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Cardiovascular disease (CVD) is the leading cause of death in women, and knowledge of the clinical con�
sequences of atherosclerosis and CVD in women has grown tremendously over the past 20 years. Research efforts
have increased and many reports on various aspects of ischaemic heart disease (IHD) in women have been
published highlighting sex differences in pathophysiology, presentation, and treatment of IHD. For the past three
decades, dramatic declines in heart disease mortality for both men and women have been observed, especially in
the > 65 years’ age group. But despite it according to the Global Burden of Disease, in 2004, CVD caused almost 32 %
of deaths in women worldwide vs. 27 % in men. In Europe, 54 % of all females’ death are from CVD vs. 43 % in men.
Recent evidence has emerged that recognizes new, potentially independent, CVD risk factors exclusive to women.
In particular, common disorders of pregnancy, such as gestational hypertension and diabetes, as well as frequently
occurring endocrine disorders in women of reproductive age are associated with accelerated development of CVD
and impaired CVD�free survival. With the recent availability of prospective studies comprising men and women, the
equivalency of major risk factors prevalence and effects on CVD between men and women can be examined.
Furthermore, female�specific risk factors might be identified enabling early detection of apparently healthy women
with a high lifetime risk of CVD. Therefore, we examined the available literature regarding the prevalence and effects
of the traditional major risk factors for CVD in men and women.

Almost 62 million Americans have one or more
types of cardiovascular disease and, of these, more
than 32 million are female. This translates into an ave�
rage of 1 in 5 women, making cardiovascular disease
the leading killer of women in the U.S., responsible for
more than half a million deaths a year [1]. While it has
been known for some time that differences exist between
the sexes regarding coronary heart disease, it has only
been in the last 10 years that these disparities in
incidence, morbidity, mortality, risk factors, diagnosis,
and treatment have been explored. Research has shown
a gap in the utilization of medical therapy, diagnostic
studies, and revascularization procedures involving
women. In addition, women’s outcomes after myocardial
infarction have been consis�tently demonstrated to be
poorer than those of men. Another important issue that
has just started to be addressed is that the predo�
minantly male�focused cardiovascular research has
been generalized to women. Only in recent years have
women been included in clinical trials or databases in
sufficient numbers for sex�based analysis of the data [2].

The topic of cardiovascular disease in women is diverse
and complex. In this article, some of the important issues
will be introduced and discussed, highlight the current
understanding of the problem and to emphasize the areas
in which further study and progress is needed.

Cardiovascular disease (CVD) remains the leading
cause of death in women and, according to the most
recently released United States statistics, accounted for
398 086 female deaths in 2013 [1]. After the year 2000,
both the death rates and the number of cardiovascular
deaths have shown a similar, if not steeper, downward
trend in American women compared with men. However,
when looking at different age groups, the decrease in
mortality appears to have slowed down since 2000 in
middle�aged women and men (age 35–54 years),
whereas it has continued steadily among older people.
In addition to an overall decline in cardiovascular mor�
tality from population statistics, there has been a decline
in hospital mortality rates for acute myocardial infarction
(AMI) among American women and men of all ages, which
has been more substantial in women than in men.
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It should be noted that these favorable trends are
not universal. For example, they do not apply to Eastern
Europe, where mortality from both IHD and CVD is still
rising for both women and men. Exceptions are Hun�gary,
whose rates levelled off (at very high rates) in the mid�
1990s, and Poland and the Czech Republic, whose rates
have tended to decline since the mid�1990s [3]. In the
Russian Federation, mortality rates from IHD and CVD for
both women and men during 1995–1998 were among the
highest in the world. The data for Georgia are also very
impressive.

Recent data suggest stagnation in the improvements in
incidence and mortality of coronary heart disease,
specifically among younger women (< 55 years) [2]. It is
imperative that we understand the mechanisms that
contribute to worsening risk factor profiles in young
women to reduce future atherosclerotic cardiovascular
disease (ASCVD) morbidity and mortality. Increased
recognition of the prevalence of traditional ASCVD risk
factors, and their differential impact in women, as well as
emerging, nontraditional risk factors unique to or more
common in women, contribute to new understan�ding of
mechanisms leading to these worsening out�comes for
women (Figure 1).

Traditional risk factors in women: diabetes, smoking,
obesity and overweight, physical inactivity, dyslipidemia

More than 13.4 million US women have a diagnosis of
DM, and 90 % to 95 % of these women have type 2 DM
(T2DM). The rate of T2DM in Hispanic women is more
than double when compared with non�Hispanic white
women (12.7 % versus 6.45 %, respectively) [3]. The
increasing prevalence of T2DM is concerning because it
is a potent risk factor for ASCVD and has long been
recognized to confer greater risk for ASCVD death in
women compared with men. In a meta�analysis of over
850 000 individuals, the relative risk for CVD was 44 %
greater in women with DM than in similarly affected
men. The presence of DM thus represents an imperative
for aggressive CVD prevention strategies in women.

Growing evidence suggests that diabetic women have
more adverse ASCVD risk factor status than diabetic men,
consisting of impaired endothelium�dependent vasodi�
lation, a hypercoagulable state, worse atherogenic
dyslipidemia, and more metabolic syndrome.

Although there are fewer adult ( 18 years) women
smokers (15 % versus 19 % of men), a recent meta�ana�
lysis reported that in all age groups, with the exception of
the youngest (30–44 years), women had a 25 % increased
risk for CAD conferred by cigarette smoking compared
with men. The combination of smoking with oral contra�
ceptive use has a synergistic effect on risk of acute
myocardial infarction (MI), stroke, and venous throm�
boembolism [4].

The impact of obesity on the development of CAD
seems to be greater in women than in men. In the Framin�
gham Heart Study, obesity increased the relative risk of
CAD by 64 % in women, as opposed to 46 % in men [5].
Weight gain during adult years is highly related to deve�
loping a greater ASCVD risk factor burden, and this has
been observed with relatively modest weight gain in pros�
pective studies, such as the Framingham Offspring Study.

Dyslipidemia has the highest population�adjusted risk
among women, at 47.1 %, compared with all other known
risk factors for ASCVD. However, this greater ASCVD risk
is typically not observed before menopause, even if
cholesterol levels are elevated. Lifestyle modifi�cations,
including diet and exercise, are of critical importance in the
primary and secondary prevention of ASCVD. Pharma�
cological therapy of hyperlipidemia for secondary pre�
vention has clearly been shown to be equally effective in
women and men for reduction of recurrent cardiac events
and ASCVD mortality.

Recent data from the Center for Disease Control
and Prevention indicated that between 2005 and 2012,
only 45 % of 78.1 million adults eligible for cholesterol�
lowering medications actually took them. Of even more
concern though is that recent reports have identified
sex�specific differences in both treatment and adherence

Figure 1. Traditional and nontraditional atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) risk factors in women.Figure 1. Traditional and nontraditional atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) risk factors in women.Figure 1. Traditional and nontraditional atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) risk factors in women.Figure 1. Traditional and nontraditional atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) risk factors in women.Figure 1. Traditional and nontraditional atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) risk factors in women.
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lance programs. An expert consensus statement from
the European Association of Cardiovascular Imaging
and the American Society of Echocardiography recom�
mends evaluation based on signs and symptoms and
echocardiographic surveillance continuing 5 years after
treatment in high�risk patients and 10 years in all other
patients [10].

Limited evidence suggests that depression and other
psychosocial risk factors might be more powerful risk
factors in younger individuals, and especially in young
women. Although few women develop CVD at a young
age, the lifetime risk in women at age 50 years is  40 %,
and therefore, identification of risk factors in young
populations may provide long�term benefit by facilitating
early prevention. Furthermore, young women have been
underrepresented in studies of CVD, have higher rates
of depression, and have higher mortality rates after
acute MI compared with men. Unfortunately, psycholo�
gical interventions aimed at reducing stress or treating
depression or other psychosocial risk factors have
shown little to no effect on IHD incidence and total or
cardiac mortality, although they do achieve small
reductions in anxiety and depression in patients with
IHD. When results are reported separately by sex, men
show a borderline statistically significant benefit [OR
0.73, 95 % confidence interval (CI) 0.51–1.05], whereas
in women, the estimate is null (OR 1.01, 95 % CI 0.46–
2.23). It may be that traditional psychosocial interven�
tions do not work well for women and that strategies that
address more specifically women's needs and stressors
should be developed.

Premenopausal women are relatively protected
against CVD, compared with age�matched men. However,
this sex gap narrows after menopause. This long�
standing observation led to a hypothesis that ovarian
steroid hormones and, in particular, estrogens, were
cardio protective, initially supported by retrospective
observational studies. However, such conclusions were
refuted by randomized clinical trials of both primary and
secondary prevention of ASCVD. The discordance was
surprising in light of the beneficial physiological effects
of estrogen on the vascular endothelium at the cellular
and molecular levels, on blood vessels in animal CVD
models, and on lipids and insulin�resistance biomar�
kers; as such, menopausal hormone therapy (MHT)
became one of the most controversial areas in women’s
health. The results of the major randomized clinical
trials, the Women’s Health Initiative (WHI) and the Heart
Estrogen/Progestin Replacement Study (HERS), led to
dramatic changes in clinical practice in the mid�2000s,
with marked declines in the use of MHT worldwide [10].

Primary prevention of Cardiovascular disease in
Women: focus on prevention guidelines.

For the first time in 2007, the AHA published evidence�
based guidelines focused on the primary prevention of
CVD in women, which were subsequently updated in
2011 as effectiveness�based guidelines. Early screening
and a complete CVD risk assessment were advised to
reduce the pervasiveness of CVD in women who were
previously largely excluded or minimally represented in
cardiovascular research. The transformation from evidence�

to lipid�lowering medications; women are less likely to
be prescribed statin therapy, and compliance is variable.
Reasons for this disparity are unclear at the present
time, but underscore the need for additional physician
and patient awareness of the benefits of lipid�lowering
therapy in women [6].

Nontraditional risk factors in women: pregnancy
related disorders, gestational diabetes mellitus, autoim�
mune diseases� Rheumatoid Arthritis and Systemic
Lupus Erythematosus, radiation and chemotherapy,
depression, menopause.

Preterm delivery (PTD) defined as birth at < 37
weeks’ gestation complicates 5 % to 12.7 % of deliveries
worldwide. The underlying causes and mechanisms of
PTD delivery are not yet completely understood. The
main mechanisms that have been suggested are
inflammation, infection, and vascular diseases. A recent
study concluded that PTD is an independent risk factor
for subsequent long�term cardiovascular morbidity and
cardiovascular�related hospitalizations. The risk for
ASCVD was further increased with a history of early
PTD (< 34 weeks’ gestation). Earlier occurrence of
preeclampsia in pregnancy is associated with poorer
outcomes; in addition, the severity of preeclampsia is
correlated with the severity of CVD later in life [7].

Ongoing epidemic of obesity and DM has led to
more T2DM in women of childbearing age, resulting in
an increase in the number of women with undiagnosed
T2DM at pregnancy, and thus, women found to have
DM in the first trimester are classified as having T2DM.
Gestational DM is defined as newly diagnosed DM
beyond the first trimester of pregnancy [8]. Gestational
DM increases the risk of developing T2DM by 7�fold,
which is a major risk factor for subsequent ASCVD, but
also raises CVD risk (2�fold for stroke and 4�fold for MI)
independently of the overt development of T2DM.

For most systemic autoimmune disorders, there is a
clear sex difference in prevalence, making this a more
common ASCVD risk factor in women. The microvascu�
lature in women may play an important role in the pre�
disposition of women with autoimmune diseases to
develop accelerated CVD. The female to male ratio for
rheumatoid arthritis is 2.5:1 and for systemic lupus
erythematosus is 9:1. Patients with rheumatoid arthritis
have a 2� to 3�fold higher risk of MI and a 50 % higher risk
of stroke. For systemic lupus erythematosus, recent
case�control series has indicated that the risk of MI is
increased between 9� and 50�fold over that in the
general population [9].

Women with pre�existing cardiac risk factors have
greater absolute increases in risk from radiotherapy. In
a recent population�based case�control study, women
irradiated for cancer of the left breast had higher rates of
CAD events than women receiving radiation to the right
breast. Moreover, the rate of CAD events increased by
7.4 % per gray of the mean radiation dose delivered.
Radiation�induced heart disease can also manifest as
valvular and cardiomyopathic processes. Patients with
breast cancer who have undergone anthracycline�based
therapy and patients who have had mediastinal radiation
therapy are candidates for long�term cardiac surveil�
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based to effectiveness�based guidelines denoted a shift
from pure clinical research as the basis of recommendations
to an approach that encompasses benefits and risks
observed in clinical practice. The Effect of Potentially
Modifiable Risk Factors Associated with Myocardial
Infarction in 52 Countries (INTERHEART) study identified
9 easily measured risk factors (smoking, lipids, hyper�
tension, DM, obesity, diet, physical activity, alcohol con�
sumption, and psycho�social factors) that account for
over 90 % of the risk for acute MI. Importantly, the
magnitude of the ASCVD risks for men and women were
similar, but the impact of modifying the risks was greater
in women. Thus, large studies have demonstrated that
lifestyle intervention for primary prevention can decrease
the incidence of ASCVD as well as the associated
mortality rates in both women and men.

Data on aspirin for primary prevention of CVD in
women have been more limited. In the large�scale
Women’s Health Study (WHS), almost 40 000 healthy
women over the age of 45 years were randomly
assigned to low dose ASA (100 mg every other day) or
to placebo for 10 years, and major CVD events were
evaluated. Overall, the trial showed a statistically non�
significant 9 % reduction in the primary composite
outcome of major CVD events with low�dose ASA.  ASA
significantly lowered the risk of total stroke by 17 % (CI,
0.01–0.31) and the risk of ischemic stroke by 24 % (CI,
0.07–0.37) in women, but did not lower the risk of MI or
cardiovascular death. This contrasts to the significant
reduction in MI and neutral effect on stroke for primary
prevention in men observed in the Physicians’ Health
Study.  Moreover, as in men, ASA increased gastrointesti�
nal bleeding risks and the risk of hemorrhagic stroke.
However, in subgroup analyses, the CVD risk/benefit
ratio appeared to be directly linked to a woman’s age; in
WHS participants over age 65 years, ASA was clearly

associated with evidence of benefit for both ischemic
stroke and MI. The AHA effectiveness�based guideline
recommendations for the prevention of CVD in women
were thus derived to state that for primary prevention,
ASA therapy (81 mg daily or 100 mg every other day)
can be useful in women  65 years of age if BP is
controlled, and benefit for stroke and MI prevention is
likely to outweigh risk of gastrointestinal bleeding and
hemorr�hagic stroke (Class IIa, Level of Evidence B)
and may be reasonable for women < 65 years of age for
ischemic stroke prevention (Class IIb, Level of Evidence
B). It is important for physicians to be aware that,
despite the increased risk for ASCVD in female patients
with DM, having DM alone does not qualify them for
ASA therapy. Physicians must still perform a proper
ASCVD and bleeding risk assessment before making
recommenda�tions.

The effectiveness of statins in primary prevention in
women is still controversial. A recent meta�analysis of
27 trials of statin therapy concluded that the proportio�
nal reduction in major vascular events per 1.0 mmol/L
reduction in LDL cholesterol was similar for men and
women (risk ratio for women 0.84 [99 % CI 0.78–0.91];
risk ratio for men 0.78 [99 % CI 0.75–0.81]), irrespective
of the baseline level of ASCVD risk or subtype of
ASCVD outcome assessed. Although the results were
slightly more favorable for men than for women (P for
heterogeneity by sex < 0.05), the guidelines for statin
use are the same for both sexes (Figure 2). A recent
meta�analysis, including 13 statin trials with 91 140 par�
ticipants, found that statin therapy was associated with
a 9 % increased risk of developing incident DM, odds
ratio 1.09 (95 % CI, 1.02–1.17); however, no sex�specific
ana�lysis was performed [11]. Overall, the benefit of
statins from reduction in coronary events seems to
exceed the risk related to DM in both men and women.

Figure 2. Effects on major vascular events per 1.0 mmol/L reduction inFigure 2. Effects on major vascular events per 1.0 mmol/L reduction inFigure 2. Effects on major vascular events per 1.0 mmol/L reduction inFigure 2. Effects on major vascular events per 1.0 mmol/L reduction inFigure 2. Effects on major vascular events per 1.0 mmol/L reduction in
low�density lipoprotein (LDL) cholesterol, subdivided by history oflow�density lipoprotein (LDL) cholesterol, subdivided by history oflow�density lipoprotein (LDL) cholesterol, subdivided by history oflow�density lipoprotein (LDL) cholesterol, subdivided by history oflow�density lipoprotein (LDL) cholesterol, subdivided by history of
vascular disease and sex.vascular disease and sex.vascular disease and sex.vascular disease and sex.vascular disease and sex.
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Table 4. Recommendations for Future Cardiovascular Trials in WomenTable 4. Recommendations for Future Cardiovascular Trials in WomenTable 4. Recommendations for Future Cardiovascular Trials in WomenTable 4. Recommendations for Future Cardiovascular Trials in WomenTable 4. Recommendations for Future Cardiovascular Trials in Women

Clinical manifestations of CVD also differ between
sexes, thus making diagnosis challenging. Symptoms
frequently experienced by men, such as oppressive or
constrictive chest pain and dyspnea have been traditio�
nally recognized as typical of myocardial ischemia, in
light of the strict correspondence with obstructive coro�
nary artery disease. Conversely, women more often
suffer from abdominal pain, dizziness, shortness of
breath, frequent indigestion, unusual fatigue: in such
cases, the absence of severe coronary artery disease
has caused an important misperception, so that the term
«atypical» symptoms has been commonly used as
synonymous of «low probability of myocardial ischemia».
Moreover, the evidence that both epicardial coronary
artery disease and microvascular dysfunction in women
may potentially manifest the same symptoms has
greatly contributed to generate confusion. As conse�
quence, the prognostic value of chest pain in women
has been greatly underestimated. This derives partly by
the evidence that women in the Framingham study
developed chest pain more often than men, but it rarely
progressed to myocardial infarction. The predictive

value of angina increased only among older subsets of
women. According to the most recent literature data, we
think that such important issue has to be focused by
another point�of�view: irrespectively of the precise
pathophysiological mechanisms, men and women may
equally suffer from myocardial ischemia and are worthy
to be properly treated. The acknowledge of gender
differences by physicians is crucial for ensuring the
most appropriate treatment strategy in both sexes [12].

Table 4 lists recommendations for the design,
conduct, and reporting of future CVD trials in women. A
2011 report from the Institute of Medicine Committee on
Women's Health Research recommended that the
government ensure adequate participation of women in
trials and analyses and reporting of data, both efficacy
and adverse effects, by sex [1]. The availability of such
data will inform future guidelines and facilitate the
translation of research findings into practice. It will be
important to determine to what extent these data and
their dissemination can reduce gender disparities in
preventive care and improve clinical CVD outcomes for
women.
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ConclusionConclusionConclusionConclusionConclusion
It was found out that the effects of elevated blood

pressure, overweight and obesity, and elevated chole�
sterol on CVD outcomes are largely similar between
women and men, however prolonged smoking is
significantly more hazardous for women than for men.
With respect to female�specific risk factors only associa�
tions (and no absolute risk data) could be found between
preeclampsia, gestational diabetes and menopause
onset with the occurrence of CVD. This review shows
that CVD is the main cause of death in men and women,
however the prevalence is higher in women. Determi�
nation of the CV risk profile should take into account
that there are differences in impact of major CV risk
factors leading to a worse outcome in women. Lifestyle

interventions and awareness in women needs more
consideration. Furthermore, there is accumulating
evidence that female�specific risk factors are of influence
on the impact of major risk factors and on the onset of
CVD. Attention for female specific risk factors may
enable early detection and intervention in apparently
healthy women. Studies are needed on how to implement
the added risk factors in current risk assessment and
management strategies to maximize benefit and cost�
effectiveness specific in women. Differences in epide�
miology may reflect important aspects of cardiovascular
pathophysiology that differ between the sexes. Even�
tually, a better understanding of these processes may
improve the clinical management of IHD in women,
because it may help to devise new strategies for the
prevention, detection, and treatment of IHD that are
better tailored to women [13].
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ЖЕНЩИНЫ И МУЖЕНЩИНЫ И МУЖЕНЩИНЫ И МУЖЕНЩИНЫ И МУЖЕНЩИНЫ И МУЖЖЖЖЖЧИНЫ: РЧИНЫ: РЧИНЫ: РЧИНЫ: РЧИНЫ: РАЗЛИЧИЯ В ПРОФИЛАКТИКЕАЗЛИЧИЯ В ПРОФИЛАКТИКЕАЗЛИЧИЯ В ПРОФИЛАКТИКЕАЗЛИЧИЯ В ПРОФИЛАКТИКЕАЗЛИЧИЯ В ПРОФИЛАКТИКЕ
СЕРСЕРСЕРСЕРСЕРДЕЧНО�СОСДЕЧНО�СОСДЕЧНО�СОСДЕЧНО�СОСДЕЧНО�СОСУУУУУДИСДИСДИСДИСДИСТЫХ ЗАБОТЫХ ЗАБОТЫХ ЗАБОТЫХ ЗАБОТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙЛЕВАНИЙЛЕВАНИЙЛЕВАНИЙЛЕВАНИЙ
(переведено редакцией)(переведено редакцией)(переведено редакцией)(переведено редакцией)(переведено редакцией)

Доминирование сердечно�сосудистых заболеваний (ССЗ) в структуре смертности послужило причиной
для значительного роста числа исследований за последние 20 лет, посвященных атеросклеротическим
заболеваниям, в том числе особенностям течения сердечно�сосудистой патологии у женщин. Все чаще стали
встречаться публикации, посвященные различным аспектам ишемической болезни сердца (ИБС) у женщин,
в которых подчеркиваются различия в области патофизиологии, клинических проявлений и терапии ИБС. За
последние три десятилетия наблюдалось резкое снижение смертности от сердечно�сосудистых заболеваний
как у мужчин, так и у женщин, особенно в возрасте старше 65 лет. Но, несмотря на это, согласно данным
программы Global Burden of Disease, в 2004 году смертность от ССЗ составляла почти 32 % для женщин во
всем мире и около 27 % для мужчин. В Европе смертность от ССЗ среди женщин составляет 54 %, в то время
как среди мужчин этот показатель равен 43 %. В последнее время появились данные, которые описывают
ранее не исследованные факторы риска ССЗ, встречающиеся исключительно среди женщин. В частности,
например, некоторые расстройства беременности, такие как гестационная артериальная гипертензия и
диабет. Также часто встречающиеся эндокринные расстройства у женщин репродуктивного возраста
связаны с ускоренным развитием сердечно�сосудистой патологии и повышением смертности от других
заболеваний. С учетом доступности данных проспективных исследований, включающих как мужчин, так и
женщин, становится возможным проведение сравнительного межполового анализа распространенности
кардиоваскулярных факторов риска, а также исходов ССЗ. Оценка кардиоваскулярных факторов риска,
присущих исключительно женскому полу, позволит выявить среди практически здоровых женщин пациенток
с высоким риском сердечно�сосудистых заболеваний. Таким образом, в нашем обзоре мы проанализиро�
вали литературные данные о распространенности традиционных факторов риска сердечно�сосудистых
заболеваний среди мужчин и женщин.
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лактике сердечно
сосудистых заболеваний. Неотложная кардиология и кардиоваскулярные
риски, 2018, Т. 2, № 1,     С. 258–269.

Почти 62 миллиона американцев, из которых
более 32 миллионов составляют женщины, имеют
одно или несколько сердечно�сосудистых заболева�
ний. Это составляет в среднем один случай на пять
женщин, что делает сердечно�сосудистую потологию
ведущим убийцей женщин в США, ответственной за
более полумиллиона смертей в год [1]. Несмотря на
то, что известно о существующих различиях между
полами в отношении ишемической болезни сердца,
только в последние 10 лет были проведены сравни�
тельные исследования по заболеваемости, смерт�
ности, распространенности факторов риска, подхо�
дов в диагностике и лечении. Исследования пока�
зали недостатки в оказании медицинской помощи,

проведении диагностических манипуляций и интер�
венционной терапии у женщин. Кроме того, иссле�
дования показали, что исходы инфаркта миокарда у
женщин были хуже, чем у мужчин. Еще одна важная
проблема заключается в том, что исследования
сердечно�сосудистой системы у мужчин были экстра�
полированы на женщин. Только в последние годы
женщины были включены в клинические испытания
или базы данных в достаточном количестве для ана�
лиза межполовых различий [2]. Проблема сердечно�
сосудистых заболеваний у женщин разнообразна и
сложна. В этой статье затронуты и обсуждены неко�
торые важные вопросы сердечно�сосудистых рисков
для женщин, освещены текущие понимания проблемы
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и выделены области, в которых необходимы даль�
нейшие исследования.

Сердечно�сосудистые заболевания по�прежнему
являются основной причиной смертности женщин, и,
согласно самой последней опубликованной стати�
стике Соединенных Штатов, в 2013 году было заре�
гистрировано 398 086 смертей среди женщин. После
2000 года показатели смертности и количество
смертей от сердечно�сосудистых заболеваний имели
схожую тенденцию к снижению среди американских
женщин и мужчин. Однако при изучении разных
возрастных групп снижение смертности замедли�
лось с 2000 года у женщин и мужчин среднего воз�
раста (35–54 года), тогда как показатель смертности
продолжает неуклонно расти среди пожилых людей.
В дополнение к общему снижению смертности от
сердечно�сосудистых заболеваний наблюдается
снижение показателей смертности в стационарах от
острого инфаркта миокарда (ОИМ) среди американ�
ских женщин и мужчин всех возрастов, которое
оказалось более значимым у женщин, чем у мужчин.

Следует отметить, что не во всех странах наблю�
дается данная благоприятная тенденция. Например,
в Восточной Европе смертность от ИБС и ССЗ все
еще растет как у женщин, так и у мужчин. Исключе�
ниями являются Венгрия, где в середине 1990�х
годов уровень снизился очень быстро, Польша и
Чешская Республика, где смертность снизилась с
середины 1990�х годов [3]. В Российской Федерации
показатели смертности от ИБС и ССЗ у женщин и
мужчин в 1995–1998 годах были одними из самых
высоких в мире. Данные для Грузии также очень впе�
чатляют. Недавние исследования свидетельствуют о
стабильности заболеваемости и смертности от
ишемической болезни сердца, особенно среди
молодых женщин (< 55 лет) [2]. Необходимо понимать
обстоятельства, которые способствуют высокой рас�
пространенности факторов риска у молодых женщин,
чтобы уменьшить заболеваемость атеросклеротичес�
кими ССЗ (АСССЗ) и смертность. Более широкое
признание распространенности традиционных факто�
ров риска АСССЗ и их дифференцированного воздей�
ствия на женщин, а также возникающих новых
факторов риска, уникальных для женщин, способст�
вуют новому пониманию механизмов, приводящих к
ранним сердечно�сосудистым осложнениям у женщин
(рисунок 1 – Факторы риска традиционных и нетради�
ционных атеросклеротических сердечно�сосудистых
заболеваний (АСССЗ) у женщин – см. на стр. 259).

Традиционные факторы риска у женщин: диабет,
курение, ожирение и избыточный вес, низкая физи�
ческая активность, дислипидемия.

Более чем у 13,4 миллионов американских
женщин установлен диагноз сахарного диабета, и
90–95 % из этих женщин имеют сахарный диабет
второго типа (СД2Т). Уровень СД2Т у латиноамери�
канских женщин встречается в 2 раза чаще по срав�
нению с неиспаноязычными белыми женщинами
(12,7 % против 6,45 % соответственно) [3]. Рост
распространенности СД2Т является мощным факто�
ром риска для АСССЗ, и уже давно признано, что он

повышает риск смерти от АСССЗ у женщин по срав�
нению с мужчинами. В метаанализе более 850 000
человек относительный риск сердечно�сосудистых
заболеваний был на 44 % выше у женщин с сахар�
ным диабетом, чем у мужчин с аналогичным заболе�
ванием. Присутствие сахарного диабета, таким
образом, является императивом активных стратегий
профилактики сердечно�сосудистых заболеваний у
женщин. Полученные данные свидетельствуют о том,
что женщины с диабетом имеют более неблагоприят�
ное сочетание фактора риска АСССЗ, чем мужчины,
что связано с нарушенной эндотелийзависимой
вазодилатацией, гиперкоагуляционным состоянием,
более тяжелой атерогенной дислипидемией и мета�
болическим синдромом.

Метаанализ показал, что, несмотря на то, что
взрослых курильщиков�женщин (18 лет) было
меньше чем мужчин (15 % против 19 % мужчин), во
всех возрастных группах, за исключением самых
молодых (30–44 лет), женщины имели на 25 % больший
риск ИБС, связанный с курением сигарет, по сравне�
нию с мужчинами. Комбинация курения и приема
оральных контрацептивов значительно повышает
риск острого инфаркта миокарда (ИМ), инсульта и
венозной тромбоэмболии [4].

Влияние ожирения на развитие ИБС, по�видимо�
му, более выраженное у женщин, чем у мужчин. В
исследовании Hearting Framingham ожирение увели�
чивало относительный риск ИБС на 64 % у женщин,
в отличие от 46 % у мужчин [5]. Увеличение веса у
взрослых пациентов ассоциировано с усугублением
бремени других факторов риска АСССЗ. В проспек�
тивных исследованиях, например, таком как Framin�
gham Offspring Study, это наблюдалось даже при
относительно небольшом увеличении веса.

Дислипидемия относится к наиболее распрост�
раненному фактору риска у женщин – 47,1 % по
сравнению со всеми другими известными фактора�
ми риска АСССЗ. Тем не менее, повышенный риск
АСССЗ обычно не наблюдается до менопаузы, даже
если уровень холестерина повышен. Изменение
образа жизни, включая диету и физические упражне�
ния, имеет решающее значение для первичной и
вторичной профилактики АСССЗ. Было показано, что
фармакологическая терапия дислипидемии с целью
вторичной профилактики последующих сердечных
событий и снижения смертности от АСССЗ одинако�
ва эффективна у женщин и мужчин.

Последние данные Центра по Контролю и Профи�
лактике Заболеваний показали, что в период с 2005
по 2012 год только 45 % из 78,1 млн. взрослых, кото�
рым назначены лекарственные средства, снижающие
уровень холестерина, фактически принимали их. Еще
большее беспокойство вызывает то, что в последних
докладах выявлены различия в отношении пола ка�
сательно проводимой липидснижающей терапии:
женщинам реже назначают статиновую терапию. При�
чины такого несоответствия в настоящее время неяс�
ны, но подчеркивают необходимость дополнительного
информирования врачей и пациентов о преимущест�
вах липидснижающей терапии у женщин [6].
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Нетрадиционные факторы риска у женщин: нару�
шения, связанные с беременностью, гестационный
сахарный диабет, аутоиммунные заболевания – рев�
матоидный артрит и системная красная волчанка,
лучевая и химиотерапия, депрессия, менопауза.

Преждевременные роды (ПР), определяемые как
рождение при беременности < 37 недель, осложняет
от 5 до 12,7 % родов по всему миру [7]. Основные
причины и механизмы ПР еще не полностью поняты.
В качестве возможных причин могут выступать вос�
паление, инфекция и сосудистые заболевания. Недав�
нее исследование показало, что ПР является незави�
симым фактором риска в отношении последующей
сердечно�сосудистой патологии и сердечно�сосуди�
стых заболеваний. Риск АСССЗ был дополнительно
увеличен с ПР в анамнезе (беременность < 34 неде�
ли). Раннее появление преэклампсии во время бере�
менности связано с более неблагоприятным исходом.
Кроме того, тяжесть преэклампсии коррелирует с
тяжестью ССЗ в последующем [7].

Продолжающаяся эпидемия ожирения и сахар�
ного диабета привела к увеличению СД2Т у женщин
детородного возраста, что привело к увеличению числа
женщин с недиагностированным СД2Т при беремен�
ности, и, таким образом, у женщин, которые поста�
вили диагноз сахарныго диабета в первом триместре,
классифицируются как имеющих СД2Т. Гестацион�
ный сахарный диабет определяется как впервые
выявленный сахарный диабет в первом триместре
беременности [8]. Гестационный сахарный диабет
увеличивает риск развития СД2Т в 7 раз, что является
основным фактором риска для последующего АСССЗ,
но также повышает риск сердечно�сосудистых забо�
леваний (в 2 раза для инсульта и 4 раза для OИМ)
независимо от СД2Т.

Для большинства системных аутоиммунных рас�
стройств существует явная половая разница в рас�
пространенности, что делает эти заболевания более
распространенным фактором риска АСССЗ у женщин.
Микроциркуляция у женщин может играть важную
роль в предрасположенности женщин с аутоиммун�
ными заболеваниями к развитию ускоренного ССЗ.
Соотношение между женщинами и мужчинами при
ревматоидном артрите составляет 2,5:1, а для си�
стемной красной волчанки – 9:1. Пациенты с ревма�
тоидным артритом имеют 2–3�кратный риск OИМ и
на 50 % более высокий риск развития инсульта. Для
системной красной волчанки последние оценки дан�
ных рандомизированного контроля показали, что
риск ОИМ увеличивается в 9–50 раз по сравнению с
общей популяцией [9].

Женщины с существующими кардиоваскулярными
факторами риска имеют больший абсолютный рост
риска лучевой терапии. В недавнем популяционном
исследовании, женщины, облученные по поводу рака
левой груди, имели более высокие показатели ССЗ,
чем женщины, получавшие лучевую терапию по поводу
рака правой груди. Более того, частота ИБС увеличи�
лась на 7,4 % на один грей доставляемой дозы облу�
чения. Радиационно�индуцированное заболевания
сердца могут сопровождаться поражением клапан�

ного аппарата, а также развитием кардиомиопатии.
Пациенты с раком молочной железы, прошедшие
терапию антрациклинами, и пациенты, у которых
была лучевая терапия средостения, являются канди�
датами на долгосрочные программы по контролю за
состоянием сердца. Заключение экспертов Европей�
ской ассоциации сердечно�сосудистой визуализа�
ции и Американского общества эхокардиографии
рекомендует оценку, основанную на признаках и
симптомах, и эхокардиографическое наблюдение в
течение 5 лет после лечения у пациентов с высоким
кардиоваскулярным риском и 10 лет у всех остальных
пациентов [10].

Существующие данные свидетельствуют о том,
что депрессия и другие психосоциальные факторы
могут быть наиболее сильными факторами кардио�
васкулярного риска у молодых людей, особенно у
молодых женщин. Несмотря на то, что у некоторых
женщин развиваются сердечно�сосудистые заболева�
ния в молодом возрасте, благоприятный прогноз на
жизнь у женщин в возрасте 50 лет составляет  40 %,
и поэтому выявление факторов риска в молодой
популяции может улучшить их прогноз на жизнь, при
условии ранней профилактики. Кроме того, молодые
женщины недостаточно представлены в исследова�
ниях ССЗ, при этом имеют более высокие показа�
тели депрессии и имеют более высокий уровень
смертности после острого ИМ по сравнению с мужчи�
нами. К сожалению, психологические вмешательства,
направленные на снижение стресса или лечение
депрессии, или других психосоциальных факторов
риска, практически не влияют на заболеваемость
ИБС и смертность от ССЗ, хотя благодаря им дейст�
вительно достигается небольшое снижение тревож�
ности и депрессии у пациентов с ИБС. Когда резуль�
таты представляются раздельно по полу, мужчины
показывают статистически значимое преимущество
(ОШ 0,73, 95 % доверительный интервал (ДИ) 0,51–
1,05], тогда как у женщин оценка равна нулю (ОШ
1,01, 95 % ДИ 0,46–2,23). Возможно, традиционные
психосоциальные вмешательства неэффективны для
женщин, и следует разработать стратегии, направ�
ленные на более конкретные потребности женщин и
стрессовые факторы.

Женщины в пременопаузе относительно защищены
от ССЗ, по сравнению с мужчинами. Однако этот
половой разрыв сужается после менопаузы. Это наблю�
дение привело к гипотезе о том, что стероидные
гормоны яичников, в частности, эстрогены, обладают
кардиопротективным эффектом, что первоначально
подтверждалось ретроспективными обсервационными
исследованиями. Однако такие выводы были опро�
вергнуты рандомизированными клиническими испы�
таниями как первичной, так и вторичной профилак�
тики АСССЗ. Данное противоречие было неожидан�
ным в свете благоприятных физиологических эффек�
тов эстрогенов на сосудистый эндотелий на клеточ�
ном и молекулярном уровнях, полученных на крове�
носных сосудах в моделях ССЗ животных, также на
дислипидемию и динамику биомаркеров резистент�
ности к инсулину; кроме того, менопаузальная



©  VVVVVol. 2,ol. 2,ol. 2,ol. 2,ol. 2, № 1  20182018201820182018            EMERGENCEMERGENCEMERGENCEMERGENCEMERGENCY CARDIOLOGY AND CARDIOY CARDIOLOGY AND CARDIOY CARDIOLOGY AND CARDIOY CARDIOLOGY AND CARDIOY CARDIOLOGY AND CARDIOVVVVVAAAAASCULAR RISKSSCULAR RISKSSCULAR RISKSSCULAR RISKSSCULAR RISKS 267

Revievs of the Lectures
T

. K
ikalishvili, V

. C
hum

buridze. W
om

en and M
en: S

ex D
ifferences in C

ardiovascular R
isk P

revention

гормональная терапия (MГT) стала одной из самых
противоречивых областей в области здоровья жен�
щин. Результаты основных рандомизированных
клинических испытаний, таких как Инициатива по
охране здоровья женщин (WHI) и Исследования по
замене эстрогена / прогестина для сердца (HERS),
привели к резким изменениям в клинической практи�
ке в середине 2000�х годов с заметным снижением
использования MГT во всем мире [10].

Первичная профилактика сердечно�сосуди�Первичная профилактика сердечно�сосуди�Первичная профилактика сердечно�сосуди�Первичная профилактика сердечно�сосуди�Первичная профилактика сердечно�сосуди�
стых заболеваний у женщин: сосредоточитьстых заболеваний у женщин: сосредоточитьстых заболеваний у женщин: сосредоточитьстых заболеваний у женщин: сосредоточитьстых заболеваний у женщин: сосредоточить
внимание на рекомендациях по профилактике.внимание на рекомендациях по профилактике.внимание на рекомендациях по профилактике.внимание на рекомендациях по профилактике.внимание на рекомендациях по профилактике.

Впервые в 2007 году Американской ассоциацией
сердца (AHA) были опубликованы рекомендации,
основанные на доказательных данных, посвященные
первичной профилактике сердечно�сосудистых забо�
леваний у женщин, которые впоследствии были
обновлены в 2011 году и рекомендованы в качестве
основных руководств для данной категории пациен�
тов. Ранний скрининг и полная оценка риска сердечно�
сосудистых заболеваний были рекомендованы для
снижения распространенности сердечно�сосудистых
заболеваний у женщин, которые ранее были в
основном исключены или были минимально представ�
лены в исследованиях, посвященных сердечно�
сосудистой патологии. Переход от научно обоснован�
ных принципов, к принципам, основанным на эффек�
тивности, означал переход от чисто клинических
исследований в качестве основы для рекомендаций,
к подходу, который оценивал преимущества и риски,
наблюдаемые в клинической практике. Влияние потен�
циально изменяемых факторов риска, связанных с
инфарктом миокарда в 52 странах (INTERHEART),
выявило 9 легко измеряемых факторов риска (куре�
ние, дислипидемия, артериальная гипертензия, сахар�
ный диабет, ожирение, пищевое поведение, низкая
физическая активность, потребление алкоголя и психо�
социальные факторы), которые вносят более 90 % в
совокупный риск ОИМ. Важно отметить, что масштабы
рисков АСССЗ для мужчин и женщин были схожими,
но влияние изменения рисков было выше у женщин.
Таким образом, в крупных исследованиях показано,
что изменение образа жизни в качестве первичной
профилактики, снижает заболеваемость АСССЗ, а
также уровень смертности среди женщин и мужчин.

Данные по аспирину для первичной профилактики
сердечно�сосудистых заболеваний у женщин более
ограниченны. В крупномасштабном исследовании
здоровья женщин (WHS) почти 40 000 здоровых жен�
щин старше 45 лет были рандомизированы на тех,
кто принимал ацетилсалициловую кислоту (АСК) в
низких дозах (100 мг через день) в течение 10 лет и
на плацебо группу, с последующей оценкой основных
случаев сердечно�сосудистых заболеваний. В целом,
исследование показало статистически незначимое 9 %
снижение первичного комбинированного сердечно�
сосудистого события при использовании низкой до�
зой АСК. Прием АСК значительно снизил риск всех
инсультов на 17 % (ДИ, 0,01–0,31), в т. ч. риск ише�
мического инсульта на 24 % (ДИ, 0,07–0,37) у женщин,
но не снизили риск смерти от ОИМ или ССЗ. Это

контрастирует со значительным снижением риска
ОИМ и нейтральным воздействием на риск инсульта
для первичной профилактики у мужчин, наблюдаемых
в исследовании. Более того, как и у мужчин, прием АСК
повышал риск желудочно�кишечных кровотечений и
риск геморрагического инсульта. Однако при анализе
подгрупп коэффициент риск / польза ССЗ оказался
напрямую связан с возрастом женщин. Так же было
показано, что у женщин в возрасте старше 65 лет
прием АСК явно ассоциировалась со снижением
риска как для ишемического инсульта, так и для
ОИМ. Таким образом, рекомендации AHA, основанные
на оценке эффективности профилактики сердечно�
сосудистых заболеваний у женщин, заключались в
том, что для первичной профилактики терапия АСК
(81 мг в день или 100 мг через день) может быть
полезна женщинам  65 лет (класс IIa, уровень
доказательности B) и может быть показан женщинам
< 65 лет для профилактики ишемического инсульта
(класс IIb, уровень доказательности Б). Для врачей
важно знать, что, несмотря на повышенный риск
АСССЗ у женщин�пациентов с СД2Т, это изолирован�
ное состояние не является показанием для терапии
АСК. Врачи должны по�прежнему выполнять надле�
жащую оценку АСССЗ и оценки риска кровотечения,
прежде чем давать рекомендации.

По�прежнему вызывает сомнение эффективность
статинов в первичной профилактике у женщин.
Недавний метаанализ 27 испытаний терапии стати�
нами привел к выводу, что пропорциональное сниже�
ние основных сосудистых событий в пересчете на
1,0 ммоль/л холестерина ЛПНП было сходным для
мужчин и женщин (отношение рисков для женщин
0,84 [99 % ДИ 0,78–0,91]; риск для мужчин 0,78 [99 %
ДИ 0,75–0,81]), независимо от базового уровня риска
АСССЗ или подтипа оценки АСССЗ. Хотя результаты
были несколько более благоприятными для мужчин,
чем для женщин (P для гетерогенности по полу
< 0,05), рекомендации по применению статинов
одинаковы для обоих полов (рисунок 2 – Частота
возникновения сердечно�сосудистых осложнений в
пересчете на 1,0 ммоль/л холестерина липопроте�
инов низкой плотности (LDL), с разделением на
подгруппы по различию анамнеза сосудистых ослож�
нений и полу – см. на стр. 261). Недавний метаана�
лиз, в том числе 13 исследований статинов с участи�
ем 91 140 участников, показал, что терапия статинами
ассоциировалась с 9 % увеличением риска развития
пассивного СД, отношение шансов 1,09 (95 % ДИ,
1,02–1,17); однако анализ пола не проводился [11]. В
целом, эффект статинов, связанный с сокращением
числа коронарных событий, по�видимому, превышает
риск, связанный с сахарным диабетом как у мужчин,
так и у женщин.

Клинические проявления сердечно�сосудистых
заболеваний также различаются между полами, что
затрудняет диагностику. Симптомы, часто испытывае�
мые мужчинами, такие как давящая или сжимающая
боль в груди и одышка, традиционно признаны
типичными для ишемии миокарда в свете строгого
соответствия с обструктивной болезнью коронарных
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артерий. Напротив, женщины чаще страдают от боли
в животе, головокружения, одышки, частых расстройств
стула, необычной усталости. В таких случаях отсут�
ствие значимого стенозирования коронарных артерий
сопровождается неправильной перцепцией, так что
термин «атипичные» симптомы обычно используется
как синоним «низкой вероятности ишемии миокарда».
Более того, доказательства того, что и поражение
эпикардиальных коронарных артерий и микрососу�
дистая дисфункция у женщин могут потенциально
проявляться одними и теми же симптомами, в
значительной степени способствовали возникнове�
нию путаницы в природе жалоб. Как следствие,
прогностическая ценность боли в груди у женщин
сильно недооценивалась. Это частично объясняется
тем, что женщины в исследовании Framingham испы�
тывали боль в груди чаще, чем мужчины, но редко
испытывали её при инфаркте миокарда. Прогности�
ческая ценность стенокардии увеличивалась только
среди более старших женщин. Согласно последним
литературным данным, мы считаем, что необходимо
пересмотреть подходы в оценке жалоб: независимо

от основополагающих патофизиологических механиз�
мов мужчины и женщины могут в равной степени
страдать ишемией миокарда и заслуживают соответ�
ствующей терапии. Признание гендерных различий
врачами имеет решающее значение для обеспечения
наиболее подходящей стратегии лечения у обоих
полов [12].

В таблице 4 перечислены рекомендации по
разработке, проведению и представлению будущих
исследований сердечно�сосудистых заболеваний у
женщин. В докладе Комитета Института медицин�
ских исследований по вопросам здоровья женщин за
2011 год было рекомендовано, чтобы правительство
обеспечивало адекватное участие женщин в испыта�
ниях, анализе и представлении данных по оценке
эффективности и неблагоприятных последствий с
разделением по половому признаку [1]. Доступность
таких данных будет являться основой для создания
будущих гайдлайнов и облегчит практическое исполь�
зование полученных научных результатов. Важно
определить, насколько полученные данные в иссле�
дованиях, а также их распространение могут умень�

ТТТТТаблица 4. Рекаблица 4. Рекаблица 4. Рекаблица 4. Рекаблица 4. Рекомендации для буомендации для буомендации для буомендации для буомендации для будущих сердечно�сосудущих сердечно�сосудущих сердечно�сосудущих сердечно�сосудущих сердечно�сосудисдисдисдисдистых исследований у жтых исследований у жтых исследований у жтых исследований у жтых исследований у женщиненщиненщиненщиненщин
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шить влияние гендерных различий для эффективной
профилактически и улучшить клинические резуль�
таты сердечно�сосудистых заболеваний у женщин.

ЗаключениеЗаключениеЗаключениеЗаключениеЗаключение
АГ, избыточный вес, ожирение и дислипидемия

в одинаковой степени повышают кардиоваскулярные
риски как у женщин, так и у мужчин, однако длитель�
ное курение значительно более опасно для женщин,
чем для мужчин. Что касается специфических фак�
торов риска для женщин, то были обнаружены ассо�
циации (не влияющие на абсолютный риск) между
преэклампсией, гестационным диабетом и началом
менопаузы с распространенностью ССЗ. Проведен�
ный литературный обзор показал, что сердечно�сосу�
дистые заболевания являются основной причиной
смерти у мужчин и женщин, однако их распростра�
ненность выше среди женщин. Стратификация риска
ССЗ должна учитывать существующие различия во
влиянии основных факторов риска сердечно�сосуди�
стых заболеваний, приводящих к ухудшению прогноза
в отношении женщин. Модификации образа жизни и
осведомленности о кардиоваскулярных рисках среди
женщин необходимо уделять больше внимания. Кроме

того, имеются данные, свидетельствующие о том,
что факторы риска присущие исключительно жен�
скому полу могут дополнительно усиливать влияние
традиционных факторов кардиоваскулярного риска,
те самым способствуя более ранней манифестации
ССЗ. Стратификация дополнительных факторов
риска, присущих женскому полу, может повлечь за
собой комплекс диагностических и интервенционных
мероприятий у практически здоровых женщин.
Необходимо провести исследования для изучения
возможности внедрения дополнительных факторов
кардиоваскулярного риска в существующие алгорит�
мы оценки рисков и подходов в терапии, чтобы повы�
сить их значимость в профилактике ССЗ и улучшить
экономическую эффективность. Отличия в распрос�
транённости факторов кардиоваскулярного риска
могут отражать важные аспекты сердечно�сосуди�
стой патофизиологии, которые обуславливают
гендерные различия. Изучение этих различий может
улучшить клинические исходы ИБС у женщин,
поскольку это будет способствовать разработке
новых алгоритмов профилактики, выявления и лече�
ния ИБС, которые будут лучше адаптированы к
пациентам женского пола [13].


