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RESUMEN

Los médicos de familia atienden un importante nimero de pacientes con alto riesgo vascular (RV). Las Guias Europeas de Prevencion Cardio-
vascular (2021) proponen una nueva clasificacion del riesgo y estrategias de intervencion sobre los factores de riesgo (FRV), orientada a la toma
de decisiones compartidas entre profesionales y pacientes. En el presente trabajo realizamos un andlisis critico de dichas guias, ofreciendo
posibles soluciones practicas para la Atencion Primaria.

Son destacables aspectos positivos (Iuces) que los modelos de RV SCORE? (entre cuarenta y sesenta y nueve afios) y SCORE2-OP (entre setenta y
ochenta y nueve afios) se basan en cohortes mds actuales y miden con mayor exactitud y discriminacién dicho riesgo. Ademds, se propone actuar
diferenciadamente sobre el riesgo sequn la edad. Pragméticamente, se presentan nuevos modelos informéticos para calcular el riesgo. Sin embargo,
entre los aspectos negativos (sombras), parece colegirse una mayor dificultad de implementacion al proponerse nueve subgrupos de sujetos segun
su edad o nivel de riesgo, con un dintel definitorio de alto RV subjetivo que podria ocasionar un incremento sustancial en el ndmero de sujetos
susceptibles de tratar sin una discriminacion objetiva que lo sustente. Ademas, las intervenciones sobre los FRV en dos pasos podrian retrasar la
consecucidn de objetivos terapéuticos, sobre todo en pacientes de muy alto riesgo, diabéticos o con enfermedad cardiovascular.

Ante las dificultades que plantea la valoracion del riesgo, proponemos unificar criterios y simplificar los mensajes claves para hacer unas guias
mas atractivas y que realmente ayuden a los profesionales de Atencion Primaria en su préctica habitual.

PALABRAS CLAVE // Enfermedad vascular; Factores de riesgo; Riesgo vascular; Escalas de riesgo; Prediccion del riesqo; Riesgo residual; Gufas
de prdctica clinica; Riesgo competitivo.

ABSTRACT

General practitioners see in their consultation a a significant number of patients at high vascular risk (VR). The European Guidelines for
Cardiovascular Disease Prevention (2021) recommend a new risk classification and intervention strategies on on vascular risk factors (RF), with
the aim of providing a shared decision-making recommendations between professionals and patients. In this document we present a critical
analysis of these guidelines, offering possible solutions that can be implemented in Primary Care.

It should be noted that there are positive aspects (lights) such as that the SCORE2 (from forty to sixty-nine years) and SCORE2-OP models (from
seventy to eighty-nine years) are based on more current cohorts and measure cardiovascular risk in a more accurately manner. In addition, it is
proposed to differentiate different risk thresholds according to age-groups. For sake of practicality, cardiovascular risk can be estimated using
different websites with the new computer models. However, among the negative aspects (shadows), it seems to be add complexity implemen-
ting nine subgroups of subjects according to their age or level of risk, with a defined thresholds that could cause a substantial increase in the
potential number of subjects susceptible to treatment without a clear evidence that supports it. In addition, two-step RF interventions could
delay achievement of therapeutic goals, especially in very high-risk patients, diabetics, or patients with cardiovascular disease.

Given these limitations, in this document we propose practical recommendations in order to simplify and facilitate the implementation of the
quideline in primary care.

KEYWORDS // Vascular disease; Vascular risk factors; Vascular risk; Risk scales; Risk prediction; Residual risk; Clinical practice guidelines;
Competitive risk.
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INTRODUCCION

T

LAS GUIAS DE PRACTICA CLINICA RESUMEN
y eval@ian la evidencia disponible con el obje-
tivo de ayudar a los profesionales de la salud
a elegir la mejor opcion disponible entre las
estrategias de manejo diagnostico y tera-
péutico para un paciente con una condicion
determinada, lo que facilita la toma de deci-
siones, disminuye la variabilidad profesional
y mejora la calidad asistencial.

En la valoracion del riesgo de sufrir un epi-
sodio de enfermedad vascular arteriosclero-
tica (EVA), existen numerosas guias disponi-
bles que, en ocasiones, son demasiado exten-
sas o complejas y que no siempre coinciden
entre si en sus recomendaciones, lo que difi-
culta la ayuda en la toma de decisiones.

Uno de los principales objetivos de la Guia
Europea ESC 2021 de Prevencioén Cardiovascu-
lar en la Practica Clinica () es estimar el riesgo
de EVA. Para ello, sus recomendaciones se
centran en una nueva clasificacion del riesgo
vascular (RV) y en la intervencion sobre los
factores de riesgo vascular (FRV) para preve-
nir la EVA, en el contexto de una toma de deci-
siones compartida entre el profesional de la
salud y el paciente, considerando sus caracte-
risticas individuales y sus preferencias.

Las tablas de RV suelen presentar aspec-
tos controvertidos o debatidos. Por un lado,
muchas versiones carecen de una suficiente
calibracion y validacién o presentan una baja
sensibilidad y moderada especificidad (2).
Esto genera incertidumbre para elegir qué
tabla utilizar. Asi, en una revisiéon se pudo
documentar hasta 363 modelos de prediccion
de RV, aunque sdélo la mitad habian seguido
algln proceso de validacion y calibracion (3).

Por otro lado, la mayoria de las sociedades
cientificas comparten la idea de que la preven-
cion cardiovascular debe afrontarse desde la
valoracion del riesgo global que tiene un indi-
viduo de padecer un EVA. Este abordaje es

logico, esta consensuado, parece seguro en
su aplicacién y sirve para ayudar al médico
en la toma de decisiones terapéuticas, aunque
esta escasamente respaldado por la evidencia
cientifica(4). Una revisién Cochrane plantea
que podria reducir la carga de los FRV, aun-
que también podria fomentar la prescripcion
de medicamentos preventivos en personas
con RV alto sin evidencia de dafo organico (5).

En el ambito nacional, la Sociedad Espa-
fiola de Cardiologia (SEC), el Comité Interdis-
ciplinario de Prevencién Vascular (CEIPV),
que representa a trece sociedades cientificas,
y la Sociedad Espafiola de Médicos Gene-
rales y de Familia (SEMG) han publicado
documentos de opinién sobre la guia ESC
2021(6-8). Desde el grupo de trabajo de HTA
y enfermedad cardiovascular de SEMERGEN,
junto a acreditados colaboradores, intenta-
mos en esta revision afrontar el reto de ana-
lizar pormenorizadamente las aportaciones
positivas (luces) y los aspectos débiles (som-
bras) de la guia europeal(), ofreciendo las
posibles soluciones que se pueden imple-
mentar en la practica clinica.

MODELOS DE PREDICCION

DE RIESGO VASCULAR

SCORE2Y SCORE2-0P
T

UNA DE LAS NOVEDADES MAS IMPORTAN-
tes de la guia(n es la presentacion de nuevos
modelos de valoracién de riesgo SCORE2(9)
y SCORE2-Older Persons (OP)(10). La princi-
pal diferencia con respecto a ediciones ante-
riores (1112) es que calculan la probabilidad a
diez anos de enfermar o fallecer por infarto
de miocardio (IM) o ictus en personas apa-
rentemente sanas de entre cuarenta y ochenta
y nueve anos, con FRV sin tratar o que han
estado estables durante varios afios, y no solo
el riesgo de mortalidad cardiovascular, como
se realizaba anteriormente. El criterio de valo-
raciéon de mortalidad cardiovascular incluye
la muerte por enfermedad coronaria (EC), la
enfermedad cerebrovascular, la insuficiencia
cardiaca (IC) y la muerte stbita.



Otra novedad significativa es la sustitucion
de la idea de prevencién primaria por el tér-
mino de personas aparentemente sanas para
referirse a los individuos ue no han sufrido
episodios de EVA o no padecen diabetes melli-
tus (DM) ni enfermedad renal crénica (ERC).
Este cambio parece acertado dada la dificul-
tad de adjudicar una ausencia de enfermedad
o0 lesién subclinica de 6rganos diana (LSOD)
sin haber realizado una bisqueda exhaustiva
de patologias asociadas.

Parametros de las tablas. Los anteriores mode-
los SCORE(13) y SCORE-OP (14) utilizaban para
calcular el RV variables cuantitativas (edad,
presion arterial sistolica [PAS] y colesterol total)
y dicotémicas (sexo y tabaquismo). Los nuevos
modelos SCORE2(9) y SCORE2-OP(10) mantie-
nen las mismas variables, excepto el coleste-
rol total que lo sustituyen por el colesterol no
unido a lipoproteinas de alta densidad (coleste-
rol-no-HDL) en la version visual que se publica
en la guia(1), aunque las aplicaciones online de
HeartScore™  (https://www.heartscore.org/en

GB/; u-prevent [https://u-prevent.com]) siguen

utilizando el colesterol total, el c-LDL y el
c-HDL para el calculo [Tasta 1].

Algunos autores refieren que utilizar un
escaso numero de variables en el calculo del
riesgo puede ser una limitaciéon para eva-
luar el RV@s), a diferencia de otras guias(16)
de ambito europeo. Sin embargo, la medicion
de mdltiples FRV dificulta su aplicacién en la
practica clinica y no se ha demostrado que la
categorizacion con mas variables produzca
una mejor discriminacién (17).

Categorias de riesgo vascular por regiones y
Modelos de predicciéon. Los modelos SCORE2 (2)
y SCORE2-OP(3) muestran una mejor calibra-
cién que los modelos anteriores al utilizar las
tasas estandarizadas por edad y sexo de morta-
lidad cardiovascular establecidas por la Orga-
nizacion Mundial de la Salud [World Health
Organization. Disease burden and mortality
estimates. 2021. www.who.int/healthinfo/glo-
bal-burden-disease/estimates/en). Esto ha per-

mitido establecer cuatro regiones de riesgo
(bajo, moderado, alto y muy alto) en vez de las

Tabla1

Aplicaciones informaticas para el calculo del RV a 10 afios, riesgo de por vida y efecto del tratamiento.

Riesgo de por vida

Poblacion Riesgo vascular a 10 aiios y efecto del tratamiento
Aparentemente SCORE2
<7‘Bagg os https://u-prevent.com/calculators/score2
sin EVA o DM Modelo LIFE-CVD
https.//u-prevent.com/calculators/lifeCvd
Aparentemente SCORE2-OP
27%322 os https://u-prevent.com/calculators/score20P
sin EVA o DM
Con DM ADVANCE risk score Modelo DIAL
https://u-prevent.com/calculators/advanceScore  https://u-prevent.com/calculators/dialModel
Con EVA SMART risk score Modelo SMART-REACH

https://u-prevent.com/calculators/smartScore

https://u-prevent.com/calculators/smartReach

Disponibles en: https.//u-prevent.com/calculators. RV: riesgo vascular; EVA: enfermedad vascular arteriosclerética; DM: diabetes mellitus.
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dos regiones de riesgo (bajo y alto) que se esta-
blecian en las ediciones anteriores (13,14).

Los datos recogidos de diversas cohortes
permiten evaluar en ambos modelos la mor-
bimortalidad a cinco y diez afios, asi como
la generalizacion mediante un rapido pro-
cedimiento de recalibracion eficiente que se
puede aplicar con la actualizacién de las tasas
de EVA recopiladas de forma rutinaria.

— Modelo de prediccion SCORE2. Una de las
luces y fortalezas de la guia es el modelo
de prediccién. El modelo de derivacion se
estableci6 tras evaluar 30.121 episodios car-
diovasculares en 677.684 sujetos de cua-
renta y cinco cohortes de once paises euro-
peos, EE. UU. y Canada, con una mediana
de seguimiento de 10,7 afios, utilizando
los datos del UK Biobank(18) y de cuarenta
y cuatro cohortes incluidas en el Emer-
ging Risk Factor Collaboration(19), entre
ellas las cohortes espafiolas DRECE(20) y
Zaragoza(21). El rendimiento y discrimina-
cion de los modelos se evalu6 utilizando el
indice C de Harrell, similar al area bajo la
curva (AUROC), que se interpreta de forma
similar con una mejor concordancia cuanto
mas se aproxime su valor a 1. El indice C
de todas las cohortes de derivacién fue de

0,739 (IC95% 0,736-0,741).

Para la validacion externa se utilizaron
veinticinco cohortes de quince paises euro-
peos, con 43.492 episodios cardiovascula-
res en 1.133.181 individuos. De Espafia, se
utilizaron las cohortes de Morgan/Biomar-
care y MONICA Catalunya II (http:/www.
biomarcare.eu/the-cohorts-biomarcare/24-

population-based-cohorts/43-the%20catalo-
nia-study | https://www.thl.fi/publications/
morgam/cohorts/full/spain/spa-cata.htm), y

EPIC-CVD(22) (https://epic.iarc.fr/research/
cardiovasculardisease.php). Los estadisticos

C oscilaron entre 0,67 (IC95% 0,65-0,68) y
0,81 (1C95% 0,76-0,86). El modelo SCORE2(9)
mejor6 ligeramente la discriminaciéon de
riesgo general en comparacién con el ante-

rior modelo SCORE(3) (diferencia en el
indice C: 0,0100 [IC95% 0,0085-0,0115]).

— Modelo de predicciéon SCORE OP. El modelo
de derivacion SCORE2-OP(10) se desarro-
116 con 10.089 episodios cardiovascu-
lares en 28.503 individuos mayores de
sesenta y cinco afios de la cohorte noruega
CONOR (23), con un indice C de 0,65 (IC95%
0,65-0,66). Aunque Noruega es un pais de
riesgo bajo, el modelo SCORE2-OP asume
que los coeficientes del algoritmo son
transferibles a los demas paises.

Para la validacion externa se utilizaron
seis cohortes, (CPRD (24), HYVET (25), PROS-
PER(26), ARIC (27), MESA (28) y SPRINT (29)),
con 33.219 episodios cardiovasculares en
338.615 individuos. Los estadisticos C de las
cohortes externas de validacidon oscilaron
entre 0,63 (IC95% 0,61-0,65) vy 0,67 (IC95%
0,64-0,69). No se utilizaron cohortes espa-
fiolas, ni en la derivacién ni en la valida-
cioén externa.

COMPARACIONES ENTRE
MODELOS DE PREDICCION

DEL RV Y DECISION DE TRATAR
T T T T T AR
RESPECTO A LA DECISION DE TRATAR, HAY
una controversia importante, probablemente
la més relevante de cuantas hemos analizado
como sombras.

Aunque los médicos precisan un umbral que
les permita decidir cuando se debe iniciar una
intervencion, este aspecto es conflictivo. Cada
tabla de riesgo ha establecido un dintel defi-
nitorio de alto RV que coincide habitualmente
con el momento de iniciar un tratamiento far-
macoldgico, pero que se puede modificar pos-
teriormente en funcién de la calibracion reali-
zada en cada poblacién y de la capacidad pre-
dictiva real del modelo. De este modo, la tabla
Framingham-Anderson (30) consider6 el 20%
como dintel para catalogar el alto RV pero, en
cambio, la validacién espanola Regicor (31) fue
cambiando el dintel inicial de alto RV del 20%


http://www.biomarcare.eu/the-cohorts-biomarcare/24-population-based-cohorts/43-the%20catalonia-study
https://www.thl.fi/publications/morgam/cohorts/full/spain/spa-cata.htm
https://www.thl.fi/publications/morgam/cohorts/full/spain/spa-cata.htm
https://epic.iarc.fr/research/cardiovasculardisease.php

al 10%(32) cuando se comprohd que la posibili-
dad de discernir realmente los eventos vascu-
lares practicamente era minima al aplicar esta
tabla en poblacion espafiola.

Es dificil comparar los modelos clasicos
SCORE13,14) con los actuales SCORE2(9,10),
puesto que, légicamente, el valor numérico
que representa el riesgo absoluto de morir por
una EVA (SCORE) siempre va a ser mas bajo
que el de padecer un episodio de EVA letal
0 no (SCORE2). Por ello, nuestro grupo con-
sidera que no se deberia haber considerado
como alto RV el mismo valor del 5% (en el
grupo de cincuenta-sesenta y nueve afios). De
hecho, los autores de las guias reconocen que,
probablemente, en el grupo entre cincuenta
y sesenta y nueve afios al valor de 10% del
modelo actual SCORE2 le corresponderia un
valor medio de 5% segun el anterior modelo
SCORE13). Ademas, el namero de pacientes
de alto RV calculado por las tablas es muy
elevado, como puede constatarse de forma
visual en la tabla colorimétrica [TaBLA 2]
publicada. En ella, observando las franjas de
edades entre sesenta-sesenta y nueve afios
(en SCORE2) y las franjas entre setenta y cinco
y ochenta y nueve afios (en SCORE-OP), todos
los pacientes alcanzan un RV alto (mayor o
igual al 5% 06 7,5% respectivamente); incluso
en SCORE-OP todos los pacientes alcanzan un
riesgo muy alto (superior al 15%) en las franjas
de ochenta a ochenta y nueve afios) indepen-
dientemente de sus FRV. Esto es escasamente
plausible y probablemente incrementara de
forma muy significativa los tratamientos far-
macoloégicos si, como hasta ahora se venia
considerando, el RV alto supone un trata-
miento farmacolégico de facto. Esta cuestion
intenta relativizarse con dos afirmaciones de
la guia(. Por un lado, reiteran que el trata-
miento de los pacientes con alto RV debe ser
una posibilidad a considerar (equivalente a
una evidencia clase Ila) en vez de un trata-
miento inmediato (como si realizan para el
riesgo muy alto), y, por otro lado, con el con-
cepto de que ninglin umbral de riesgo de EVA
por bajo o alto que sea excluye o implica un

tratamiento de los factores de riesgo de forma
obligatoria, debiendo cambiarse segin las
caracteristicas de cada zona geografica del
mundo. Todo ello, aunque puedan ser acla-
raciones razonables, incrementa nuestras
dudas sobre cuando iniciar un tratamiento,
dejando en las manos (subjetivas) del clinico
dicha decision.

Asi se ha podido comprobar en varios estu-
dios recientes que comparaban el RV esti-
mado entre SCORE 2(9) y SCORE 13), donde el
riesgo alto de sufrir un episodio cardiovas-
cular a diez afos se duplicaba con la herra-
mienta actual (33,34), o se detectaba un RV en
el estamento inmediatamente superior con
SCORE2 frente a SCORE en el 43,9% de los
pacientes (35).

Entre las posibles ventajas (luces) de este
modelo estaria la de presentar una mejor cali-
bracién que otros modelos de calculo de RV,
aunque a su vez estaria limitado por una posi-
ble menor sensibilidad para detectar futuros
episodios de EVA (36).

POBLACIONES INCLUIDAS

EN LAS CATEGORIAS

DE RIESGO VASCULAR
LT

Umbrales de riesgo seglin grupos etarios. En
primer lugar, la actual guia (1) unifica las cate-
gorias de RV bajo y moderado en una sola cate-
goria. Por otro lado, amplia los rangos etarios
de la poblacién. Mientras que en la tabla ante-
rior (13) el limite inicial estaba en los sesenta y
cinco anos y, posteriormente, se ampli6 hasta
los sesenta y nueve afos, el SCORE2(9) abarca
a individuos de entre cuarenta y sesenta y
nueve anos y el SCORE2-OP(10) a individuos de
entre setenta y ochenta y nueve afios.

Mientras que en los modelos SCORE (13) se
clasificaba el RV letal en cuatro categorias sin
diferenciar ningiin grupo etario (bajo [menor
del 1%)], moderado [1%-4%)], alto [5%-9%)] y
muy alto [mayor o igual del 10%]), en el actual

modelo(9,10) se incorporan distintos umbra-
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les de riesgo especificos por edad, estable-
ciendo tres categorias (bajo-moderado, alto y
muy alto RV) en cada uno de los tres grupos
de edad (cuarenta-cuarenta y nueve, cincuen-
ta-sesenta y nueve, y setenta-ochenta y nueve
afios) [TasLa 2].

Aunque esto pudiera comportar mayor
complejidad en su aplicacién, puede ser una
opcion acertada, porque con ello se intenta
evitar la infraestimacion del RV y el trata-

miento insuficiente en la poblacién mas joven
y la supraestimacion del RV y el exceso de tra-
tamiento en las personas mayores.

Para una aplicacién sensata de los umbra-
les en la practica clinica, se precisa cierta flexi-
bilidad en su manejo al inicio del grupo etario o
cuando se acercan al siguiente grupo de edad.
En estas situaciones, es muy importante tener
en cuenta los modificadores de riesgo para optar
por la decision terapéutica mas adecuada.

Tabla 2

Poblaciones incluidas en las categorias de riesgo vascular.

40-49 afios <2.5%

SCOREZ —————
50-69 afios <5% 5% a <10% =10%

SCORE2 OP  70-89 afios <7,5%

Considerar_ c_ondiciones clinicas
y modificadores del RV

Riesgo vascular

Moderado Alto Muy alto

2,5% a <1,5% =1,5%

75% a <15% =15%

EVA clinica
documentada®™
0 con imagenes
inequivocas®™

Hipercolesterolemia
familiar
CT >300 mg/dL
PA >180/110 mmHg

DIABETES bien
controlada, DIABETES
<10 afios sin criterios conDlLé%lE)TEfave
de evolucidn, de RV moderado 9
sin FRV, sin LSOD

ERC G1/G2 + A2/A3
ERC G3a + A1/A2
ERC G3b + At

ERC G3a + A3
ERC G3b + A2/A3
ERC G4/G5

Modificado de: Visseren FL, Mach F, Smulders YM, Carballo D, Koskinas KC, Béck M et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular
disease prevention in clinical practice: Developed by the Task Force for cardiovascular disease prevention in clinical practice with
representatives of the European Society of Cardiology and 12 medical societies with the special contribution of the European Association

of Preventive Cardiology (EAPC). Eur Heart J. 2021:42:3227-3331.

RV: riesgo vascular; CT: colesterol total; PA: presion arterial; EVA: enfermedad vascular arteriosclerdtica; FRV: factores de riesgo vascular
(antecedente familiar de EVA prematura, tabaquismo, hipercolesterolemia importante o HTA significativa); LSOD: lesion subclinica de
drgano diana; ERC: enfermedad renal crdnica; Categorias sequn filtrado glomerular estimado (mL/min/1,73 m?): G3a: disminucion leve-
moderada (45-59); G3b: disminucién moderada-grave (30-44); G4: disminucion grave (15-29); G5: enfermedad renal terminal o fallo renal
(<15); Categorfas sequn albuminuria (mg/g): Al: sin albuminuria (<30); A2: albuminuria (30-300); A3: proteinuria (>300); LSOD grave: G3b,
G3ay albuminuria (A2), proteinuria (A3), LSOD =3 localizaciones (albuminuria, retinopatia, neuropatia).

(*) EVA clinica documentada: infarto de miocardio, sindrome coronario, revascularizacién coronaria y otros procedimientos

de revascularizacion arterial, accidente cerebrovascular, aneurisma de la aorta y enfermedad arterial periférica.

(**) Imagenes inequivocas: Placa de ateroma carotidea significativa (engrosamiento focal de pared con GIMc >,5 mm

0>50% que la pared del vaso circundante carotideo). No incluye algin aumento del GIMc.



Riesgo vascular en personas con EVA y ERC.
Las tablas SCORE2(2) y SCORE2-OP(3) no se
aplican en personas con EVA documentada
u otras condiciones clinicas de RV alto como
hipercolesterolemia familiar u otras enferme-
dades raras o genéticas de lipidos o presion
arterial, DM, ERC o gestantes.

Entre las posibles sombras querriamos des-
tacar que la guia ESC 20211 deja sin catego-
rizar el RV de los pacientes con albuminu-
ria, proteinuria, DM de menos de diez afios de
evolucidén o con varios FRV o LSOD.

Respecto a la ERC, no incluye la albuminu-
ria (A2) (30-300 mg/g) o la categoria G3a (fil-
trado glomerular estimado [FGe] 45-69 mL/
min/1,73m2) como LSOD graves (37). Por el con-
trario, si considera a la categoria G3a con albu-
minuria (A2) o a la proteinuria aislada (A3)
(més de 300 mg/g) como LSOD graves y con
RV alto. Estos aspectos dificultarian su com-
prension, segln los conocimientos actuales.
Recientemente, la European Renal Associa-
tion(37) ha propuesto asimilar los grados leve
y moderado de las categorias de riesgo segiin
KDIGO(38) al RV alto de la guia ESC 2021(1) y
que el grado grave de KDIGO (38) se considere
como RV muy alto en la guia ESC 2021(). Las
poblaciones que se incluirian en cada catego-
ria de RV considerando estas sugerencias se
muestran en la TABLA 2.

MODIFICADORES DEL RIESGO
LT

PARA ESTIMAR EL RV, Y ANTES DE PLAN-
tear una estrategia terapéutica, inicialmente
se valoran los FRV independientes que se
incluyen en el algoritmo y, posteriormente, se
valoran los modificadores de RV [TasLa 3] y
las condiciones clinicas asociadas [TasLa 4].
Un modificador de riesgo debe cumplir cua-
tro criterios: mejora de la prediccion del RV;
impacto claro en la salud puablica; factibili-
dad en la practica diaria; y constatacion del
aumento en el RV con resultados desfavo-
rables, ademas de disminuir con resultados
favorables (1.

Especificamente, entre los numerosos
modificadores es importante considerar la
presencia de LSOD, sindrome metabdlico, dis-
lipidemia aterogénica, obesidad o perimetro
abdominal aumentado, ya que estas entida-
des se asocian con mayor riesgo de EVA y DM.
Sin embargo, su inclusién en los algoritmos
de riesgo no ha podido demostrar una mejora
en la prediccion de los modelos en situaciones
de RV bajo o muy alto (39).

Otro marcador a considerar es la presion
de pulso mayor de 60 mmHg. Su presencia
sugiere un incremento de la rigidez vascular,
se asocia con la presencia de otras LSOD, pre-
dice episodios cardiovasculares en pacientes
con HTA y es un marcador independiente de
RV en poblacién mayor de sesenta afios de
edad, mejorando la clasificacion del RV (40,41).

Algunos estudios muestran que afadir cier-
tos biomarcadores (péptidos natriuréticos,
PCRy troponina cardiaca de alta sensibilidad)
a un modelo de estimacién del riesgo, mejora
la estimacion del riesgo de EVA a diez afios en
poblacién europea de mediana edad (42).

Una de las sombras que presentan los modi-
ficadores de RV es la subjetividad en su aplica-
cion, tanto por el niamero de factores afiadi-
dos que habria que considerar para modificar
un pronostico como por la cuantificacion del
incremento del RV que se prevé con su utiliza-
cion [TasLa 3]. Conviene recordar que la eva-
luacién de los potenciales modificadores de
RV es relevante, sobre todo, si el RV del indi-
viduo esta cerca de un umbral de decision (43).

RIESGO DE POR VIDA,
BENEFICIO DEL TRATAMIENTO
Y RIESGO COMPETITIVO
CEE T

Tenemos poca informacion sobre el calculo
del RV en personas jovenes. La herramienta
SCORE2 no estd disenada para analizar el
RV en sujetos jovenes mayores de cuarenta
afios. Una reciente actualizacién de la escala

PDAY basada en el estudio CARDIA (44) valoro
>
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Tabla 3
Modificadores potenciales del riesgo.

Estrés psicosocial

Sintomas de estrés, depresion, trastornos mentales, factores
estresantes (soledad, acontecimientos criticos de la vida).
Aumento de riesgo entre 1,22 y 2,07.

Etnia

Aumento de RV: India o Bangladés (x1,3); Pakistan (x1,7); resto de paises
asiaticos (x1,1); negros caribefios (x0,85); africanos negros y chinos (x0,7).

Pruebas de imagen

Puntuacion de CAC: modalidad de imagen que mejor reclasifica el RV.

No se recomienda la determinacion sistematica del GIMc. Si es valorable Ia
deteccion de placas de ateroma en cardtida (engrosamiento focal de pared
con GIMc >1,5 mm 0 >50% que la pared del vaso circundante carotideo).

indice tobillo-brazo <0,9

Escaso potencial en la reclasificacion del riesgo (73).

Rigidez arterial

La rigidez arterial predice el riesgo de EVA y mejora la clasificacion del RV.

Fragilidad

Estado independiente de la edad y la multimorbilidad. Les hace mds vulnerables
a los estresores e incrementa el riesgo de morbimortalidad cardiovascular
y no cardiovascular.

Antecedente familiar
de EVA prematura

Debe investigarse de forma rutinaria. Su presencia obliga a una evaluacion
integral del riesgo de EVA.

Genética

La puntuacidn de riesgo poligénico mejora la prediccion del riesgo de EVA
en prevencion primaria.

Determinantes
socio-econémicos

El bajo nivel socioeconémico vy el estrés laboral se relacionan de forma
independiente con la EVA.

Exposicion
medioambiental

La contaminacién atmosférica y del suelo y el exceso de ruidos son potenciales
modificadores del riesgo de EVA.

Biomarcadores

No se recomienda su determinacion sistematica, aunque se acepta la posible ayu-
da de Lp(a), PCR, péptidos natriuréticos, troponina cardiaca de alta sensibilidad.

Modificado de: Visseren FL, Mach F, Smulders YM, Carballo D, Koskinas KC, Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease pre-
vention in clinical practice: Developed by the Task Force for cardiovascular disease prevention in clinical practice with representatives of the
European Society of Cardiology and 12 medical societies with the special contribution of the European Association of Preventive Cardiology

(EAPC). Eur Heart J. 2021;42:3227-331.

RV: riesgo vascular; CAC: calcio arterial coronario; GIMc: grosor intima-media carotideo; EVA: enfermedad vascular aterosclerética;
LSOD: lesidn subclinica de érgano diana; HTA: hipertension arterial; Lp(a): lipoproteina a; PCR: proteina C reactiva.



Tabla 4

Condiciones clinicas que incrementan el riesgo vascular.

ERC Se asocia con mayor mortalidad cardiovascular y por cualquier causa.

Fibrilacién auricular

Se asocia con un mayor riesgo de muerte, EVA (mayor en mujeres) y ERC.

Insuficiencia cardiaca muerte cardiovascular).

Aumenta el riesgo de episodios cardiovasculares (IM, arritmias, ictus isquémico,

Céncer

Es necesario el cribado de los FRV, optimizar el riesgo de EVA y monitorizar
la disfuncion cardiaca en pacientes en tratamiento oncolégico.

EPOC stbita cardiaca.

Se deber realizar cribado de EVA por mayor incidencia de arritmias y muerte

Infeccion por VIH: aumenta un 19 % el riesgo de EC y EAP. .
Infeccidn por influenza: las complicaciones cardiovasculares contribuyen

Infecciones

al aumento de la mortalidad.

El riesgo de IM o ictus aumenta (x4) después de una infeccidn del tracto respiratorio.
Existe asociacidn entre la enfermedad periodontal y la EVA.

Enfermedades
inflamatorias crénicas

La artritis reumatoide aumenta el riesgo de EVA un 50%.
La enfermedad inflamatoria intestinal activa aumenta un 20% el RV.
EI RV aumenta en individuos con psoriasis, lupus o espondilitis anquilosante.

Migrafia isquémica.

Duplica el riesgo de ictus isquémico y aumenta un 50% el riesgo de cardiopatia

Trastorno del suefio

y A0S u obesidad.

Indagar la presencia de suefio no reparador en pacientes con EVA, HTA

ERC: enfermedad renal crénica; EVA: enfermedad vascular periférica; IM: infarto de miocardio; FRV: factores de riesgo vascular; VIH:
virus de la inmunodeficiencia humana; EC: enfermedad coronaria; EAP: enfermedad arterial periférica; RV: riesgo vascular; AOS: apnea

obstructiva del suefio; HTA: hipertension arterial.

ocho FRV clasicos en sujetos jovenes (diecio-
cho-treinta afos) seguidos durante treinta
anos, mostrando que era altamente predictiva
de EVA a lo largo de la vida y que cada punto
de incremento equivaldria a un afio de enveje-
cimiento vascular, lo cual es una prevision de
una posible ampliacién del grupo de edad al
que podria calcularse el RV.

Un aspecto positivo (luces) de la guia ESC (1)
es que, por primera vez, se propone como
opcion estimar el riesgo de EVA y el beneficio
del tratamiento de por vida. El modelo LIFE-
CVD estima el riesgo de EVA a diez afios y a
lo largo de la vida (hasta los noventa afios), la

esperanza de vida libre de EVA por IM, ictus o
muerte vascular, asi como el beneficio del tra-
tamiento valorado en afios de vida ganados en
las personas aparentemente sanas, especial-
mente en individuos mayores de cincuenta
afnos. El modelo se actualizd en 2021 para per-
mitir el calculo en personas menores de cua-
renta y cinco afos, y lograr una estimacion
mas precisa de los efectos del tratamiento en
pacientes mayores de noventa anos.

La calculadora LIFE-CVD estima el efecto
del control del colesterol y la PA, el abandono
del consumo de tabaco y el efecto de la terapia
antitrombética. >
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Este beneficio de por vida se puede obser-
var en tablas de facil visualizaciéon donde se
explicitan los afios de vida adicionales sin
EVA, conseguidos al dejar de fumar, descender
un mmol/L el c-LDL y disminuir diez mmHg la
PAS [Tasa 1]. Esta informacion puede aumen-
tar la motivacion del paciente para adherirse a
las estrategias terapéuticas propuestas.

Una debilidad (sombra) del modelo LIFE-
CVD es que muestra una mejoria relativa-
mente baja en afnos ganados de por vida
entre la poblaciéon de cuarenta-cincuenta
afos (0,6-1,6 anos para la PA; 0,5-2,0 afios
para el c-LDL; 3,1-5,2 afios al dejar de fumar),
siendo incluso aiin menor cuando se aplica
en tramos etarios superiores. Ademas, tanto
el modelo LIFE-CVD en personas aparente-
mente sanas, como el modelo SMART risk-
score(45) en pacientes con EVA establecida
[TasLa 1], presentan la dificultad de que no
existen umbrales para el inicio del trata-
miento claramente definidos. En este sentido
el modelo QRISK britanico aconseja utilizar
el percentil 9o que equivaldria a un riesgo de
por vida igual o superior al 50% para clasifi-
car a un sujeto con RV alto (15).

La reciente recalibracién del modelo DIAL2
para la predicciéon del RV alo largo delaviday
del tiempo libre de EVA en pacientes con DM2
sin EVA previa solo es aplicable para las regio-
nes europeas de riesgo bajo y moderado (46).
Aunque estos modelos pudieran resultar de
cierta utilidad, persisten dudas relacionadas
con el RV de por vida y el punto de inflexion
entre los RV alto y muy alto y, por tanto, de su
capacidad decisoria para el calculo del RV en
prevencién secundaria.

Tanto para SCORE2 como para SCORE OP,
la guia ESC 2021 tiene en cuenta el riesgo com-
petitivo de episodios no relacionados con la
EVA. Este ajuste estadistico evita la sobreesti-
macion del RV y del beneficio del tratamiento
de los FRV en poblaciones donde el riesgo de
mortalidad no-EVA es alto y, en consecuencia,

disminuyendo el sobretratamiento, el riesgo
de interacciones medicamentosas, los efectos
adversos y los costes innecesarios.

RIESGO RESIDUAL
T

EL RIESGO RESIDUAL HA SIDO DEFINIDO
como el riesgo de dafno vascular que per-
siste a pesar de un tratamiento 6ptimo (4748).
La guia ESC 2021() lo define como la estima-
cion del riesgo tras los cambios iniciales en
el estilo de vida y el tratamiento de los FRV, y
lo aplica principalmente a pacientes con EVA
establecida.

Tras el tratamiento inicial de los FRV clasi-
cos y la consecucioén de los objetivos terapéu-
ticos, se debe considerar la variabilidad del
RV recurrente residual de cada paciente. En
los pacientes con EVA establecida (EC, enfer-
medad cerebrovascular, enfermedad arterial
periférica, aneurisma adrtico abdominal), el
riesgo residual se podria calcular con la apli-
cacion SMART risk score(45) o con EUROAS-
PIRE Risk model (s6lo para pacientes corona-
rios) 49) [TasLa 1]. La guia ESC 2021 (1) no pre-
cisa la forma de detectar y evaluar ese riesgo
residual, aunque si determina ciertas condi-
ciones clinicas asociadas en las que el RV es
superior al calculado por las tablas. El abor-
daje y tratamiento integral de todos los modi-
ficadores de RV y las condiciones clinicas aso-
ciadas consigue una reduccion sinérgica de la
carga total de la EVA.

Para reducir el riesgo residual es muy
importante valorar la funcién renal y el perfil
lipidico. La albuminuria/proteinuria y el FGe
igual o menor de 60 mL/min/1,73 m* aumen-
tan el RV al asociarse con un peor prondstico
en pacientes con EC, aumento de mortalidad
cardiovascular y por cualquier causa(50). El
fenotipo lipidico de la dislipidemia aterogé-
nica (c-HDL bajo, hipertrigliceridemia, lipo-
proteinas ricas en triglicéridos y remanentes,
particulas de c-LDL pequeifias y densas) incre-
menta el riesgo residual (51).



RIESGO VASCULAR EN LA DIABETES
T T
LAS PERSONAS CON DM TIENEN ENTRE DOS
y tres veces mas riesgo de morbilidad y mor-
talidad cardiovascular que los individuos sin
DM vy tienen reducida su expectativa de vida
unos cuatro-seis anos. Los pacientes con DM
de corta evolucioén (menos de diez afos) sin
otros FRV tienen un menor riesgo y no serian
equivalentes de alto RV, como se indica en
estudios previos (52).

La consideracion de la DM como una enti-
dad equivalente a un RV alto ha ido variando
durante los Gltimos afos entre los que la consi-
deraban directamente de alto RV (53) y los que,
mas recientemente, apoyan la idea de que un
porcentaje de pacientes podria tener un riesgo
moderado (54,55). Incluso entre estos ultimos,
la guia de consenso entre Estados Unidos y
Europa (ADA, EASD) considera que las perso-
nas con DM tendrian un RV alto si padecieran
al menos dos FRV principales (obesidad, HTA,
dislipidemia, tabaquismo, albuminuria) (56), y
no s6lo uno, como afirma la guia ESC 2021 (1).

Los factores mas importantes para valorar
el RV en la DM serian: la edad en el momento
del diagnostico (relacién inversa); duracion
de la DM (relacién directa a partir de cin-
co-diez afios de evolucidn); sexo femenino
(mayor riesgo); perfil lipidico aterogénico;
complicaciones crénicas; grado de control
glucémico; y FRV concurrentes o presencia
de LSOD (57-64).

Para las personas con DM2, la guia ESC
2021(1) por primera vez recomienda la utili-
zaci6n de una calculadora de RV como la del
ADVANCE risk score(65) (su aplicacion pre-
senta algunas lagunas no suficientemente
aclaradas al no discriminar el tabaquismo)
que estima el riesgo individual de IM, ictus o
muerte de origen vascular en los préximos cua-
tro afos, o la estimacion del tratamiento de los
FRV a largo plazo con la aplicacién DIAL (46,66)
[Taa 1]. Nuestro grupo apoya preferente-
mente la utilizacién de tablas de riesgo cuan-

titativas (ADVANCE, QRISK (16) o la estadouni-

dense (https://tools.acc.org/ASCVD-Risk-Esti-
mator-Plus/#!/calculate/estimate/) mas que

opciones cualitativas.

Por tltimo, el simple hecho de que la prac-
tica totalidad de los modelos de calculo del RV
utilicen la variable diabetes para su calculo,
o bien tengan tablas especificas para pobla-
cion diabética, viene a refutar que, aunque la
poblacién con DM tenga claramente un mayor
RV que la poblaciéon general, no todos los
pacientes con DM2 evaluados en Atencion Pri-
maria deben ser considerados como un equi-
valente de alto RV.

ESTRATEGIA DE CONTROL

EN DOS PASOS

T

OTRA NOVEDAD DE LA GUIA ES EL ENFO-
que gradual en la intensificaciéon del trata-
miento de los FRV. Coincidimos con muchos
autores(6,7,43) en que este proceso paulatino
y progresivo de actuaciéon sea probablemente
mas un inconveniente (sombra) que una ven-
taja (luces).

El enfoque gradual se argumenta por refle-
jar una practica clinica en la que las estra-
tegias terapéuticas se inician, y después se
intensifican, como parte de un proceso de
toma de decisiones compartido entre profe-
sionales y pacientes. Este aserto podria ser
plausible en pacientes con RV bajo o mode-
rado. Ademas se ha descrito como una ven-
taja entre los que estan mas cerca del obje-
tivo de control y en los pacientes polimedica-
dos o con DM (47,67), permitiendo comprobar
la tolerancia a farmacos o la consecucién
de objetivos con menor dosis de la pre-
vista, logrando asi una mejor adherencia del
paciente y minimizando los efectos secunda-
rios y el coste del tratamiento (47,68).

Sin embargo, la estrategia terapéutica en
pasos puede provocar retrasos en la conse-
cucion de los objetivos y una exposicién mas

prolongada al FRV. Los estudios han acredi-
>
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tado que opciones contrarias al enfoque gra-
dual, como el uso de estatinas de alta poten-
cia (frente a dosis moderadas) tras un epi-
sodio coronario(69) o la utilizacion de la
polipildora(70), disminuyen los nuevos epi-
sodios de EVA. A ello se afiadiria el consenso
internacional en el que numerosos documen-
tos y publicaciones recomiendan conseguir
los objetivos terapéuticos con la mayor cele-
ridad y sin pasos intermedios para evitar la
inercia clinica, sobre todo en presencia de
EVA (6,7,43,51,54-57,11). De hecho, la propia guia
ESC 2021(1) también refiere que no es apro-
piado detener sistematicamente la evaluacion
de objetivos terapéuticos o el tratamiento tras
el paso inicial.

CONCLUSIONES

T

EN GENERAL, LA GUIA ESC 2021t HA
aportado mas luces que sombras, aunque
algunas de estas ultimas son significati-
vas. En la TasLa 5 se resumen los principa-
les aspectos positivos (luces) y negativos
(sombras).

Destaca positivamente la modificacién de
la valoracién del RV al cambiar el riesgo de
mortalidad por la probabilidad de enfermar
y/o morir por EVA, similar a las demas guias
internacionales, lo que facilita las compara-
ciones entre ellas.

Para la valoracion del RV en personas apa-
rentemente sanas, se han establecido tres
umbrales distintos de RV en cada grupo eta-
rio (cuarenta-cuarenta y nueve, cincuenta-se-
senta y nueve y setenta-ochenta y nueve afios)
de cada categoria de RV (bajo-moderado, alto
y muy alto), con la idea de reducir la infraes-
timacion del RV y el infratratamiento en la
poblacién joven, asi como la supraestima-
cion del RV y el exceso de tratamiento en las
personas mayores. Se deben incluir en el cal-
culo del RV marcadores reconocidos de fun-
cion renal como la microalbuminuria vy el fil-
trado glomerular para mejorar la prediccién
del calculo(72).

La estrategia terapéutica en dos pasos s6lo
deberia utilizarse en situaciones de RV bajo o
moderado, dado que podria empeorar la iner-
cia clinica y dificultar la consecucién de los
objetivos terapéuticos, siendo desaconsejada
en prevencion secundaria.

La utilizacién del RV a lo largo de la vida,
junto con la estimaciéon del niimero de afios
ganados al eliminar los FRV, puede favorecer
el cambio de actitud en los individuos que los
padecen y la asuncién de la estrategia tera-
péutica adoptada.

La fragilidad no se debe entender como un
aspecto exclusivamente relacionado con la
edad. Por su potencial capacidad de modifica-
cion del RV global, la guia recomienda su cri-
bado mediante cuestionarios como el FRAIL,
especialmente en personas con signos de
envejecimiento acelerado.

Por otra parte, finalizar el proceso con la
toma de decisiones compartidas, teniendo en
cuenta las preferencias del paciente, puede
plantear dificultades, especialmente cuando
la evidencia es controvertida. La guia ESC 2021
recomienda decisiones de tratamiento perso-
nalizadas para cada individuo y comparti-
das entre el profesional y el paciente, consi-
derando importantes condiciones clinicas que
afectan al riesgo y a numerosos modificadores
del mismo que incluyen, entre otros, factores
psicosociales y medioambientales.

La utilizacién del RV a lo largo de la vida,
junto con la estimacioén del nimero de anos
ganados al eliminar los FRV, puede favorecer
el cambio de actitud en los individuos que los
padecen y la asunciéon de la estrategia tera-
péutica adoptada.

Ante las dificultades que plantea la valo-
racion del RV, es imprescindible unificar cri-
terios y simplificar los mensajes claves para
hacer unas guias mas atractivas y que real-
mente ayuden a los profesionales en su prac-
tica clinica habitual. ®



Tabla 5
Luces y sombras de la guia ESC 2021.

LUCES

Permite el calculo del riesgo de morbimortalidad por EVA y no inicamente por mortalidad.

Las cohortes utilizadas para el desarrollo de los modelos SCORE2 y SCOREZ-OP son mas actuales
y con mejor discriminacion del RV.

Cambio del colesterol total por el colesterol no-HDL en las tablas SCORE.

Los rangos de edad se amplian de 40 a 69 afios en el SCOREZ y de 70 a 89 afios en el SCOREZ-OP.

La actuacidn sobre el RV difiere sequn la edad; tiene que ser mds precoz y ante valores
mads bajos en pacientes mas jovenes, y viceversa.

En ambos modelos se utiliza el concepto de riesgo competitivo
evitando la sobreestimacion del riesgo de EVA.

Mejora la valoracidn de la continuidad del RV utilizando tres categorias de RV
y tres grupos de edad diferentes.

Introduce la posibilidad de valorar el efecto del control de FRV en afios de vida ganados
y calcular aproximadamente el RV a lo largo de la vida.

Nuevos modelos informaticos para el calculo del RV (heartscore.orq y u-prevent.com)
con multiples posibilidades y ayudas para el tratamiento.

La toma de decisiones compartidas con el paciente, favorece la adherencia terapéutica
aunque pueda plantear alguna dificultad cuando la evidencia sea controvertida,
y en la practica clinica sea escasamente aplicable.

SOMBRAS

Unificacion de las categorias de los RV riesgos bajo y moderado, dificultando la compresidn
de los objetivos de control para cada categoria.

Mayor dificultad en la implementacidn de la guia en la préctica clinica con 9 subgrupos
de sujetos establecidos sequn su edad y categoria de RV.

Herramientas de cdlculo del RV poco desarrolladas para el paciente con DM.

Hay subgrupos de pacientes con ERC que no se incluye en las categorias de RV.

La valoracidn del riesgo residual no incluye el abordaje de los pardmetros de funcién renal,
la obesidad abdominal o |a dislipidemia aterogénica.

Subjetividad en la cuantificacién real del RV afiadido tras la valoracién de los modificadores de RV.

Posible sobretratamiento en individuos jévenes de la categoria de RV alto.

Subjetividad de la decisién sobre cudndo tratar en el paciente con RV alto.

Las intervenciones sobre los FRV en dos pasos podrian retrasar el control de los objetivos terapéuticos
establecidos en los pacientes con RV alto y muy alto, DM o EVA.
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Anexo |

Acrdénimos y abreviaturas.

CAC Calcio arterial coronario
c-HDL Colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad
c-LDL Colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad
c-No-HDL Colesterol no unido a lipoproteinas de alta densidad
DM Diabetes mellitus
EAP Enfermedad arterial periférica
EC Enfermedad coronaria
ERC Enfermedad renal crénica
ESC European Society of Cardiology
EVA Enfermedad vascular arteriosclerética
FGe Tasa de filtrado glomerular estimado
FRV Factores de riesgo vascular
HTA Hipertension arterial
IC Insuficiencia cardiaca
1C95% Intervalo de confianza al 95%
IM Infarto de miocardio
KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes
LSOD Lesion subclinica de érgano diana
MACE Principales episodios cardiovasculares adversos
PA Presion arterial
PAS Presidn arterial sistdlica
PCR Proteina C reactiva
RV Riesgo vascular
SCORE Systematic Coronary Risk Evaluation
SCORE-OP Systematic Coronary Risk Evaluation - Older Persons
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