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2. Abreviaturas

OMS Organizacion Mundial de la Salud
EVP Enfermedad Vascular Periférica
INEGI Instituto Nacional de Estadistica y Geografia
INSP Instituto Nacional de Salud Publica
HDL Lipoproteinas de Alta Densidad

LDL Lipoproteinas de Baja Densidad

AHA Asociacion Americana del Corazén
ACS Sindrome Coronario Agudo

OPS Organizaciéon Panamericana de Salud
UNICEF | Fondo de las Naciones Unidas para la Infancia
IMC indice de Masa Corporal

ECV Enfermedades Cardiovasculares
TRH Terapia de Remplazo Hormonal

SNC Sistema Nervioso Central

ATP Adenosin Trifosfato

FC Frecuencia Cardiaca

GC Gasto Cardiaco

RVS Resistencia Vascular Sistémica

PAs Presién Arterial Sistolica

PAd Presion Arterial Diastolica

CABG Baipas Coronario

PTCA Angioplastia

RS Reticulo Sarcoplasmico

OovX Ovariectomia

KCI

Cloruro de Potasio




3. Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares son un conjunto de trastornos del corazén y de
los vasos sanguineos, los cuales pueden provocar problemas de salud a corto,
mediano o largo plazo al paciente, asi mismo nos indica que son la causa de mas
de 17 millones del fallecimiento de personas en el mundo cada afio y segun la
UNAM, 150 mil personas pierden la vida en nuestro pais a causa de problemas en
el corazén cada afio, por otro lado, los estrogenos y progestagenos son hormonas
gue juegan un papel muy relevante en las funciones cardiovasculares debido a que
diversos estudios mencionan que las mujeres muestran una proteccion, esto debido
a que los niveles de estrogenos en sangre, pueden generar un efecto
cardioprotector de la pared vascular, lo que puede ser un factor primordial para la
generacion de enfermedades cardiovasculares mas graves, es por ello que los
ovarios son glandulas sexuales femeninas muy importantes, asi mismo, los
estrogenos también tienen funciones sobre las células musculares del sistema
cardiovascular, esto se debe a que por medio de los receptores de células de
musculo liso vascular como pueden ser la aorta, arteria coronaria, vena safena entre
otros, produce efectos como aumentar el gasto cardiaco, incrementar velocidad de
flujo arterial, mayor perfusién miocardica, genera vasodilatacion en la arteria
coronaria y también disminuye las resistencias vasculares. Por otro lado el concepto
de menopausia que es conocido como el cese permanente de la menstruacion,
determinado por la presencia de amenorrea después de 12 meses, sin causas
patoldgicas, asi mismo este efecto se presenta en mujeres de 45 a 55 afios de edad,
y en México segun la Secretaria de Salud se hace mas presente a la edad de los 48
afos, cabe mencionar el ejercicio es la realizacion de una actividad fisica, la cual
debe ser planificada, estructurada, repetitiva, y con frecuencia, con el objetivo de
mejorar 0 mantener una excelente condicion fisica de la persona, es por este motivo
gue algunos estudios que sefialan que existen beneficios por realizar ejercicio fisico
durante la postmenopausia, esto debido a que se cree que en este periodo se puede
presentar una mayor probabilidad de presentar factores de riesgo cardiovasculares

y la actividad fisica contrarrestar estos efectos.



4.0 Marco Tedrico

4.1 Enfermedades Cardiovasculares

Segun la OMS denomina a las enfermedades cardiovasculares como un conjunto

de trastornos del corazon y de los vasos sanguineos, los cuales pueden provocar

problemas de salud a corto, mediano o largo plazo al paciente, asi mismo nos indica

que son la causa de méas de 17 millones del fallecimiento de personas en el mundo

cada afio y segun la UNAM, 150 mil personas pierden la vida en nuestro pais a

causa de problemas en el corazon cada afio, también se estima que en 2030 la

cantidad de muertes mundialmente ascendera a 23.6 millones indico la OMS,

ademas esta organizacion clasifica a las enfermedades cardiovasculares en 8

grupos, los cuales se describen y se pueden observar en la Tabla 1.(WHO, 2018)

(Boletin,2020)

Hipertension Arterial
(Presion Alta)

Cardiopatia Coronaria
(infarto de miocardio)

Enfermedad Cerebrovascular
(apoplejia)

Enfermedad Vascular
Periférica

Es un trastorno en el

que los vasos
sanguineos tienen una
tensién constantemente
alta, lo que puede

dafiarlos. (WHO, 2017)

Es la acumulacién de
placa (grasa), lo que
provoca que las arterias
coronarias se angosten y
limiten la irrigacion
sanguinea que va al
corazon. (WHO,2017)

Es la necrosis tisular producida
como resultado de un aporte
sanguineo regional insuficiente al

cerebro. (Mufoz, 2010)

La enfermedad vascular
periférica (EVP) consiste en
un dafio u obstruccién en los
mas

vasos sanguineos

alejados del corazén: las
arterias y venas periféricas
(brazos y piernas). (Texas

Heart Institute,2018)

Insuficiencia Cardiaca

Cardiopatia Reumatica

Cardiopatia Congénita

Miocardiopatias

Es cuando el corazon
no estda bombeando
como deberia para
llevar sangre rica en
oxigeno a las células
del organismo.
(Texas Heart

Institute,2018)

La cardiopatia reumética
esta causada por la lesion
de las valvulas cardiacas
y el miocardio derivada de
la inflamacion y la
deformacion cicatrizal
ocasionadas por la fiebre

reumatica. (WHO, 2017)

Son un grupo de enfermedades
caracterizadas por la presencia de
del

corazon producidas por defectos

alteraciones  estructurales
en la formaciéon del mismo durante
el periodo embrionario. (Valle,

2018)

Son enfermedades en las
que el musculo del corazén
es anormal en ausencia de
una causa aparente. Hay 3
tipos principales de
miocardiopatias: Hipertréfica,
Dilatada y Arritmogénica.
(Valle, 2018)

Tabla 1. Clasificaciones de Enfermedades Cardiovasculares.




También si observamos el estudio “CARACTERISTICAS DE LAS DEFUNCIONES
REGISTRADAS EN MEXICO DURANTE 2019” realizado por parte del INEGI,
podemos ver que, durante el 2019, que las enfermedades cardiovasculares son la
1™ causa de muerte en México tanto en el sexo masculino como femenino, sin
embargo, las enfermedades isquémicas de corazon representan el 72.8% (113,653)
casos, seguidas por las hipertensivas con un 16.2% (25,265 casos) y otras
enfermedades cardiovasculares con el 10.5% (16,393 casos), por ultimo también
menciona que el del total de muertes, 83,258 (53.36%) pertenecen a los hombres,
mientras que las mujeres tienen 72,768 muertes (46.63%) . (INEGI, 2020)
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Imagen 1: Tasas de defunciones por enfermedades del corazén en México de 2010-2020.
(INEGI 2020)

Sin embargo con el paso de los afos los investigadores han identificado un grupo
de variables que desempefian un papel fundamental en la probabilidad de contraer
una enfermedad de este tipo, se les denomina factores de riesgo, estos segun el
Instituto del Corazén de Texas, son piezas clave debido a que estos factores
principales se caracterizan por ser componentes cuya intervencion pueden provocar
directamente las enfermedades cardiovasculares, algo muy relevante, es que entre
mayor cantidad de factores de riesgo tenga una persona, mayor sera Su
probabilidad de padecer una enfermedad del corazén, no obstante, algunos factores
pueden ser cambiados, tratados o modificados, para disminuir la posibilidad de sufrir
una enfermedad de este tipo. (Texas Heart Institute,2019).
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Estos son los factores de riesgo principales:
e Presion arterial alta (hipertensién arterial):

Debido a que este es un trastorno en el que los vasos sanguineos tienen una tension
persistentemente alta, lo que puede dafarlos, también puede aumentar el riesgo de
sufrir una enfermedad del corazén que va desde un ataque al miocardio o0 un
accidente cerebrovascular, no obstante si este factor se conjunta con otros factores
como son obesidad, tabaquismo, hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia o alguna
enfermedad cronico degenerativa, aumenta la probabilidad de sufrir alguna
enfermedad cardiovascular. (Texas Heart Institute,2019) (WHO, 2017) (Pifa, 2020)

Asi mismo se estima que en el mundo hay 1130 millones de personas con
hipertension, y la mayoria de ellas (cerca de dos tercios) vive en paises de ingresos
bajos y medianos segun indico la OMS, y en México una encuesta nacional de salud
y nutricion por parte de la INEGI en 2018, nos indica que en 2012 existian 9.3
millones de personas con hipertension y para 2018 hay 15.2 millones de personas
con este padecimiento, no obstante la INSP actualizo que en 2020, ya se contaba
con 30 millones de personas diagnosticadas con hipertension, es asi que los
organismos de salud han hecho un llamado de atencion para poner cartas en el
asunto para mejorar las calidades de vida de la humanidad que son diagnosticadas

con esta enfermedad. (secretaria de Salud Publica, 2018) (Pifia, 2020)
e Colesterol elevado.

Es unos de los principales factores de riesgo, esto se debe a que es un lipido
presente en la sangre, fundamental para formar las membranas celulares y producir
ciertas hormonas, cabe mencionar que existen dos tipos de colesterol el HDL o
colesterol bueno y el LDL o colesterol malo, sin embargo cuando se tiene grandes
cantidades LDL éstas comienza a acumularse sobre las paredes de las arterias
formando una placa e iniciando asi el proceso de la enfermedad denominada
“arterosclerosis”, lo que a su vez puede generar un mayor riesgo de sufrir un ataque
al corazon. (Texas Heart Institute,2019) (World Wide Prevalence of Familial

Hipercolesterolemia, 2020)
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Este fator de riesgo es de lo mas comun, por lo general va de la mano con la
hipertension arterial, se sabe que afecta a mas de 30 millones de personas en todo
el mundo, esto quiere decir que 1 de cada 131 personas son diagnosticadas con
este padecimiento, mientras que en México en el 2012 se tenia el 13.0% de la
poblacion total con altos niveles de colesterol, para el afio 2018 se tenia 19.5 % de
personas con esta afeccion, asi mismo un desglose mas especifico muestra que en
el sexo femenino, para el afio 2012 se tenia 14.1%, ya para 2018 se tenia un 21.0%,
pasando al sexo masculino, para el afio 2012 se tenia 11.7%, y para el 2018 paso
a 17.7%, como se puede observar el crecimiento constante ante este factor ha
motivado a los organismos de salud a buscar estrategias para tratar de disminuir las
cifras, es por ello que mediante la medicina preventiva y publicidad se busca revertir

estas acciones. (Secretaria de Salud Publica, 2018)
e Diabetes:

Segun la OMS, clasifica a la diabetes como una enfermedad crénico degenerativa,
gue aparece por la poca producciéon de insulina, lo que genera que existan altos

niveles de glucosa en sangre

(hiperglucemia), no obstante, los 4 ol®

0 0
problemas del corazén son la 9.2% @m 10.3%

. 8.6
principal causa de muerte en | 64 S Milonss e
p'uf:;:a: 9.7% = 11.4% personas
personas que padecen diabetes, en
I
. . . L

especial los que tiene la diabetes 8.6% ﬂ 9.1%
tipo Il, asi mismo la Asociacion . |

Americana del Corazon (AHA)’ Imagen 2, Porcentaje de poblacién con diabetes en

calcula que el 65% de los pacientes México de 2012-2018. (Secretaria de Salud,2021)

diabéticos en el mundo, fallecen a causa de una enfermedad cardiovascular, por
otra parte la diabetes es causante de 1.6 millones de muertes cada afio, de las
cueles 18.7% pertenecen a México, por ultimo un estudio del INEGI en 2018, mostro
que del aflo 2012 al 2018 aumento 2.2 millones de personas con diabetes.
(Secretaria de Salud Publica, 2018) (Davila, 2020) (WHO, 2013).
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e Tabaquismo:

Por lo general el consumo de tabaco es dafiino para la salud, ademas que el fumar
aumenta el riesgo de padecer cancer de pulmon, pero ademas es un factor de riesgo

gue también aumenta apreciablemente la probabilidad de padecer una enfermedad

Mujeres ) cardiovascular en especial una

Urbano 5.9 ‘
Rural| 6.6

enfermedad vascular periférica,

Urbano 7.1 ~
o GG la cual puede dafar los vasos

Estados Unidos| 7 1 o
Mexicanos

sanguineos que irrigan brazos y

Urbano
| Rural| 6.7

piernas, se cree que mas de 7 a

Imagen 3 Promedio de cigarros fumados al dia en .
poblacién mayores de 20 afios de edad. (Secretaria de 8 millones de personas fallecen a

Salud, 2021 .
) causa de esta adiccion en todo el

mundo, de las cuales 53,000 representan el 10% de las muertes en México, sin
embargo no todos los datos son negativos, debido a que en el estudio del INEGI del
2018, se menciona que para el afio 2012 la poblacion mayor de 20 afios consumia

19.9% de tabaco y para el 2018 se redujo el consumo de este producto hasta 11.4

42.6

42.5

%, lo que indica que una mejoria 402

37.5

35.5

dentro de la poblacién mexicana. 25
(Secretaria de Salud Publica, 73.0% 4%
2018) (Davila, 2020) (WHO, 2013)

(Texas Heart Institute,2019)

6.8% \

Mujeres Hombres Mujeres Hombres

) 2012 2018
e Obesidad y sobrepeso. m Sobrepeso = Obesidad

La obesidad y el sobrepeso es Imagen 4. Porcentaje de obesidad y sobrepeso en
México de 2012-2018. (Secretaria de Salud, 2021)
una acumulacion anormal o
excesiva de grasa que puede perjudicar el estado de salud de quien la sufre, por
otra parte el uso del IMC nos es util para saber si una persona padece este factor
de riesgo, pero ademas se sabe que exceso de peso puede desencadenar otros
factores de riesgo como lo son la presion arterial alta, diabetes o hipercolesterolemia
a largo plazo, es por ello que el exceso de peso puede ser autor de producir una
enfermedad de tipo cardiovascular, es asi que la obesidad es un tema de indole

mayor, esto se debe a que al alcanzar proporciones epidémicas 2.8 millones de
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personas mueren cada afio por esta causa segun la OMS, también la OPS
menciona que de cada 10 muertes por obesidad 6 son hombres y 4 mujeres,
mientras que en el territorio mexicano la UNICEF reporta que somos el 1" pais con
obesidad infantil y 29 en adultos, no obstante, en el estudio del INEGI del 2018,
indico que el 75.2% de la poblacion era obesa, a comparacién del 2012 con un 71.3
%. (Secretaria de Salud Publica, 2018) (Davila, 2020) (WHO, 2013) (Texas Heart
Institute,2019)

e Herencia

Por ultimo, se sabe que las enfermedades cardiovasculares también pueden ser
hereditarias, debido a que, si en el circulo familiar se cuenta con antecedentes de
problemas de cardiovasculares, se tiene mayor probabilidad de poder ser
diagnosticado con un padecimiento de este tipo, ademas si se llegaran a tener otros
factores de riesgo como diabetes, hipertension u obesidad puede acrecentar la
probabilidad de riesgo. (Texas Heart Institute,2019)

Si bien méas alla de las recomendaciones clasicas de una buena alimentacion, la
inclusién de realizar ejercicio en nuestra vida, chequeos médicos frecuentemente y
la adopcién de un mejor estilo de vida, existen otro tipo de estrategias frente a este
tipo de enfermedades, como ejemplo, en enero de 2014, México introdujo un nuevo
impuesto que grava con un 8% alimentos con un contenido energético superior a
275 Kcal por 100 gramos, esto con el fin de reducir su consumo, sin embargo 2 afos
después en 2016, se estudia el efecto de este impuesto y el impacto que género en
la sociedad, en donde el primer afio se observo una disminucion de consumo de
6%y para el segundo afio un incremento de 8% en el consumo de estas bebidas,
de igual manera el incremento y mejoras de camparfas de salud contra las ECV,
son un claro ejemplo de la lucha contra estas enfermedades, y por ultimo se tiene
el nuevo etiquetado en alimentos del 2020, el cual reflejara los excesos que contiene
la mercancia, donde sus principales objetivos es la advertencia de los contenidos
de los productos, con el fin de disminuir su consumo para mejorar la salud en México

son algunos claros ejemplos de estas medidas. (OPS México, 2020)
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5. Efecto de los Estrogenos en la Funcion Cardiovascular
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Imagen 5. Biosintesis de hormonas gonadales.
(Reyes, 2014)

e PROGESTEROINA

Los ovarios son las glandulas

sexuales femeninas, que se
encargan de sintetizar hormonas
gonadales, las cuales pueden
presentan aspectos similares, que
posteriormente se diversifican,
segln su mecanismo o via , para
ello tres

tenemos tipos de

esteroides sintetizados por el
ovario, como lo son los estrégenos,
progestagenos, y también la
" existencia de andrégenos, esta
ultima se conoce como una
hormona tipicamente masculina, la
cual se produce en pequefas
cantidades, todo esto se debe a
que el principal precursor es el
colesterol. Es asi como las vias de
sintesis son diferentes dando como
resultado diferentes productos,
esto se muestra en la Imagen 5.

(Reyes, 2014) (Amado, 2013)

No obstante, los estrogenos y progestadgenos son responsables de una variedad de
funciones, que van desde el desarrollo de caracteres sexuales secundarios en la
pubertad, participan en la proliferacion y el crecimiento celular, también estan
involucrados en el embarazo, el control del ciclo menstrual-ovulatorio y por ultimo
en la modulacion de algunos procesos metabdlicos mas importantes. Ademas,
estas hormonas también juegan un papel muy relevante en las funciones

cardiovasculares debido a que diversos estudios mencionan que el hombre tiene
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Efectos del Estrégeno

En el Cerebro
El estrégeno ayuda a mantener
la temperatura corporal.

El estrégeno puede retrasar la
pérdida de la memoria.

El estrégeno ayuda a regular las
partes del cerebro que preparan
el cuerpo para su desarrolio
sexual y reproductivo.

En el Seno

El estrégeno estimula el
desarrollo de los senos en

o la pubertad y prepara las
../ glandulas para la produccion
, deleche en el futuro.
. |

En el Corazén y el Higado
El estrogeno ayuda a regular

la produccién de colesterol
del higado, de este modo, §
disminuyendo la acumulacién ™\
de placa en las arterias
coronarias.

En el Utero
El estrégeno estimula la
maduracion el dtero.

En el Ovario
El estrégeno estimula la

maduracién de los ovarios.
El estrégeno ayuda a preparar el

atero para nutrir el feto en

\ Z desarollo.
En la Vagina f

El estrogeno estimula la | \ En el Hueso
maduracion de la vagina. \ gy El estrégeno ayuda a preservar

Wi

Imagen 6 Efectos de los estrégenos en el cuerpo
femenino. (Franco, 2003)

El estrégeno estimula el comienzo |
de los ciclos menstruales de las

mujeres - una indicacién de que el
sistema reproductivo de una nifia
a madurado.

\ la densidad del hueso.
El estrégeno ayuda a mantener el
revestimiento de la vagina

lubricado y grueso.

una alta probabilidad de sufrir
patologias cardiovasculares, mientras
gque las mujeres muestran una
proteccion, esto debido a que los
niveles de estrogenos en sangre
pueden generar un efecto
cardioprotector de la pared vascular,
esto se debe a que actia como
inhibidor de la

placa

antihipertensivo e
formacion de la
ateroesclerotica, lo que puede ser un
factor primordial para genera
enfermedades cardiovasculares mas
graves. (Reyes, 2014) (Barnaclinic,

2016) (Franco, 2003)

Ademas, los estrogenos también tienen funciones sobre las células musculares del

sistema cardiovascular, esto se debe a que por medio de los receptores de

membrana muscular especificos como pueden ser la aorta, arteria coronaria, vena

safena entre otros, produce efectos como aumentar el gasto cardiaco, incrementar

velocidad de flujo arterial, mayor

perfusiéon miocardica, genera
vasodilatacién en la arteria coronaria y
también disminuye las resistencias
vasculares, no obstante por si fuera
poco, también los estrdgenos puede
la actividad

generar efectos en

eléctrica del musculo liso, debido a

Estrogen Level

ESTROGEN HORMONE LEVEL

h=—2] Estrogen Deficiency
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Imagen 7. Niveles de hormonales de Estrégenos.

(Barnaclinic, 2016)

gue provee a las células la capacidad de propagar estimulos, de igual forma afecta

la induccién del proceso de relajacion y contraccion de musculo liso vascular, debido

a gque se involucra en el mecanismo de potencial de membrana. (Reyes, 2014)

(Moreno, 2016)
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Sin embargo, con el paso de la edad, el efecto cardioprotector, asi como otras
funciones beneficiosas, desaparece, esto debido a que los ovarios dejan de producir
estas hormonas o disminuyen los niveles, debido a factores como lo son la
menopausia, por la extirpacion de los ovarios en mujeres premenopausicas o por
otras afecciones que afecten a estos 6rganos a temprana edad, lo que incrementa
el riesgo de que mujeres mayores de 45 afios, puedan padecer alguna enfermedad

cardiovascular. (Moreno, 2016) (Novensa, 2011)

5.1 Deplecién estrogénica (Climaterio o Menopausia)

Segun la OMS, define a la menopausia como el cese permanente de la
menstruacion, determinado por la presencia de amenorrea después de 12 meses,
sin causas patoldgicas, asi mismo este efecto se presenta en mujeres de 45 a 55
afos de edad, y en México segun la secretaria de salud se hace mas presente a la
edad de los 48 afos. Por otra parte, el climaterio se define como un periodo de
transicion que ocurre desde la etapa reproductiva hasta la etapa no reproductiva,
esto se manifiesta 1 afio antes de que se presenten cambios hormonales, asi mismo
otros autores lo definen como sindrome climatérico al conjunto de signos y sintomas

que se desarrollan en la etapa de la perimenopausia. (Torres, 2018) (Zarate, 2007)

0000 = No obstante, como se sabe las

150000 =

enfermedades cardiovasculares son la

SE0 000 -

40000 -

Enfermedad causa mas frecuente de muertes en

120 000 - coronana . .
mujeres adultas en todo el mundo, sin

100000 =

Enfermedad embargo los investigadores han
cerebrovascular

S0000 -

Numero ae mueries

62 0 -4 . -,
observado que la variacion hormonal

40 000 -

en mujeres adultas es de lo mas

20000 =~

T frecuente, debido a que la mayoria de

T 1 T 1 T
253 M 45 58 B34 It

Edad (afios) ellas estan pasando por el periodo de

Imagen 8. Mortalidad causada por problemas

cardiovasculares, (Zarate, 2007) la perimenopausia o0 completamente la

menopausia, sin embargo, se ha
propuesto que este factor puede ser la principal causa del incremento en padecer

una enfermedad cardiovascular, debido a que como anteriormente se ha menciona
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que las hormonas femeninas son parte fundamental de varias funciones en el
sistema cardiovascular, es por ello que se han creado estudios de terapias
hormonales para mujeres con problemas de menopausia, por otra parte el hacer
uso de terapias hormonales, también ha conllevado a buscar analizar los efecto
benéficos, pero al mismo tiempo conocer los riesgos potenciales de la
administracion de hormonas como los estrogenos, es asi que los médicos y
especialistas han indicado que los riesgos pueden ser mayores a los beneficios, por
lo se pide se tenga mayor cuidado al realizar este tipo de estudios. (Novensa, 2011)
(Zarate, 2007)

. . Riesgo relative FRiesgo

Un ejemplo fue un estudio en (10,000 mujeresiafio) absoluio

México en el 2002, el cual Infarto al miocardio 129 4-29% 7 +casos
¢ ¢ I b | Céncer de mama 1.26 1-26% B +
aparentemente enaba 0S Trombosis venosa 21 p11% 18 +
protocolos de un ensayo clinico  Accidente vascular 141 T41% &+

cerebral

con asignacion al azar y con  Fractura de cadera 066 1 33% 5 -
Cdncer de colon 063 4-37% g -

iniciativa de ayudar a la salud de
Imagen 9. Resultados del estudio Iniciativa de salud de la

la mujer, despertd una gran mujer, en los que se muestran los riesgos absoluto y
. . . . relativo que induce la terapia hormonal con estrégenos
inquietud e incertidumbre para naturales y medroxiprogesterona. (Zarate, 2007)

los profesionales de la salud como para la gente en general, pues este ensayo
clinico parecia indicar que la terapia hormonal presentaba mas riegos potenciales,
gue beneficio para poner frente a las enfermedades cardiovasculares, tras haberlo
observado se mostré que habia limitaciones metodoldgicas debido a que el estudio
estaba dirigido a mujeres adultas con niveles educativos y econdémicos alto, la
cuales tenian una alimentacién aceptable y actividad fisica regular, por lo que se
pensoé que los resultados de este estudio saldrian con los menores riesgo posibles,
no obstante, al observar los resultados en los que se muestran los riesgo absolutos
y relativos que pueden inducir la terapia hormonal con estrégenos vy
medroxiprogesterona, se pudo ver los efectos y riesgos que puede producir (Imagen
9), esto causo controversia, ya que se argumentaba que si el estudio contenia
variables metodologicas de mejor calidad, y presentaban unos resultados poco
favorables, que se esperaria de un estudio con variables metodoldgicas de mas baja

calidad, es asi que los médicos y profesionales de la salud pidieron que se
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reflexionara sobre los posibles riesgos, asi como costos y beneficios al realizarse

estos estudios. (Zarate, 2007)

Con el paso de tiempo la tecnologia, las regulaciones y las investigaciones han
permitido mejorar los estudios de remplazo hormonal para mujeres con problemas
de menopausia, como lo es un estudio de 2019, realizado por el Dr. Carlos Fonseca
Villanea, llevo a cabo una terapia de remplazo hormonal (TRH), la cual se buscaba
fuera util, responsable y seguro para las paciente que participaran, fue asi que este
estudio tuvo varios beneficios y resultados positivos sobre todo en efecto
cardiovascular, ya que mostro que para paciente menores de 60 afios de edad, esto
permite que la TRH no cause dafios a fibras musculares y tejidos endoteliales, lo
gue puede reducir la morbilidad y la mortalidad por enfermedades coronarias, esto
permite a las mujeres adultas en menopausia prevenir enfermedades
cardiovasculares en un 70% , sin embargo se aclar6 que para personas mayores
de 60 afios, se desconoce los riesgo y posibles beneficios por lo que se pidié actuar
con mayor cautela ante este rango de edad, por si fuera poco también este estudio
reduce los potenciales efectos adversos a comparacion del estudio de 2002, es asi
gue la existencia y continuidad de estudios de este tipo sigue en crecimiento para

poner frente a las enfermedades cardiovasculares. (Fonseca, 2018)

En la actualidad la pandemia de COVID-19, ha provocado un cambio dréastico en los
estilos de vida de las personas de todo el mundo, si bien los elevados casos de
contagios que se generaron al principio fueron un tema de interés mundial, las
autoridades no tuvieron mas solucion que limitar el contacto de la gente, es por ello
que, tras el encierro obligatorio, se observé también un incremento en diferentes
factores, como la inactividad fisica, dietas poco saludables, hipertensién, entre
otros, los cuales pueden ser causantes principales de la alta probabilidad de una
enfermedad cardiovascular, sin embargo, los cardidlogos opinaron, que esta
pandemia tomo por sorpresa a varios sistemas de salud, lo que causo un revuelo
de indice mundial, a tal grado de buscar tratamientos, alternativas de mitigar los
contagios, no se hace lo mismo con otro tipo de enfermedades en especial las de

tipo cardiovascular, esto se cree que por el simple hecho que las ECV, no
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representan un mayor riesgo hablando en términos de mortalidad como lo genero
el COVID-19, es por ello por lo que también se dijo que si la humanidad se uniera
como lo hace ante una pandemia podrian causar un mayor cambio ante las
enfermedades cardiovasculares, ya que algunos recalcaron que ante la OMS las
ECV pueden ser catalogadas como otras pandemias que merece ser trata de igual

forma. (Fonseca, 2018)

20



6. Efecto del ejercicio sobre la funcién cardiovascular.

El ejercicio es la realizacion de una

actividad fisica, la cual debe ser
planificada, estructurada, repetitiva, y
con frecuencia, con el objetivo de
mejorar 0 mantener una excelente
condicion fisica de la persona, cabe
mencionar que la realizacion del
ejercicio fisico, permite la participacion
de todos los sistemas y oOrganos de
cuerpo, desde el funcionamiento del
sistema muscular que actuara como
motoras

efector de las ordenes

generadas en el Sistema Nervioso
Central (SNC), hasta involucrar otros
sistemas como lo son el cardiovascular,
renal, etc.

pulmonar, endocrino,

(Escalante, 2011) (Terreros, 2011)

Imagen 10. Efectos de la realizacién de actividad

fisica en diferentes 6rganos. (Ferran, 2021)

No obstante, las respuestas fisioldgicas inmediatas al ejercicio son cambios subitos

y transitorios que se dan en la funcion de un determinado 6rgano o sistemas

completos, o bien los cambios funcionales que se producen durante la realizacion

del ejercicio y desaparecen inmediatamente cuando finaliza la actividad fisica. Si

bien el ejercicio puede actuar como un estimulo, si persiste en frecuencia y duracién

a lo largo de un tiempo, se van a producir adaptaciones en los sistemas del

organismo que facilitaran las respuestas fisiologicas cuando se realiza la actividad

fisica nuevamente. (Terreros, 2011) (Riojas, 2014)

21



Energia quimica Ademas, durante la

ATP
3

concentracion muscular en el

ADP
L
o~/

ejercicio fisico es posible
realizar un proceso de

transformacién de energia, la

' energia quimica que se
Miisculo refajado Contraccion mmc:'ular g q q
E""x"‘_ ustnin almacena en los enlaces de
Imagen 11. Ruptura de ATP para producir el proceso de
contraccion muscular. (Riojas, 2014) las moléculas de los diferentes

sustratos metabolicos (el ATP) es transformada en energia mecéanica. (Imagen 11)
En esta transformacion gran parte de la energia liberada se pierde en forma de calor
0 energia térmica; esto tiene su ventaja ya que el aumento de temperatura provoca
variaciones en diferentes reacciones metabdlicas mediadas por complejos

enzimaticos. (Riojas, 2014) (Terreros, 2011)

Si bien el ejercicio es un factor importante para diferentes sistemas, se cree que es

primordial ~ para el EJERCICIO
sistema cardiovascular, r 1

por otro lado segun el Dindmicos < 7 Isométricos
“ Lo ideal seria Estati
autor Xiao, menciona la | © Isotonicos que la persona ©0 Listaticos
. i . Aumenta trecarga l
existencia de dos tipos ponga en

de ejercicios, la forma - FC1
roporciona

realizacion de ejercicio Z'er?:icios GC1
J F.S. cardiaco |

de tipo dindmico, dinamicos con
ejercicios

estaticos.

L PAs
provoca la contraccion I

de los musculos

Vasodilatacién

mediante el uso del :
o . Imagen 12. Tipos de ejercicios y efectos bioldgicos en el sistema
movimiento, permitiendo cardiovascular. (Diaz, 2014)

el incremento del flujo sanguineo lo que genera la activacién del metabolismo en el
cuerpo, sin embargo, con mas profundidad también se sabe que pueden activar una
gama de respuestas cardiovasculares, las cuales son iniciadas por el sistema
nervioso simpatico y concluidas por el sistema nerviosos parasimpatico, algunas de

ellas son el flujo sanguineo coronario, sangre diastdlica,
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frecuencia cardiaca, presion arterial sistélica, sistema vascular de resistencia, etc.
Asi mismo el ejercicio de tipo isométrico, se refiere a que haya una contraccion
muscular sostenida sin cambios del grupo muscular empleado, este tipo de ejercicio
es causante de generar una
presion en el corazon, lo que
provoca un gasto cardiaco
mayor, incremento en presion
arterial diastélica y aumento
en la frecuencia cardiaca,

cabe destacar que todo lo

Arteria coronaria

anterior son efectos bioldgicos
derecha

generados por el ejercicio en
una persona sana, sin la

presencia de enfermedades Imagen 13. Enfermedad de las arterias coronarias. (Thomas,

cardiovasculares. (Xiao, 2017) 2020)

Por otra parte, Xiao, también describe los efectos bioldégicos desencadenados por
el ejercicio isométrico (tensiones y contracciones), asi como por el dinamico, con
respecto a la enfermedad de las arterias coronarias, menciona que durante el
ejercicio dinamico se nota una reduccion en los vasos sanguineos durante la
dilatacion de las arteriolas coronarias, ademas de una menor capacidad de
vasodilatacién residual, asi como se pueden presentar sintomas de angina durante

la realizacion del ejercicio, y por

Arteriasanadondea | (lltimo generar fallas en las arterias

libremente

coronarias, de igual manera durante

la  realizacién del  ejercicio

Angina de pecho
(obstruccién parcial)

quese presentade’ | ISOMEtrico, podemos encontrar que

forma crénica.

las personas pueden ser menos

wareamdede ] tolerantes con la carga de volumen

miocardio
(obstruccion

completabrusca) | J@ presion sobre el corazén, lo que

: _ _ _ puede precipitar la presencia de
Imagen 14. Cardiopatias isquémicas. (Sociedad Galena

de Cardiologia, 2019) eventos isquémicos de alto riesgo.
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Es asi como la realizacion de ejercicios de alta resistencia e impacto son

descartables para personas con padecimientos cardiovasculares, por ello se

recomienda la busqueda de actividades de menor impacto para el bienestar del

paciente. (Xiao, 2017)

De igual manera, el ejercicio puede tener efectos sobre la presencia en un infarto

de miocardio, ya que segun un
estudio por parte de la
Organizacion OASIS, indico
gue de 18,809 pacientes de 41
paises que eran altamente
propensos a sufrir un infarto al
miocardio, fueron sometidos a
una dieta y a la realizacion de
ejercicio lo que se creia que

disminuiria un 50 % la

posibilidad de sufrir algun efecto

en los primeros 6 meses, pasado

Imagen 15. Terapia de ejercicios post accidentes
cardiovasculares. (Luque, 2014)

el tiempo se evaluaron los efectos, donde la dieta y el ejercicio, tuvieron un efecto

significativo sobre la disminucion de poder desarrollar un infarto, sin embargo se

cree que el ejercicio puede tener mayor efecto en prevenir la muerte provocada por

Imagen 16. Terapia de ejercicios post
accidentes cardiovasculares. (Luque, 2014)

un infarto, es por ello que tras el paso de
este estudio se busco la promocion y la
creacion de terapias efectivas mediante la
inclusion del ejercicio para el tratamiento de
pacientes con probabilidad de sufrir un
infarto y para aquellos que ya lo sufrieron.
(Xiao, 2017)

Cabe decir que la rehabilitacion cardiaca
gue es generada mediante el uso de

ejercicios mejora la mortalidad y también
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permite reducir el reingreso después de haber sufrido un ACS (Sindrome Coronario
Agudo). No obstante la AHA (Asociacion Estadounidense del Corazon) menciona
que casi 10,794 millones de pacientes con infarto al miocardio, CABG (Baipas
coronario), PTCA(Angioplastia), angina o cualquier otro tipo de enfermedad
cardiovascular, fueron designados a hacer uso de rehabilitaciones cardiacas
mediante el uso de terapias de ejercicio, esto dependiendo el tipo de enfermedad,
pasados los 12 meses de seguimiento, se tuvo que la mortalidad total y la mortalidad
cardiovascular fueron de 13% y 26%, en comparacion con los pacientes de
seguimiento diario, y poco después se observé que en los hospitales de la nacién
americana tenian una disminucién de 31% desde la aplicacion de estas terapias de

rehabilitacion cardiaca. (Xiao, 2017)
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6.1 Efectos del ejercicio en la menopausia

La realizacion de ejercicio fisico puede generar efectos positivos en todas las
personas, sin embargo, hay estudios que sefialan que estos beneficios también se
pueden generar en mujeres que sufren postmenopausia, esto debido a que se cree
gue en este periodo se puede presentar una mayor probabilidad de presentar
factores de riesgo cardiovasculares, que pueden generar una relevancia de alto
nivel, se cree que durante el periodo de la menopausia, se provoca la elevacion de
la tension arterial, asi como altos niveles de lipidos que a su vez pueden estar
relacionados con enfermedades como aterogénesis, problemas de glucosa e
insulina también se suman a esta lista, sin embargo existen estudios que detallan
que la realizacién de ejercicio fisico pueden contrarrestar estos efectos, un ejemplo
es que la sociedad espariola de cardiologia ha demostrado los efectos positivos del
ejercicio en las enfermedades cardiovasculares, pero también se pueden producir
otros efectos como la mejora en trastornos de suefio, regulacion del transito
intestinal, mejoras contra el estrés e inclusive se pudo demostrar que se puede

prevenir la osteoporosis.

Un estudio realizado en mayo de 2005 y mayo de 2006 se enfocé en los efectos de
la realizacion de ejercicio fisico en pacientes femeninas de 45 a 59 con menopausia
y postmenopausia, para ello se dividieron en tres grupos, un grupo de mujeres
realizaria una rutina de ejercicio terrestre, mientras que el segundo grupo realizaria
una rutina de ejercicio acuatico y por ultimo el grupo control, ambos grupos de
ejercicio también seguirian un dieta, de igual manera se les monitorearia en el
ambito emocional y psicolégico para saber su estado durante los seis meses de
estudio, pasado el tiempo se les realizaron un cuestionario en el cual se evaluaria
los efectos tanto a nivel emocional, psicologico, fisico y por ultimo se les realizaria
un chequeo de salud, fue asi que tras el paso del tiempo se tuvieron resultado
sumamente positivos, ya que el grupo de ejercicio fisico terrestre tuvo mayores
aspectos favorables, con respecto al grupo de ejercicio acuatico y el grupo control.
(Sociedad Galena de Cardiologia, 2019).
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7. Composicion de sistema vascular

El sistema vascular, es también conocido como el aparato circulatorio, el cual esta

compuesto  de  vasos
sanguineos, encargados de
transportar sangre y linfa en
todo el cuerpo, si bien las
arterias y arteriolas son las
encargas de transportar
sangre rica en oxigeno y
nutrientes necesarios para
el cuerpo humano, a su vez
las venas y vénulas se

encargan de eliminar

Epithelium __ Basement
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Connective :
tissue . VEIN 7
S N
= o '\*1 | .
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Imagen 17. Sistema circulatorio (Tortora 2003)

metabolitos dafiinos para el mismo, de igual manera los capilares son vasos que

contienen una pared muy delgada, lo que permite la comunicacién con el medio

extracelular, no obstante, estos vasos sanguineos estan constituidos por tres capaz,

la capa mas interna es conocida como capa intima formada por tejido endotelial, la

cual delimita el lumen del vaso, posteriormente se encuentra la capa media, esta

presenta musculo liso y fibras elasticas en diferente proporcién, y por ultimo esta la

capa exterior, se llama adventicia, se conforma de tejido conectivo fibroso, por otra

parte existe una clasificacion funcional que describe el autor Gardner, la cual agrupa

los diferentes vasos sanguineos en diferentes categorias: (Fetterman, 2015)

(Tortora 2003) (Ortiz,2013)

e Vasos de distribucion: en esta clasificacion se encuentra las grandes arterias,

gue son capaces de soportar altas presiones, pero representa un pequefo

volumen del sistema vascular, como ejemplo estan la aorta y sus ramas, las

cuales contienen grandes cantidades de fibras elasticas, esto permite que el

flujo intermitente producido por el corazon sea transformado en un flujo

continuo y pulsatil
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. Vasos de resistencia: Se

MODELO OPERACIONAL CIRCULATORIO

conforma de arterias y arteriolas

VASOS DE CAPACITANCIA

pequefias en las que existe una gran

VASOS DE IMPEDANCIA
Crculacion pulmonar  J) L i .
Aeia N F ™A cantidad de musculo liso, esto vasos

pulmonar 3 R\~ Vena

-~ pulmonar permite controlar el flujo sanguineo

Vena cava
supernor |

hacia diferentes tejidos.

Lecho capilar puimonar

Véivla ° Vasos de intercambio: se

adrtica ™~

derecha 1~ \ /| Venkicubo 3 _ caracteriza por la presencia de

a ~~Véivula pulmonar
Auricula

capilares, los cuales, al ser vasos de
pared delgada formados solamente

por endotelio, puede permitir la

Imagen 18. Modelo operacional circulatorio. (Veronne, 2015) difusion y el intercambio con el medio
extracelular.
e Vasos de reservorio: son extensas cantidades de venas de paredes muy

delgadas, donde la presion es baja.

Asi mismo, la diferencia entre los vasos Blood flov [

to brdip 7

sanguineos puede ser de suma importancia segun
la clasificacién anterior, un ejemplo es la diferencia |/
que existe entre la aorta y car6tida, primeramente ||
la aorta es la arteria principal de todo el sistema |
vascular, la cual inicia desde el ventriculo izquierdo
a nivel de la valvula aortica, por detras del tronco kidneaf
pulmonar, en descenso a lo largo de la columna
vertebral, hasta la bifurcacion terminal en dos

arterias iliacas, frente la 4° vértebra lumbar, no |

obstante es la encargada de distribuir el gran

; Imagen 19. llustracion de Arteria
volumen de sangre bombeado por el corazén y Aorta. (Amore, 2013)

permite la irrigacion de varios 6rganos esenciales para la vida, puede presentar
multiples ramificaciones que puede dirigirse hacia la parte superior o inferior del
cuerpo, por otra parte la aorta es clasificada como un vaso de distribucién o

capacitancia, ya que al contener grandes cantidades de fibras elasticas que
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permiten soportar las grandes cantidades de sangre y asegurar un flujo continuo de
este. (Fetterman, 2015) (Vaquero, 2010) (Villaescusa, 2012)

Arteria basilar

Carotida derecha

interna y externa L Cardtida izquierda

&—interna y externa

Arteria vertebral Cardtida primitiva
Carotida primitiva iZquierda
derecha 2

Arteria mamaria
interna izquierda

Arteria subclavia izquierda
"~ cayado aortico

Arteria SIJDC|EWIE .
derech +

Arteria mamaria /
interna derecha

Tronco braquiocefalico

Imagen 20. Arterias principales. (Amore, 2013)

Por otra parte, las
arterias carétida, son
vasos sanguineos de
mediano calibre, las
cuales nacen a nivel del
cayado aodrtico, por un
lado tenemos a la
carétida derecha, la cual
se origina junto con la
arteria subclavia que se
encarga de la irrigacion
de la extremidad
superior derecha, estas
dos juntas forman el

denominado tronco

braquiocefélico, por otra parte tenemos a la carétida izquierda, la cual se encuentra

de manera independiente, ambas carotidas ascienden por el cuello a sendas de la

trAquea, sin embargo la primera porcion de estas arterias, son conocidas como

arteria carétida comun, las cuales se dividen en carotida interna que es la encargada

de irrigar sangre al cerebro, mientras que la carétida externa da riego al area del

cuello, cara y partes muy externas de la cabeza. (Fetterman, 2015) (Vaquero, 2010)

(Villaescusa, 2012)
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7.1 Sensibilidad a Calcio

El calcio, es parte fundamental en el
funcionamiento y regulacion de la
funcion cardiaca normal, si bien la
contraccion cardiaca es alterada por
los cambios en la entrada y salida de
de

(reticulo

calcio en las células
almacenamiento
sarcoplasmico, RS) y la sensibilidad
al calcio por parte de las proteinas
contractiles, también tiene otras
funciones en la fisiologia celular, esto

se debe a que participa en la

contraccion de la fibra muscular en los

PAPEL DE CALCIO EN LA CONTRACCION DEL MUSCULO LISO YASCULAR

Potencal de aada
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~
Actomiosna | Knata (3) Kaata ()
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Imagen 21. Papel de calcio en contracciéon del musculo

liso vascular. (Serrano, 2003)

sistemas de transporte al interior del citoplasma, a su vez funge el papel de segundo

mensajero y cofactor en ciertas reacciones enzimaticas, asi mismo al participar en

la contraccion de la fibra muscular, también esta involucrado en la produccién de

vasodilatacion y vasoconstriccion. (Serrano, 2003) (Caldero,2019)

Por otra parte, el calcio también esta involucrado en la contraccion del musculo liso

vascular, debido a que las cinasas de las cadenas de miosina estan reguladas

principalmente por el complejo que forma el calcio-calmodulina, esto permite la

activacion de la cinasa de las cadenas de miosina, pasando de estar inactivada a

activada. Asi mismo, esta actividad que tiene el complejo Ca-calmodulina, se puede

REGULACION DEL TONO VASCULAR
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Imagen 22. Regulacion del tono vascular

(Serrano, 2003)

determinar por la concentracion de

calcio en el espacio intracelular, no

obstante, esta concentracion puede
aumentar, por la entrada de mas calcio
extracelular a través del sarcolema o por
la liberacion del reticulo sarcoplasmico

(RS), sin embargo, esto dependera del
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estimulo especifico y del agonista que active la concentracion en el musculo liso
vascular, un ejemplo es la despolarizacion de la membrana de las células del
musculo liso, genera la entrada de calcio, que activa y abre los canales L, los cuales
permaneceran abiertos durante la fase 2, lo que a su vez producira la contraccion
del musculo cardiaco, mientras que si existe una hiperpolarizacion, existira una
disminucién en la entrada de calcio, lo que inhibird la contraccion y generara la
relajacion. (Serrano, 2003) (Caldero,2019)

También existe otro fendmeno que se le conoce como la sensibilidad a calcio, el
cual ser observa por generar una respuesta contractil alterada, generada a la misma
concentracion de calcio intracelular, de igual manera este fenbmeno puede ser

provocado por varios mecanismos como son:

e Fosforilacion de la cinasa de las cadenas de miosina que se caracteriza por
la fosforilacion que inhibe la enzima, lo que genera la disminucién de la
capacidad de fosforilar, y previene la contraccion.

e Alteraciones de la actividad de la fosfatasa de las cadenas de miosina

e El nivel libre de calmodulina en el citoplasma celular.

e Y larespuesta de la actina distal a las cadenas de miosina.

Si bien la sensibilidad de calcio puede estar involucrada en diferentes patologias o
situaciones fisiologicas, es un fendmeno que se tiene presenten y requiere
investigaciones mas a fondo para conocer a detalle los efectos que puede generar.
(Serrano, 2003) (Caldero,2019)

8. Justificacion

Las variaciones hormonales son un problema en la poblacion femenina en donde el
80% de las mujeres mayores de 50 afios, suele pasar por este periodo de variacion
hormonal, asi mismo se cree que la realizacién de actividad fisica puede tener un
efecto positivo sobre los trastornos hormonales, sin embargo, la falta de estudios
documentales genera la necesidad de analizar los efectos que estos dos factores
pueden tener a nivel cardiovascular, en especifico sobre la sensibilidad a canales

de calcio y la reactividad vascular de vasos de resistencia y conductancia.
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9. Hipotesis

Debido a que los trastornos hormonales y la realizacién de actividad fisica estan
involucrados sobre la sensibilidad a canales de calcio, se espera que durante la
presencia de estos dos factores se obtenga un mayor efecto de reactividad vascular

sobre los vasos de resistencia y conductancia.

10. Objetivo

Evaluar los efectos del ejercicio y ovariectomia (OVX) en la reactividad vascular
especifico sobre la sensibilidad de canales de calcio en presencia de KCl sobre los
anillos aodrticos y carotideos de ratas wistar hembra para analizar si el ejercicio

disminuye la reactividad aumentada por la ovariectomia.

11. Metodologia y Material

Para esta experimentacion se hicieron uso de ratas Wistar hembras de (18
semanas) las cuales fueron distribuidas en diferentes grupos, con un n=3 por cada
grupo, estos fueron los siguientes: 1) Control, 2) Ejercicio, 3) OVX, 4)
OVX+Ejercicio.

Prueba de Nado Forzado

Esta prueba consistié en que las ratas tuvieran un nado de 30 min por cada grupo,
los cinco dias de la semana, durante un periodo de 10 semanas, no obstante, para
ello se realiz6 un acondicionamiento de los animales, por lo que el primer dia se les
asigno un periodo de 8 minutos y se dio un aumento proporcional de 5 minutos por

los dias restantes de la semana con el fin de llegar a los 30 min establecidos.

Ovariectomia bilateral

Se coloca al animal en posicién decubito prono, buscando lo alto de la espalda, se
realiza una incision dorsal-transversal, aproximadamente a media distancia entre el
alto de la espalda y la rodilla, posteriormente se cortay separa el musculo abdominal
con pinzas en punta para identificar el ovario, tras encontrar el ovario y el oviducto,

dentro de grasa blanca, se retrae el ovario con pinzas de disecciéon o hemostasia,
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se corta 0 cauteriza para remover el ovario y si es necesario se realiza una sutura
minima, para evitar una hemorragia, por ultimo se cierra la capa muscular con sutura

absorbible y se cierra la piel con sutura de monofilamento o en su defecto grapas.

Obtencién de Aorta

Se sacrifica a la rata hembra pasadas las 10 semanas de ejercicio, utilizando 0.5 ml
de pentobarbital sédico y 0.5 ml de solucion salina, para cada animal, la cual se
administra via intraperitoneal, posteriormente se abre la cavidad toracica del animal
donde se extrae el corazon y pulmones, para tener un mejor campo de vision,
después se ubica la arteria aorta siguiendo la columna vertebral, se retira buscando
no dafar el tejido, se coloca la arteria en una caja Petri con Krebs, en donde se lava
del excedente de sangre, posteriormente se coloca en otra caja Petri con la solucién
Krebs, con el fin de conservar el tejido debidamente himedo, por ultimo, con ayuda

del instrumental, se hace una limpieza para retirar el tejido conectivo y grasa.

Obtencién de Carotida

Se coloca la rata, en posicion decubito supino, se corta la piel del cuello, para
exponer el musculo. Con pinzas de hemostasia, se abre el musculo exponiendo la
carétida y el nervio vago. Con pinzas curvas, se separa el nervio vago de la carétida,

se cortan 2 cm de car6tida y se colocan en solucidon Krebs

Determinacion de reactividad vascular

Primero, con ayuda de dos ganchos de acero inoxidable e hilo, se colocan los anillos
aorticos y carotideos, en las camaras para organos aislados, los cuales estan
sumergidos en solucion fisioldgica de Krebs (NaCl 118, KCl 4.7, KH2PO4 1.2, MgSO4
1.2, CaClz2 2.5, NaHCOs3 25, EDTA-Na 0.03 y Glucosa 11.7(Mm)). Por otra parte,
esta solucién se burbujea con gas carbogeno (95% O2 y 5% CO2) y se mantiene a
37-38 °C, a un pH 7.4, no obstante, para mantener un registro de la tension a la que
es sometido el tejido, uno de los ganchos es fijado desde el fondo de la camara,
mientras que el otro, sé anuda al hilo que esta previamente amarrado al transductor

de fuerza, el cual esta conectado a unidad de datos de la marca BIOPAC, ambos
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ganchos sostendran los anillos aérticos o carotideos, los cuales serdn sometidos
inicialmente a una tension de 3 g de fuerza y se lavaran con solucion de Krebs
durante una 1 hora, en periodos de 15 min, trascurrido el periodo de tiempo se busca
realizar curvas control acumulativas concentracion-respuesta a KCl (10 a 60 mM).
Estos resultados son registrados en una computadora con el programa

AcgKnowledge version 8.1
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12. Resultados

A continuacién, se muestran los resultados obtenidos en la prueba de reactividad
vascular en anillos adrticos en el modelo de 6rgano aislado para cada grupo
evaluado. Las graficas a continuacion recopilan los valores obtenidos
correspondientes a la diferencial de la resistencia a diferentes concentraciones (de
10 a 60mM) del compuesto evaluado Cloruro de Potasio (KCl) menos la resistencia

basal, en curvas de concentracion vs. respuesta contractil para cada grupo y
compuesto evaluado.
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Grafico 1. Curva concentracion respuesta a KCI sobre la reactividad vascular
en aorta de rata. Los resultados se representan como el promedio de una n=6

+/- el error estandar. Los resultados se analizaron, con un anova de una via,
representandose*P > 0.05 vs control.
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Gréfico 2. Curva concentracion respuesta a KCl sobre la reactividad vascular
en aorta de rata. Los resultados se representan como el promedio de una n=6

+/- el error estandar. Los resultados se analizaron, con un anova de una via,
representandose*P > 0.05 vs control.
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Curva
C-Aorta vs OVX+Ejercicio Aorta
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Gréfico 3. Curva concentracion respuesta a KCl sobre la reactividad vascular
en aorta de rata. Los resultados se representan como el promedio de una n=6
+/- el error estandar. Los resultados se analizaron, con un anova de una via,
representadndose*P > 0.05 vs control.
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Gréfico 4. Curva concentracion respuesta a KCl sobre la reactividad vascular
en carotida de rata. Los resultados se representan como el promedio de una
n=6 +/- el error estandar. Los resultados se analizaron, con un anova de una
via, representandose*P > 0.05 vs control.
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Grafico 5. Curva concentracion respuesta a KCI sobre la reactividad vascular
en carétida de rata. Los resultados se representan como el promedio de una
n=6 +/- el error estandar. Los resultados se analizaron, con un anova de una
via, representandose*P > 0.05 vs control.
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Gréfico 6. Curva concentracion respuesta a KCl sobre la reactividad vascular
en carétida de rata. Los resultados se representan como el promedio de una
n=6 +/- el error estdndar. Y se analizaron, con un anova de una Via,

representandose*P > 0.05 vs control.
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Gréfico 7. Curva conjunta de concentraciones respuestas contractil a canales
de Ca?* de KCI en anillos de aorta con ovariectomia en ratas Wistar hembra,
para grupos 1) Control, 2) Ejercicio, 3) OVX, 4) OVX+ Ejercicio.
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Gréfico 8. Curva conjunta concentracién respuesta contractil a canales de
Ca?* en presencia de KCI en anillos de carotideos con ovariectomia en ratas
Wistar hembra, para grupos 1) Control, 2) Ejercicio, 3) OVX, 4) OVX+ Ejercicio.
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13. Discusiodn

Durante este presente trabajo, se realizé un seguimiento de los dos factores
experimentales, que fueron el ejercicio y la ovariectomia, mediante un monitoreo de
la reactivad vascular de los tejidos aorta y carotida, y asi comparar los resultados
arrojados mediante curvas concentracion-respuesta, si bien, estos tejidos al estar
conformados por células musculares lisas, que contienen canales de calcio y otros
complejos, esto permite analizar las respuestas a receptores especificos cuando se

genera un estimulo fisiologico. (Serrano, 2003) (Caldero,2019)

Si bien la realizacion del ejercicio, al ser una actividad fisica que tiene el fin de
mantener o mejorar la condicion fisica de quien lo realiza, también involucra distintos
sistemas y 6rganos durante su proceso, uno de ellos es el sistema cardiovascular
ya que al realizarse la contraccion de los musculos mediante el uso de movimiento,
incrementa el flujo de sangre a través de todo el cuerpo, generando la activacion de
respuestas cardiovasculares, como incremento de la velocidad de flujo sanguineo,
aumento en la frecuencia cardiaca, e inclusive generar un mayor gasto cardiaco.
(Xiao, 2017) (Escalante, 2011)

Dicho lo anterior, los resultados de este estudio para los tejidos de aorta, en la
(imagen 23), se muestra que el grupo ejercicio en el tejido adértico, después de haber
sido sometido a nado forzado durante un periodo de 10 semanas, presentd una
reactividad vascular menor, ya que conforme se incrementaba la concentracion de
KCI, la reactividad disminuye mas alla, del grupo control, esto se puede interpretar
como que el entrenamiento fisico previo a la menopausia, mejora la superficie
efectiva del lecho vascular periférico, lo que reduce las resistencias periféricas
vasculares ademas mejora la calidad de respuesta de las presiones arteriales
sistélicas y diastdlica, por otra parte, existen estudios que mencionan que la
realizacion de un ejercicio con mayor intensidad, provoca la reduccién de la presién
arterial para quien lo realiza, de igual manera, otro estudio confirma, al indicar que
existen diferencias significativas en la reactividad cardiovascular entre individuos
activos e inactivos, esto debido a que al ser activo, se asocia cerca de un 50 %

menos con la hiperreactividad cardiovascular con respecto a los individuos
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inactivos, lo que le atribuye a la actividad fisica, el caracter de factor protector contra

la hiperreactividad cardiovascular. (Ledn, 2016)

Para la (Imagen 26), se muestra que la realizacion de actividad fisica, tiene un efecto
sobre la contractibilidad de la cardtida que al estar en presencia de KCl sobrepasa
al grupo control, esto se debe a que la cardtida es un vaso de resistencia, que
controla el flujo sanguineo, provocando la contraccion y relajacion de la arteria
cuando es necesario, por lo tanto demuestra que la realizacion de ejercicio tiene un
impacto significativo sobre la sensibilidad a canales de calcio desencadenando la

contraccion del tejido carotideo durante su proceso. (Serrano, 2003) (Caldero,2019)

Por otro lado, la (imagen 24) se observa una mayor sensibilidad de los canales de
calcio sobre la aorta durante la presencia de KCI por parte del grupo OVX-aorta,
esto debido a que la contractibilidad del tejido es mayor a comparacion del control
sin embargo, para el grupo OVX-CarGtida, presenta una menor reactividad vascular
conforme la concentracion de KCl va incrementado progresivamente, esta
diferencia se puede mirar en la (imagen 27), donde el grupo control-carétida se
encuentra levemente por encima del grupo OVX- carotida esto puede ser justificado
debido a que las hormonas sexuales femeninas tiene un efecto protector sobre el
sistema circulatorio, no obstante, la ovariectomia es el proceso quirtrgico en donde
se extraen los ovarios, el cual es el principal productor de hormonas sexuales
femeninas, si bien este proceso es similar al cambio hormonal que sufren las
mujeres durante la etapa de la menopausia en donde se presenta una disminucién
de los niveles de estrOgenos, esto puede generar efectos negativos sobre la
disminucion del gasto cardiaco, disminucion de la velocidad del flujo arterial, menor
perfusidbn miocardica, problemas de vasodilatacion y un aumento en resistencias
periféricas, si bien esto puede significar problemas cardiovasculares a corto o largo
plazo, la falta de estudios en este area es otro factor clave del aumento de
enfermedades cardiovasculares en mujeres postmenopausicas. (Reyes, 2014)
(Moreno, 2016)

Por ultimo, se muestra que los grupos OVX+Ejercicio-Carotida y OVX+Ejercicio-

Aorta presentan una mayor sensibilidad de los canales de calcio, a comparacion de
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los grupos control-aorta y control-carotida, si bien la reactividad vascular es muy
significativa, podemos decir que la realizacidbn de ejercicio en conjunto con el
desajuste hormonal de la OVX incrementan la contraccion de ambos tejido, para
ello, se sabe que el grupo OVX-carétida (imagen 27) no presentaba ningun efecto
de sensibilidad a canales de calcio, sin embargo, tras afadir el ejercicio, se observa
un cambio, esto se puede interpretar que la realizacion de actividad fisica tiene un
impacto sobre la reactividad del tejido carotideo, por otro lado el ejercicio fisico
potencia la reactividad vascular que genera la OVX sobre el tejido aértico, ya que al
comparar las (Imadgenes 24 y 25) se observa que el grupo OVX presenta una
reactividad mayor, y durante la presencia del ejercicio, hay un contraccion mas
fuerte en presencia de KCI, para justificar estos resultados un estudio realizado en
mayo de 2005 y mayo de 2006 a pacientes femeninas con menopausia y
postmenopausia, fueron sometidas a la realizacién de ejercicio terrestre y acuético,
fue asi que durante el analisis de resultados, se observé que el grupo de mujeres
que realizaron una rutina de ejercicio terrestre en complemento con una dieta
monitoreada, obtuvieron una disminucion en la reactividad vascular, mientras que
las mujeres que realizaron el ejercicio acuatico no presentaron un menor o nulo
cambio en sus resistencias vasculares, cabe destacar que para esta
experimentacion, ambos grupos fueron sometidos a nado forzado, y se comprende

la obtencion de estos resultados. (Saucedo, 2009).

14. Conclusion

Para concluir, la realizaciéon de actividad fisica genera un aumento en la sensibilidad
a canales de calcio en vasos de resistencia y conductancia, lo que nos indica que
existe una disminucién de las resistencias periféricas, esto aminora el riesgo de
padecer una enfermedad cardiovascular en mujeres mayores de 50 afios durante el

periodo de la menopausia.
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16. ANEXOS

y

Se llena la pecera con agua
y se colocar el calentar
durante 10 y 20 min

1

Bisturi y

Se distribuyen en grupos las ratas wistar hembras, con
un n=3 por cada grupo, estos fueron los sigui

1) Control, 2) Ejercicio, 3) OVX, 4) OVX+Ejercicio.

!

Se coloca al animal en
posicién decubito prono,
buscando lo alto de la
espalda

Se sacrifica a la rata

hembra utilizando 0.5 ml de
pentobarbital sédico y 0.5
ml de solucién salina via
intraperitoneal para cada
animal.

Despues de haber extraido
la aorta, se coloca la rata en
posicion decubito prono.

Primero con ayuda de 2
ganchos de acero
inoxidable e hilo, se colocan
los anillos aorticos y
carotideos

Despues se colocan por
grupos las ratas en la
pecera y se dejan por un

Con un bisturi relizar una
incision dorsal-transversal
entre el alto de la espalda y

I

Despus se abre la cavidad
toracica del animal, de la cual
se extrae el corazon y
pulmones, esto con el fin de
tener un mejor campo de visén

Con ayuda de un bisturi y
una tijeras de corte
retiramos la piel del cuello
para exponer el musculo.

Con ayuda de unas pinzas
de ia se abre el

periodo de 30 min. e larodilla.
Sl
de punta
Pasados los 30 min se Posteriormente cortar y
sacan las ratas y se secan separar el musculo
con una toalla. abdominal con pinzas
quirurgicas de punta para
identificar ell ovaria.
Gasas y

Por ultimo con ayuda de
una secadora de cabello de
manera indirecta se retira la

humedad persistente.

1

Se deja decansar a las
ratas durante 24 horas y se
repite el mismo proceso
durante 5 dias, en un
periodo de 10 semanas.

|

Tras encontrar el ovario y el
oviducto, con ayuda de una
gasa blanca se retrae el
ovario con pinzas de
hemostasia.

Se corta y cauteriza el tejido
para remover el ovario, y se
coloca una sutura minima
para evitar una hemorragia.

!

Por ultimo se cierra la capa
muscular con ayuda de una
sutura adsorbible. y la piel
con una sutura de
monofilamento o grapas.

|

musculo exponiendo la
carotida y el nervio vago.

Estos son colocads en las camaras
de organos aislados, los cuales son
ssumergidos en solucion de Krebs (
(NaCl 118, KCI1 4.7, KHz2P0O41.2,
MgS041.2, CaCl22.5, NaHCO325,
EDTA-Na 0.03 y Glucosa 11.7(Mm))

Asi mismo se ubica la arteria
aorta siguiendo la columna
vertebral, se toma con unas
pinzas quirurgicas de punta sin
danfar el tejido y se extrae y se
coloca en un caja Petri con
solucion de Krebs.

.

Por ultimo en la caja Petri se
retira el exceso de sangre y
con ayuda del insturmental se
realiza la limpieza del tejido
conectivo y grasa.

Con unas pinzas curvas se
separa el nervio vago de la
carotida y con unas tijeras
se cortan 2 cm de carotida y
se coloca en una caja Petri
con solucion de Krebs.

.

Por ultimo en la caja Petri se
retira el exceso de sangre y
con ayuda del insturmental se
realiza la limpieza del tejido
conectivo y grasa.

Estos datos se recopilan los valores obtenidos
ala dif ial de la resis iaa

diferentes concentraciones (de 10 a 60mM) del

evaluado.

evaluado Cloruro de Potasio (KCI) menos la
resistencia basal, en curvas de concentracion vs.
respuesta contractil para cada grupo y compuesto

Por otro lado esta solucion se
burbujea gas carbégeno (95%
02y 5%C02) y se mantiene a
37-38°C,aunpHde 7.4

Para mantener un registro de la tensién a
la que es sometido el tejido, uno de los
ganchos es fijado desde el fondo de la
camara, mientras que el otro, sé anuda

al hilo que esta previamente amarrado al

transductor de fuerza, el cual esta
conectado a unidad de datos de la marca
BIOPAC ambos ganchos sostendran los
anillos aoticos y carotideos.

!

Estos son sometidos inicialmente a
una tension de 3g de fuerza y se
lavaran con solucion de krebs durante
1 hora en un perido de 15 min

!

Transcurrido este periodo de tiempo
se busca realizar curvas control
acumulativas
concentracion-respuesta a KCl (10 a
60mM), estos resultados son
registros en una computadora con el
programa AcgKnowledge version 8.1

Figura 23. Diagrama de Flujo.
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