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SUMMARY

Historically, medicine and medical knowledge have been built on male body. The evaluation of sex and gender
differences in medicine, scientific research and in pharmacological experimentation is quite recent history.
Indeed, sex and gender could play an important role in determining the risk of developing cardiovascular
diseases, which are still the leading cause of death globally. Overall, understanding how sex- and gender-related
factors interact with lifestyle and cardiovascular risks is critical to develop interventions and policies that address
gender inequalities, and promote a better cardiovascular health. The increasing acknowledge of the importance
of gender medicine into clinical practice and medical education are pivotal to improve the quality of healthcare,
particularly in the era of precision medicine, which must be implemented to streamline adequate and patient-
centered care to each individual. In this review, we aim to summarize current evidence on the interaction between
sex, gender and cardiovascular risk.
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Introduzione

Fin dai suoi albori, la medicina € stata incen-
trata sul corpo maschile. Gia Andrea Vesalio,
considerato il fondatore dell’anatomia moder-
na, nel suo De humani corporis fabrica (1543)
scriveva: “...e sufficiente studiare il corpo ma-
schile, forma neutra universale, per capive an-
che il corpo femminile”. In effetti, il tema delle
differenze di sesso e genere in medicina, nella

ricerca scientifica e nella sperimentazione far-
macologica, € storia abbastanza recente. Fino
al 1990 circa, infatti, I'interesse per la salute del-
la donna era relegato ai soli aspetti correlati
all'apparato ginecologico e alla riproduzione.
Di converso, la consapevolezza di come il sesso
biologico (cioe quello assegnato alla nascita, e
determinato dalle caratteristiche biologiche
del nostro corpo, come i genitali e i cromosomi
sessuali) e il genere (ovvero le caratteristiche
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psichiche, sociali e culturali, che possono con-
dizionare le differenze biologiche, influenzan-
do il modo in cui le persone percepiscono sé
stesse e gli altri) siano modificatori rilevanti di
salute e malattia & solo una recente conquista
in ambito medico.

Secondo I'Organizzazione Mondiale della
Sanita, la Medicina di Genere (MdG) o, meglio,
la medicina genere-specifica, € definita come lo
studio delle differenze biologiche (definite dal
sesso) e socioeconomiche e culturali (definite
dal genere) e della loro influenza sullo stato di
salute di ogni persona (Istituto Superiore di Sa-
nita). Secondo il Women’s Health Research
Network del Canadian Institutes of Health Re-
search (1), ci sono quattro aspetti che rappre-
sentano il genere:

— Ruoli di genere: rappresentano le aspettati-
ve e le norme sociali relative ai comporta-
menti e ai ruoli attribuiti a uomini e donne.
Questi ruoli possono influenzare le azioni, le
esperienze e le aspettative degli individui in
vari contesti come la famiglia, il posto di la-
voro o le istituzioni educative.

Identita di genere: si riferisce alla percezio-
ne individuale del proprio genere. E il modo
in cui ognuno percepisce e identifica se stes-
so, sia come maschio, femmina o un’altra
identita di genere. Lidentita di genere puo
influenzare i sentimenti, i comportamenti e
la propria espressione.

Relazioni di genere: le relazioni di genere si
riferiscono al modo in cui gli individui inte-
ragiscono con gli altri, e al modo in cui ven-
gono trattati dalla societa in base al loro ge-
nere percepito. Queste interazioni e tratta-
menti possono essere influenzati da norme
sociali, dinamiche di potere e aspettative
associate al genere. Tali fattori contribuisco-
no a modellare le dinamiche delle relazioni
sociali, gli squilibri di potere e le opportuni-
ta all'interno di vari contesti.

Genere istituzionalizzato riflette la distribu-
zione del potere tra uomini e donne all'inter-
no delle istituzioni politiche, educative e so-

cl

ciali. Comprende le norme e le strutture
sociali che definiscono e perpetuano aspet-
tative, opportunita e ruoli diversi per gli in-
dividui, in base al loro genere. Il genere isti-
tuzionalizzato spesso si traduce in disugua-
glianze di genere e puo influire sull’accesso
alle risorse, alla rappresentanza e ai proces-
si decisionali.

Questi quattro aspetti contribuiscono a spie-
gare come il genere opera nella societa, e come
esso influenzi la vita e le esperienze degli indi-
vidui. Comprendere e considerare le differen-
ze di genere nelle diverse fasi della ricerca —
dall'identificazione dei fattori di rischio alla va-
lutazione della prognosi — puo condurre a una
medicina piu efficace, mirata e personalizzata.

Tali fattori possono giocare un ruolo signifi-
cativo nei comportamenti di salute e nell'ambi-
to delle malattie cardiovascolari. Ad esempio,
le aspettative di genere possono influenzare i
comportamenti legati alla salute, come l'attivita
fisica, le abitudini alimentari e il fumo di siga-
retta: alcune norme sociali possono infatti inco-
raggiare gli uomini a essere fisicamente pilt
attivi, e ad esercitarsi in modo vigoroso, men-
tre alle donne puo essere socialmente richiesto
di essere pit attente all’aspetto fisico rispetto
che all’esercizio fisico. In quest’ottica, i ruoli di
genere possono influenzare le scelte di vita e i
comportamenti e, infine, possono aumentare o
ridurre il rischio cardiovascolare (2). Le dina-
miche di genere possono anche influenzare
l'accesso all’assistenza sanitaria, e la ricerca di
cure mediche. Ad esempio, le donne potrebbe-
ro sperimentare maggiori difficolta nell’acces-
So ai servizi sanitari a causa di ostacoli finanzia-
ri, sociali o culturali. Inoltre, le aspettative di
genere possono influire sul modo in cui gli in-
dividui percepiscono la gravita dei sintomi, o
sulla propensione a ricercare cure mediche, il
che potrebbe avere implicazioni per la preven-
zione e il trattamento delle malattie cardiova-
scolari (3). Inoltre, le relazioni di genere e le
dinamiche all'interno delle relazioni possono
influenzare I'aderenza al trattamento delle ma-
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lattie cardiovascolari: le aspettative di genere
possono influenzare la suddivisione dei compiti
e delle responsabilita all'interno del nucleo fa-
miliare, incluso il ruolo di prendersi cura della
propria salute e di quella degli altri componenti
della famiglia (4). Cio potrebbe influire sull’a-
derenza ai trattamenti farmacologici, e quindi
sulla gestione delle malattie cardiovascolari
(5). In generale, comprendere come i fattori di
genere interagiscono con i comportamenti le-
gati alla salute e con i rischi cardiovascolari é
fondamentale per sviluppare interventi e politi-
che che affrontino le disuguaglianze di genere,
e che promuovano una migliore salute cardio-
vascolare per tutti.

Una crescente mole di dati epidemiologici,
clinici e sperimentali indica I'esistenza di rile-
vanti differenze tra uomini e donne nell'insor-
genza, nella progressione e nelle manifestazio-
ni cliniche delle malattie cardiovascolari (6, 7).
Esse, infatti, rappresentato tuttora una delle
principali cause di mortalita e morbidita nel
mondo, e sono state tra le prime in cui sono
state considerate le potenziali differenze di ses-
so e genere. Gia nel 1991, Bernardine Healy,
cardiologa e prima donna nella storia a dirigere
il National Institute of Health (NIH) degli Stati
Uniti d’America, rimarco l'esistenza di una di-
sparita tra i due sessi in merito alle cure, atten-
zioni e finanche errori grossolani, che gravava-
no maggiormente sulle pazienti di sesso fem-
minile (8). Healy mise in evidenza che negli
anni 80 la gran parte delle ricerche in campo
cardiologico era focalizzata sulla cardiopatia
ischemica in pazienti di sesso maschile; minore
— se non inesistente — attenzione era stata riser-
vata alla malattia e alla sua prognosi nel sesso
femminile. Inoltre I'autrice sottolined come la
malattia risultasse sotto-diagnosticata e di con-
seguenza sotto-trattata nelle donne (8). Da que-
sto momento si inizia a parlare di ‘Yent]l Syn-
drome’, sindrome che traeva ispirazione da
Yentl, eroina di un racconto breve dell’autore
ebreo polacco Isaac Bashevis Singer, la quale,
travestita da uomo, inizia a frequentare una
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scuola ebraica tutta maschile e a studiare il Tal-
mud nella Polonia del XIX secolo. Lautrice sot-
tolinea come “essere come gli uomini” sia sto-
ricamente il prezzo da pagare per I'uguaglianza
di genere. In effetti, essere diverse dagli uomini
ha comportato un ruolo di seconda classe per
le donne, per la maggior parte delle epoche e
in tutto il mondo, provocando disuguaglianze
nelle relazioni sociali e nel coinvolgimento po-
litico, economico, educazionale, scientifico e
sanitario (8).

Da quel momento in poi, la ricerca scientifi-
ca ha cominciato a parlare di differenze legate
al sesso: nel 2004, 'American Heart Association
(AHA) evidenziava come le sole malattie car-
diovascolari erano responsabili della morte di
quasi 500.000 donne americane ogni anno.(9)
Nonostante cio, tale dato non suscito particolari
reazioni nella comunita femminile: nell'immagi-
nario comune, infatti, le malattie cardiovascolari
riguardavano esclusivamente gli uomini in eta
avanzata. La consapevolezza dell'impatto delle
malattie cardiovascolari sulle donne € stata in-
fatti limitata, ed € aumentata solo grazie a piu
recenti iniziative, come il “Go Red for Women”
(9), un’iniziativa sociale progettata per consen-
tire alle donne di acquisire consapevolezza e
prendersi cura della propria salute cardiova-
scolare. Tali iniziative hanno contribuito a mi-
gliorare la percezione del reale impatto delle
malattie cardiovascolari nelle donne, oltre ad
aumentare l'inclusione delle donne negli studi
clinici; ciononostante, il problema della sotto-
rappresentazione femminile negli studi cardio-
vascolari rimane un problema importante e un
ostacolo al miglioramento della gestione di tali
malattie nelle donne (10).

E inoltre importante riconoscere che la me-
dicina di genere non riguarda solo gli studi cli-
nici, ma anche la ricerca preclinica, in cui i dati
relativi al sesso femminile sono spesso limitati.
Una review del 2022 della Vascular Health Unit
della McGill University (11) sottolinea quanto,
anche negli studi preclinici, i dati relativi al ses-
so femminile siano scarsi: quasi il 20% degli stu-
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di pubblicati tra il 2006 e il 2018 sull’ateroscle-
rosi e le patologie vascolari non riportavano il
dato relativo al sesso degli animali oggetto di
studio; tra quelli che lo riportano, solo un quar-
to degli studi comprendeva entrambi i sessi
(11). Un’ulteriore indagine ha inoltre sottoline-
ato come in circa il 25% degli studi che includo-
no modelli animali sia femminili che maschilj,
meno della meta di questi utilizza test statistici
appropriati per comparare i due sessi (12). Cid
puo portare a una mancanza di comprensione
delle differenze biologiche tra i sessi e, ad un’i-
nappropriata applicazione dei risultati nelle
cure e nei trattamenti.

Fortunatamente, negli ultimi anni sono cre-
sciuti consapevolezza ed impegno nell’affronta-
re tale problema, sia nella ricerca che nella pra-
tica medica. Caumento del numero di donne in
campo medico e la presenza di donne in posi-
zioni di vertice hanno contribuito a spingere
per il cambiamento e 'inclusione della prospet-
tiva di genere nella medicina. La comunita
scientifica e medica si € infatti resa conto che
I'approccio “one-size fits all” ha avuto un impat-
to negativo sulla salute delle donne, che le ha
condotte ad essere sotto-diagnosticate, sotto-
trattate, e poco consapevoli dei propri rischi
per la salute.

Sesso, genere € fattori di rischio
cardiovascolare

La relazione tra sesso, genere e fattori di ri-
schio cardiovascolare ¢ complessa e multidi-
mensionale. Il Framingham Heart Study ha
coniato il termine “fattori di rischio coronarici”
per identificare quelle condizioni quali iperten-
sione, fumo, diabete e dislipidemia che rappre-
sentano i maggiori determinanti di rischio car-
diovascolare, in seguito descritti come fattori di
rischio “tradizionali” (13). I fattori di rischio
tradizionali sono importanti per entrambi i ses-
si, eppure esistono delle differenze nella preva-
lenza e nell’effetto di questi fattori tra uomini e
donne.

e3

Limpatto del sesso biologico sullo sviluppo
di malattie cardiovascolari € materia conosciuta.
Basti pensare al ben noto ruolo protettivo degli
estrogeni: non a caso bassi livelli di estrogeni
nelle giovani donne sono associati ad un aumen-
to del rischio di contrarre malattie cardiovasco-
lari, cosi come il calo estrogenico post-meno-
pausale e associato a ipertensione, dislipidemia
e aumentato rischio cardiovascolare (14).

Eppure, i soli fattori legati al sesso biologico
potrebbero non essere sufficienti a spiegare le
differenze nello sviluppo di malattie cardiova-
scolari riscontrabile negli uomini e nelle don-
ne. Recenti ricerche hanno messo in correla-
zione il genere, inteso in ciascuno dei suoi 4
domini, con i principali fattori di rischio cardio-
vascolare noti, evidenziando il ruolo cruciale
che esso svolge quale determinante di malattia
(13). Ad esempio, il genere potrebbe contribu-
ire allo sviluppo di malattie cardiovascolari sia
negli uomini che nelle donne attraverso 'attua-
zione di comportamenti a rischio. In considera-
zione di cio, una valutazione complessiva del
rischio cardiovascolare che prenda in conside-
razione esclusivamente fattori di rischio tradi-
zionali, escludendo quindi una valutazione psi-
cosociale, potrebbe sottostimare il rischio car-
diovascolare della popolazione femminile. Inol-
tre, i pitt diffusi strumenti di valutazione com-
plessiva del rischio cardiovascolare offrono
una stima del rischio a breve e non a lungo
termine, non tenendo in considerazione la
maggiore aspettativa di vita delle donne (15).

Le differenze legate al sesso e al genere
possono riscontrarsi anche nell’epidemiologia
dei principali fattori di rischio cardiovascolari.
Ad esempio, l'ipertensione arteriosa mostra
differenze tra i due sessi sin dall’adolescenza,
ed ¢ influenzata dall’attivita degli ormoni ses-
suali. Gli uomini, infatti, hanno una maggiore
prevalenza di ipertensione arteriosa fino alla
sesta decade di vita, mentre nelle donne la pre-
valenza aumenta con l'eta, raggiungendo il pic-
co nelle fasce di eta piu avanzate; cio significa
che il rischio cardiovascolare complessivo nel-
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le donne anziane € maggiore rispetto agli uo-
mini (16). Oltre ai fattori legati al sesso, fattori
genere-specifici come disuguaglianze sociali,
economiche e di istruzione possono contribui-
re all'insorgenza di ipertensione nelle donne
anziane. Anche il diabete mellito di tipo 2 au-
menta il rischio cardiovascolare in entrambi i
sessi, ma sembra avere un impatto maggiore
nelle donne, soprattutto in eta post-menopau-
sale, quando viene a mancare il ruolo protetti-
vo degli estrogeni (17, 18). Le donne con dia-
bete hanno inoltre un rischio di mortalita piu
elevato rispetto alle donne non diabetiche,
mentre negli uomini 'aumento del rischio é
meno pronunciato (18). Inoltre, le donne dia-
betiche possono sperimentare una peggiore
percezione della salute fisica, con un aumento
di ansia e depressione, che potrebbero contri-
buire all’aumento del rischio cardiovascolare
(13). Per quanto riguarda la dislipidemia, seb-
bene gli uomini tendono ad avere un profilo li-
pidico piu sfavorevole, con alti livelli di LDL e
bassi livelli di HDL, le donne possono presen-
tare una prognosi peggiore rispetto agli uomini
dopo un infarto miocardico acuto (IMA). Que-
sto suggerisce che le differenze negli esiti car-
diovascolari tra i sessi non possono essere
completamente spiegate solo dalla dislipide-
mia: altri fattori, come le influenze ormonali, le
differenze nella risposta immunitaria e infiam-
matoria, e fattori di genere come le differenze
nella gestione delle cure e nell’aderenza alle
terapie, potrebbero contribuire alle differenze
nella prognosi delle malattie cardiovascolari
tra uomini e donne (13).

Anche i fattori legati allo stile di vita sono
variamente influenzati da differenze sesso e
genere-specifiche. Il fumo € un fattore di ri-
schio importante per le malattie cardiovascola-
ri, e le donne fumatrici hanno un rischio relati-
vo piu elevato rispetto agli uomini fumatori.
Anche se l'esposizione complessiva al fumo
potrebbe essere maggiore negli uomini, il fumo
sembra rappresentare un fattore di rischio pit
pericoloso per le donne, attraverso meccanismi
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legati al genere che non sono ancora completa-
mente compresi (13). Differenze tra i due sessi
sono state descritte anche in merito all’attivita
fisica. Numerosi studi hanno dimostrato che
I'effetto protettivo dell’esercizio fisico potrebbe
essere maggiore nelle donne rispetto agli uo-
mini; tuttavia, le donne tendono ad essere
meno attive fisicamente rispetto agli uomini a
causa di molteplici ruoli sociali e responsabili-
ta, il che puo portare a un aumento dei tassi di
obesita nella popolazione femminile. L'obesita,
di converso, € un fattore di rischio significativo
per le malattie cardiovascolari, ed é pilt comu-
ne nelle donne con scompenso cardiaco a fra-
zione di eiezione preservata, che € una forma
clinica pit frequente in questo sesso. Questi
dati, nel loro complesso, possono contribuire,
almeno in parte, a spiegare le differenze tra uo-
mini e donne in relazione al rischio cardiova-
scolare (13).

Il genere femminile, I'aterosclerosi
€ la sindrome coronarica acuta (SCA)
ad insorgenza precoce

L’aterosclerosi € una malattia inflammatoria
che rappresenta la principale causa di mortalita
e morbidita legata alle malattie cardiovascolari
a livello globale (19). Negli ultimi decenni,
sono stati condotti numerosi studi per com-
prendere meglio i meccanismi sottostanti all’a-
terosclerosi e il ruolo delle differenze di sesso
e genere nella sua patogenesi e presentazione
clinica (20). Ad esempio, gli uomini tendono ad
avere un rischio pit elevato di sviluppare atero-
sclerosi in giovane eta rispetto alle donne. Que-
sta differenza € attribuita in parte agli effetti
protettivi degli estrogeni nelle donne fino alla
menopausa; dopo la menopausa, quando i livel-
li di estrogeni diminuiscono, il rischio di malat-
tia cardiovascolare nelle donne aumenta.

Inoltre, vi sono evidenze che suggeriscono
che le donne possano manifestare sintomi di-
versi rispetto agli uomini quando si tratta di
malattia coronarica (21). Mentre negli uomini
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I'angina € un sintomo comune, le donne posso-
no presentare sintomi meno tipici come affati-
camento, dispnea e dolore irradiato al collo.
Queste differenze possono rendere la diagnosi
piu complessa nelle donne, e portare a un ritar-
do nel riconoscimento e nel trattamento della
malattia coronarica (21).

La cardiopatia ischemica nelle donne si pre-
senta 7-10 anni pit tardi rispetto agli uomini,
anche se, in accordo con i dati piu recenti, i
cambiamenti nello stile di vita hanno portato,
nell’ultima decade, a un significativo aumento
della sua prevalenza anche nelle donne pit gio-
vani (22-24) Tale tendenza potrebbe essere at-
tribuibile a fattori di rischio come il fumo, una
dieta poco salutare, la mancanza di attivita fisi-
ca e l'aumento dell’obesita, che possono in-
fluenzare negativamente la salute cardiovasco-
lare sia negli uomini che nelle donne.

E vero, inoltre, che gli uomini hanno un ri-
schio maggiore di sviluppare una sindrome co-
ronarica acuta (SCA) prima dei 60 anni rispetto
alle donne. Come gia detto questa differenza
puo essere in parte spiegata dal diverso assetto
ormonale, e recenti studi osservazionali hanno
dimostrato come il rapporto testosterone/
estradiolo — quando valutato in maniera sesso-
specifica — sia associato sia all’attivazione pia-
strinica che al rischio di eventi a lungo termine
(25). Tuttavia, con I'avanzare dell’eta — e in par-
ticolare soprai 75 anni — la morbidita da patolo-
gia aterosclerotica aumenta significativamente
nelle donne, soprattutto in relazione all’ictus
ischemico (26).

Oltre ai fattori biologici, I'influenza del gene-
re sui comportamenti e lo stile di vita possono
contribuire alla differente prevalenza della car-
diopatia ischemica tra uomini e donne. Tutta-
via, € importante sottolineare che queste diffe-
renze comportamentali non si applicano a tutti
gli uomini o a tutte le donne; pertanto, € proba-
bile che la distribuzione delle caratteristiche
legate al genere all'interno delle popolazioni di
uomini e donne influenzi la salute in modo di-
verso rispetto al sesso biologico (27).
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Altri fattori contribuiscono a influenzare I'epi-
demiologia delle malattie cardiovascolari, inclu-
sa la cardiopatia ischemica. Secondo il Global
Gender Gap Report del 2012, il livello di disu-
guaglianza (ad esempio finanziaria, educativa e
medica) tra uomini e donne in Nord America
ed Europa € notevolmente diminuito dal 2006
(1). Questo fenomeno é probabilmente correla-
to al continuo miglioramento della partecipa-
zione e delle opportunita economiche delle
donne, nonché al miglioramento del livello di
istruzione. Parallelamente, la maggior parte
delle donne continua a mantenere importanti
responsabilita attribuite al genere “femminile”
(ad esempio, la cura dei bambini) anche quan-
do impiegate fuori casa, e anche gli uomini le
cui mogli lavorano devono far fronte a crescen-
ti richieste di farsi carico di tali responsabilita
(28). Stereotipi o caratteristiche legate al gene-
re potrebbero quindi non essere rappresentati-
vi della realta di uomini e donne pitt giovani con
SCA precoce, e di giovani adulti a rischio per
malattie cardiovascolari in generale.

Pelletier et al. hanno esplorato I'associazio-
ne tra genere, sesso e fattori di rischio cardio-
vascolare tra i pazienti con SCA prematura,
utilizzando uno score di genere (27).

In questo studio, una quota rilevante di don-
ne mostrava un punteggio di genere tendente
alle caratteristiche pitt maschili. In altre parole,
queste pazienti erano di sesso biologico femmi-
nile, ma presentavano caratteristiche di genere
piu tendenti al “maschile”. Questa distribuzio-
ne specifica del genere potrebbe aiutare a spie-
gare perché in questa coorte uomini e donne
presentavano un episodio di SCA in cosi giova-
ne eta (27).

Sulla base del riscontro della correlazione
tra punteggi di genere orientati verso il femmi-
nile e fattori di rischio cardiovascolare indipen-
dente dal sesso biologico, gli autori suggeri-
scono quindi che le tradizionali differenze le-
gate al sesso nei fattori di rischio potrebbero
essere in parte spiegate dai tratti personali, e
dai ruoli e contesti sociali caratteristici dei sin-
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goli individui. Ad esempio, soggetti che sono
responsabili della cura dei bambini e dei lavori
domestici e che hanno scarse capacita di ge-
stione dello stress e/o di far fronte alla man-
canza di risorse, potrebbero adottare compor-
tamenti poco salutari, essere privati del sonno
o sviluppare disturbi endocrini, favorendo
quindi il rischio cardiovascolare, a prescindere
dal sesso. E degno di nota, inoltre, che essere
il “percettore principale” nel nucleo familiare,
ed essere la “responsabile primaria” delle fac-
cende domestiche, risultavano essere le varia-
bili di genere con il peso maggiore nel calcolo
del punteggio di genere, suggerendo che la
responsabilita finanziaria e il carico di lavoro
legato alla gestione domestica giocano un ruo-
lo particolarmente importante nel profilo dei
fattori di rischio dei giovani adulti con SCA
(28). Lintegrazione delle variabili bio-psico-
sociali sembra quindi fondamentale per appli-
care concretamente la medicina di precisione
nell’ambito della coronaropatia ischemica; 1'u-
tilizzo di metodiche di intelligenza artificiale e
machine-learning appare in questo senso pro-
mettente, e recenti studi hanno dimostrato
come tali approcci possano risultare utili nella
diagnostica e nella caratterizzazione della pato-
logia coronarica (29).

Sesso, genere € ictus ischemico

Differenze di sesso e genere sono state ri-
scontrate anche nello sviluppo di ictus ischemi-
co. Gli uomini tendono ad avere una maggiore
incidenza di ictus rispetto alle donne, ma allo
stesso tempo presentano un minor tasso di
mortalita rispetto al sesso femminile (30). Le
donne, d’altra parte, hanno maggiori probabili-
ta di sperimentare un peggiore recupero, € un
maggior tasso di disabilita dopo un ictus ische-
mico rispetto agli uomini; inoltre, le donne pos-
sono affrontare maggiori difficolta durante il
periodo riabilitativo, a causa di limitazioni fisi-
che e inferiori livelli complessivi di salute men-
tale e fisica (31).

26

Sebbene gli uomini abbiano un rischio piu
elevato di ictus ischemico durante la vita, all’au-
mentare dell’eta si osserva una tendenza inver-
sa: dopo gli 85 anni, molte piu donne soffrono
di ictus ischemico rispetto agli uomini. E inte-
ressante notare inoltre che negli Stati Uniti la
maggior parte dei decessi dovuti a stroke nel
2017 ha coinvolto le donne, rappresentando cir-
ca il 58% dei decessi totali. Inoltre, un’ampia
proporzione delle donne colpite da stroke rien-
trava nella fascia di eta pitt avanzata, oltre gli 85
anni (32). Questi dati possono essere attribuiti
in parte alla maggiore aspettativa di vita nelle
donne (33); tuttavia, possono sussistere anche
altri fattori biologici, comportamentali e sociali
che contribuiscono a queste differenze.

Esistono inoltre differenze anche nel tipo di
ictus tra uomini e donne. Gli ictus cardioembo-
lici da fibrillazione atriale sono piti comuni tra
le donne, specialmente nelle fasce d’eta piu
avanzate, mentre gli stroke dei piccoli e grandi
vasi sono piu frequenti negli uomini (34, 35).
Queste differenze possono essere attribuite a
vari fattori, tra cui le differenze di sesso e gene-
re nel rischio di sviluppare specifiche condizio-
ni mediche, come la fibrillazione atriale.

Le differenze nella presentazione clinica,
nei fattori di rischio e nella risposta al tratta-
mento possono influire sulla prognosi e richie-
dono un’attenzione adeguata. E noto, infatti,
come in questa patologia la prognosi dipenda
da una tempestiva diagnosi e di conseguenza
dal trattamento precoce; a tal proposito, alcuni
studi hanno valutato le differenze nella consa-
pevolezza dei segni e sintomi di ictus tra uomi-
ni e donne. La ricerca ha indicato che le donne
sono generalmente pit consapevoli nel ricono-
scere i tradizionali segni di allarme di un ictus
rispetto agli uomini. Una possibile spiegazione
di questa disparita potrebbe essere attribuita a
diversi modelli di comportamento informativo
sulla salute tra i due sessi. E stato osservato
che le donne mostrano un maggiore interesse
nell’ottenere informazioni sulla salute e sono
piu propense a mettere in atto comportamenti
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finalizzati alla ricerca di informazioni sulla salu-
te. Al contrario, gli uomini sembrano dimostra-
re un minore interesse, attenzione e ricettivita
riguardo alle informazioni sulla salute (36).

Questi risultati suggeriscono che esistono
differenze tra i due sessi relativamente alla ri-
cerca delle informazioni sulla salute e nella
consapevolezza dei segni di ictus. Comprende-
re queste differenze puo essere importante per
sviluppare strategie di sensibilizzazione e edu-
cazione sulla salute cardiovascolare mirate a
entrambi i sessi. Promuovere una maggiore
consapevolezza nei confronti dei segni e sinto-
mi di un ictus puo contribuire a un riconosci-
mento precoce e a un intervento tempestivo,
migliorando gli esiti per entrambi i sessi.

D’altra parte, € vero che le donne possono
avere una maggiore predisposizione a presen-
tare sintomi atipici durante un ictus, il che puo
complicare la diagnosi e ritardare 'accesso alle
cure (37).

Inoltre, le donne tendono ad essere pitt an-
ziane al momento dell'insorgenza dei sintomi,
il che potrebbe influire sulla loro percezione e
consapevolezza dei sintomi stessi.

Un fattore aggiuntivo che puo contribuire al
ritardo nell’accesso alle cure ¢ il ruolo sociale
delle donne come caregivers. Le donne possono
sottostimare i propri sintomi per continuare a
svolgere le loro responsabilita familiari e socia-
li, ritardando cosi la richiesta di assistenza me-
dica. Questo comportamento puo essere in-
fluenzato dalle aspettative sociali e dalle re-
sponsabilita a loro culturalmente attribuite.
Inoltre, la mancanza di supporto sociale puo
avere un impatto significativo sul recupero
post-ictus. Le donne tendono infatti a vivere piu
da sole rispetto agli uomini, e possono trovarsi
senza un adeguato sistema di supporto al mo-
mento della presentazione dei sintomi e duran-
te il periodo riabilitativo. La mancanza di sup-
porto sociale puo influire negativamente sulla
prognosi e sull’accesso e partecipazione ai pro-
grammi di riabilitazione (36).

E stato inoltre osservato che le donne pos-
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sono essere pitl suscettibili allo sviluppo di de-
pressione durante il periodo riabilitativo dopo
un ictus, rispetto agli uomini. Questa disparita
potrebbe essere attribuita a molteplici fattori,
tra cui le differenze di genere nelle risposte
emotive, la mancanza di supporto sociale e i
cambiamenti nell’autostima e nella qualita della
vita. Comprendere queste differenze di genere
puo essere cruciale per garantire una diagnosi
precoce, un accesso tempestivo alle cure e un
adeguato supporto durante il recupero post-
ictus. Sono necessarie strategie di sensibilizza-
zione, educazione e supporto specificamente
rivolte alle donne, al fine di ridurre i ritardi nel-
la diagnosi e migliorare gli outcome clinici e di
riabilitazione.

Conclusioni

L’approccio alla medicina di genere ¢ fonda-
mentale per garantire che ogni individuo riceva
un’adeguata diagnosi e terapia, tenendo conto
delle possibili differenze di sesso e genere che
possono influenzare la presentazione clinica, la
risposta al trattamento e gli outcome clinici.
Esplorare sia gli aspetti biologici che quelli so-
ciali delle differenze di salute tra i sessi puo
aiutare a comprendere meglio i fattori sotto-
stanti che contribuiscono al paradosso salute-
sopravvivenza nei due sessi (38).

E incoraggiante vedere che l'importanza
della medicina di genere viene riconosciuta a
livello governativo, come evidenziato dalla fir-
ma del Piano Formativo Nazionale per la Med;i-
cina di Genere. Questo piano mira a promuove-
re e sostenere percorsi formativi sulla medici-
na di genere per garantire un’adeguata prepa-
razione e aggiornamento del personale medico
e sanitario. La promozione e l'integrazione
della medicina di genere nella pratica clinica e
nella formazione medica sono infatti fondamen-
tali per migliorare la qualita delle prestazioni
sanitarie, e per garantire che tutti i pazienti ri-
cevano cure appropriate e mirate alle loro spe-
cifiche esigenze.
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RIASSUNTO

Storicamente, la medicina e la conoscenza medica si sono sempre basate sul corpo maschile. La valutazione delle
differenze di sesso e di genere nella medicina, nella ricerca scientifica e nella sperimentazione farmacologica €
storia abbastanza recente. Sesso e genere potrebbero, infatti, svolgere un ruolo importante nel determinare il ri-
schio di sviluppare malattie cardiovascolari, che rappresentano ancora la principale causa di morte a livello globa-
le. Nel complesso, comprendere come i fattori legati al sesso e al genere interagiscono con lo stile di vita e i rischi
cardiovascolari é fondamentale per sviluppare interventi e politiche che affrontino le disuguaglianze di genere e
promuovano una migliore salute cardiovascolare. Il crescente riconoscimento dell'importanza della medicina di
genere nella pratica clinica e nell’educazione medica ¢ fondamentale per migliorare la qualita dell’assistenza sani-
taria, in particolare nell’era della medicina di precisione, che deve essere implementata per realizzare un’assisten-
za adeguata e centrata sul paziente per ciascun individuo. In questa rassegna, miriamo a riassumere le prove attua-
li sull'interazione tra sesso, genere e rischio cardiovascolare.

Parole chiave: Sex, gender, gender medicine, cardiovascular diseases, precision medicine.
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