aterogénico en la literatura previamente co-
mentada se reporta un aumento significativo en las
mujeres postmenopausicas, en comparacion con las
mujeres premenopausicas con una p < 0.001 lo que
concuerda con nuestro estudio donde el 16.1% de las
mujeres premenopausicas se encontraban en riesgo
moderado aumentando significativamente al 51.6%
en mujeres postmenopdusicas. Un indice aterogénico
inferior en mujeres premenopausicas indica una ma-
yor proporcién de HDL-C, y por lo tanto satisface los
criterios para la reduccion del riesgo de enfermedad
coronaria.

En el estudio realizado por Morato y cols.® en el
2006 concluyen que no hay cambios apreciables en
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el colesterol HDL en la postmenopausia aumentan-
do de manera significativa el colesterol total, trigli-
céridos y colesterol LDL, sin embargo, en nuestro
estudio el colesterol HDL en mujeres postmenopau-
sicas aumentdé a un 51.61% a valores de alto riesgo
en la postmenopausia, seguido por la elevacién de
triglicéridos con niveles por arriba de 150 mg/dL en
76.35% de las pacientes postmenopadausicas.

En la Encuesta Nacional de Enfermedades Cré-
nicas,'” los valores de colesterol total y LDL fueron
superiores en la postmenopdausica que en la preme-
nopausia, lo que concuerda con nuestro estudio ya
que en las pacientes premenopausicas el nivel de

cidon negativa de r = -0.310,
con una p = 0.002.

colesterol por debajo de 200 mg/dL fue del 69.35%
mientras que en las mujeres postmenopausicas sdlo
fue de 24.73% teniendo un 75.25% valores por arriba
de 200 mg/dL.

Estudios transversales y longitudinales han de-
mostrado aumento de 6-25% de colesterol total, 11-
20% de colesterol LDL, 9-11% de triglicéridos des-
pués de la menopausia, sin cambios importantes en
el colesterol HDL, sin embargo, en nuestro estudio
se demostré un aumento de 10-38% de colesterol
total, 6-21% de colesterol LDL, 16-48% de triglicé-
ridos después de la menopausia, con cambios im-
portantes en el colesterol HDL con el 51.61% de las



8 Meneses OSl y col. /ndice aterogénico y su relacién con los niveles de estradiol en mujeres pre- y postmenopdausicas

350
300 *
a “ %
T 250 * * | §
g’ < 0‘0‘ ®
E > S—0 o0 & o *
5 2001 O B R S~ S
5 150 - -
= 4
% Figura 5.
@ 100
8 La correlacidn de estradiol con
los niveles de colesterol total
50
en mujeres premenopausicas
presentd una correlaciéon nega-
(0] tivar = 0.026, con una p = 0.842,
o) 10 20 30 40 50 60 70 mientras que en las mujeres post

Estradiol (pg/mL)
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de 35 mg/dL.

En un estudio realizado por Zinah Abd Ulelah Abd
Ali y cols.”® en el 2011 donde evaluaron la correlacién
entre el indice de masa corporal (IMC), el perfil de li-
pidos en suero y el nivel de estradiol en mujeres pre-
menopausicas encontraron una asociacion positiva
entre la obesidad, triglicéridos y una correlacién ne-
gativa entre el estradiol sérico, la obesidad y el LDL-
C, los mismo demostrado en nuestro estudio donde
la correlaciéon entre el IMC y el estradiol fue negativa.
Ademads, hubo una asociacidn fuertemente negativa
y significativa entre el nivel de estradiol en suero y el
colesterol total lo que concuerda con nuestro estu-
dio, ya que la correlacién entre ambas fue negativa
r = 0.103 con una p = 0.328. Ademas, se encontroé
que las asociaciones entre las concentraciones de
estradiol en suero a ser significativamente positiva
con HDL-colesterol. Esto explica por qué las muje-
res premenopausicas estan mas protegidos contra la
aterosclerosis y las enfermedades coronarias.

La menopausia conduce a cambios en el perfil de
lipidos mediante la reducciéon de HDL y elevando el
colesterol total, triglicéridos, colesterol LDL aumen-
tando asi el riesgo de enfermedad cardiovascular.
Los resultados de este estudio estaban de acuerdo
con los estudios anteriores, lo que sugiere que los
cambios en el perfil lipidico fueron causando por
las concentraciones de estrégeno reducidos que se
veian en la menopausia.

CONCLUSIONES

En cuanto al indice de Castelli y su relacién con los
niveles de estradiol se encontré una correlacién ne-
gativa en mujeres postmenopausicas estadistica-
mente significativa con una p = 0.000.

menopausicas se presentd una
correlacion negativa de r = -0.452,
con una p = 0.000.

En pacientes premenopausicas, el 83.9% presen-
té un indice de Castelli con riesgo bajo y el 16.1%
con riesgo moderado, mientras que en las mujeres
postmenopadusicas, el 51.6% mostré un riesgo mode-
rado y 28% un riesgo alto.

La correlacién entre el estradiol y los niveles de
colesterol HDL en mujeres pre- y postmenopausi-
cas fue positiva, siendo significativa en las mujeres
postmenopadausicas con una p = 0.000.

La correlacion entre el estradiol y los niveles de co-
lesterol LDL en mujeres premenopausicas fue positi-
va, mientras que en las mujeres postmenopausicas, la
correlacidon fue negativa con significancia estadistica.

La correlacién entre el indice de masa corporal
y los niveles de estradiol fue negativa en mujeres
postmenopadusicas, mientras que en las mujeres pre-
menopausicas fue positiva, en ambas sin tener una
significancia estadistica; se encontré que el 47% de
las mujeres en postmenopausia padecian de obesi-
dad, el 33.34% de sobrepeso, y sélo el 16.13% tuvie-
ron un indice de masa corporal normal.

La principal alteracion en el perfil de lipidos en las
mujeres postmenopausicas fue la disminucién del
colesterol HDL en un 51.61%, con niveles de alto ries-
go; la hipertrigliceridemia, con un 76.35% con niveles
por arriba de 150 mg/dL, y el aumento del colesterol
total, con un 38.70% de las pacientes en niveles de
alto riesgo.

La medicina actual se dirige a retardar el enveje-
cimiento y busca terapias que a la vez corrijan las
alteraciones consecuentes. Para ello, en la mujer
menopausica se debe realizar una adecuada explo-
racion clinica, que no debe ser sélo fisica, sino que
comprendera las areas nutricional, metabdlica, endo-
crina, inmunitaria, psiquica y neuroldgica, y que re-
querirad la complementacion con métodos auxiliares
de laboratorio fiables,



Arch Inv Mat Inf 2015;VII(1):3-9

El estilo de vida tiene un impacto importante en
el riesgo de enfermedad cardiovascular de un indi-
viduo y unas simples modificaciones pueden ser sig-
nificativas en los factores de riesgo cardiovascular.
La prevencidon y el tratamiento de las dislipidemias
en la postmenopausia se basan en modificaciones en
los estilos de vida, principalmente en la dieta y el au-
mento de la actividad fisica.

Las dietas balanceadas deben aportar sélo las
calorias requeridas para mantener el peso corporal
dentro de limites normales, con suficientes micronu-
trientes para los procesos vitales, y los ejercicios de-
ben ser lo suficientemente prolongados para permitir
la degradacion de los triglicéridos del tejido adiposo.
Es basica la eliminacidén del habito de fumar y el al-
coholismo, que aceleran los trastornos metabdlicos
de las dislipidemias.

La implementaciéon de estrategias de interven-
cion multidisciplinaria en busca de estilos de vida
mas saludables, la introduccién de terapias eficaces
y oportunas a las enfermedades y factores de ries-
go asociados, asi como la indicacién, en ausencia de
contraindicaciones, de la terapia hormonal temprana,
podran modificar las consecuencias negativas aso-
ciadas con la menopausia.
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