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Eventos Cerebrovasculares (ECV):
riesgo, escalas de riesgo y prevencion

Juan Esteban Gomez Mesa, MD

RIESGO DE ECV

Diferentes estudios se han realizado para identificar facto-
res de riesgo asociados a tromboembolismo venoso (TEV)
y embolismo cerebral, mas especificamente en pacientes
con fibrilacién auricular (FA). Lo anterior teniendo en
cuenta el impacto de la FA y los eventos cerebrovasculares
(ECV) embodlicos en la calidad de vida, grado de discapaci-
dad y costos que imponen a los sistemas de salud en todo el
mundo. (1) Estos factores de riesgo para ECV se pueden
clasificar de acuerdo a la posibilidad de modificarlos (mo-
dificables, no modificables y potencialmente modificables)
y al nivel de evidencia (bien documentados y menos docu-
mentados). (2) (tabla1)

ESCALAS DE RIESGO PARA ECV

“High-risk MI initiative” es un proyecto que evalué pa-
cientes de alto riesgo después de un infarto de miocardio
(IM/MI) complicado con signos de FC o evidencia de dis-
funcién ventricular izquierda que fueron incluidos en
4 estudios clinicos: CAPRICORN, EPHESUS, OPTIMALL y
VALIANT. Se incluyeron 28.711 pacientes, encontrando
17.600 eventos cardiovasculares, 5.100 muertesy 15.700
hospitalizaciones. El objetivo primario de esta iniciativa
era usar esta gran base de datos para definir de una
forma mas precisa el prondstico de esta poblacién de alto
riesgo y estimar el riesgo de eventos cardiovasculares te-
niendo en cuenta las caracteristicas demogréficas de la
poblacién. (3)

Teniendo en cuenta que la combinacidn entre IM y
disfuncién ventricular izquierda favorece un estado
trombogénico y que la incidencia de ECV después de IM
varia entre 1% y 5%, Ferreira et al analizaron la pobla-
cion del “High-risk Ml initiative” para identificar factores
de riesgo en los pacientes que presentaron ECV en ausen-
cia de FAy de esta forma desarrollar una escala de riesgo

de ECV (Stroke Risk Score - SRS) para este grupo de pa-
cientes. De esta poblacidn se excluyeron 3.754 pacientes
con presencia o historia de FAy 2.113 pacientes que reci-
bian anticoagulantes orales (ACO), quedando finalmente
22.904 pacientes que presentaron 600 ECV. Edad, IM
Killip IIT o IV, enfermedad renal (TFG < 45), antecedente
de HTA y ECV previo fueron las variables independientes
que se asociaron con un mayor riesgo de ECV en este ana-
lisis. (3, 4)

En su articulo publicado en JACC en febrero del 2018,
Ferreira et al mencionan que la incidencia de ECV en pa-
cientes con FA es aproximadamente 2 veces mas alta
comparada con pacientes sin FA. Ademas describen que
los pacientes que tenian un puntaje = 3 en la SRS presen-
taron tasas de ACV similares (escala de riesgo = 3) o
superiores (escala de riesgo > 3) a las observadas en los
pacientes con FA. Lo anterior lleva a los autores a plan-
tearse que los pacientes sin FA y con las caracteristicas
descritas en la SRS (puntajes = 3) pudieran beneficiarse
de ACO, como se indica actualmente para los pacientes
con FA. Sin embargo también aclaran que esta no es una
recomendacidn valida o aprobada actualmente para pre-
vencién de ECV en pacientes sin FA. (4)

Dentro de las limitantes que plantean Ferreira et al en
su publicacién, es importante mencionar las siguientes:
Primero, es un estudio retrospectivo no preespecificado
a partir de estudios clinicos aleatorizados y con adjudica-
ciéon independiente de eventos para cada uno de ellos.
Segundo, no se tuvo informacién de los pacientes que pu-
dieron presentar episodios de FA en el seguimiento (pa-
roxistica, persistente o permanente). Tercero, la SRS no
aplica para pacientes con IM y funcién ventricular iz-
quierda preservada. Cuarto, se excluyeron pacientes con
ECV que estaban recibiendo ACOs, esto sin poder definir
la indicacién de anticoagulacién y pudiendo correspon-
der a pacientes con ECV y un riesgo embdlico muy alto a
juicio del médico tratante. (4, 5)
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TABLA 1

No modificables

Modificables y bien documentados

Potencialmente modificables y menos documentados

Edad
Sexo

Tabaquismo
Falla cardiaca (FC)
Diabetes mellitus (DM)
Bajo peso al nacer
Colesterol total, HDL y LDL

Raza Fibrilacion auricular (FA)

Antecedente familiar ECV  Hipertensidn arterial (HTA)

Estenosis carotidea
Sedentarismo
Uso de anticonceptivos

Terapia de reemplazo
hormonal

Obesidad

Enfermedad coronaria

Consumo de alcohol Hiper-homocisteinemia

Sindrome metabdlico Aumento de Lp (a)

Migrafia con aura Inflamacién crénica

Trastorno del suefio Trastorno de coagulacién

En el andlisis editorial publicado en el mismo volu-
men del JACC, Freudenberger menciona 4 aspectos muy
importantes que se deben tener en cuenta al analizar la
validez de un modelo de riesgo: 1) Fuente de la cohorte
original, 2) Que se pueda generalizar, 3) Que pueda dis-
criminar, y 4) Adecuada calibracién. Basado en lo ante-
rior, Freudenberger considera que este modelo de riesgo
es la inica herramienta desarrollada para guiar a los cli-
nicos en la conduccién de estudios clinicos para disefiar
estrategias de prevencion en esta poblacion. (5)

Es importante tener en cuenta que, a pesar de lo men-
cionado por Freudenberger, existen otras herramientas
para calcular el riesgo de ECV en pacientes con y sin FA
en diferentes contextos clinicos (ATRIA, CHAD2S2,
CHAD2S2Vasc, UCLA, Score Card Stroke Risk, Essen
Stroke Risk Score, SRAT, ABC, ASCVD) y que también po-
drian ser consideradas dentro del disefio de futuros estu-
dios clinicos que busquen estrategias para prevenir ECV

en esta poblacion (4, 5, 6 - 13). La comparacién de estas
herramientas con la herramienta disefiada por Ferreira
JP et al no se debe realizar debido a que no hay estudios
clinicos que lo hayan realizado y que permitan hacer
cualquier tipo de comparacion.

Al separar las variables de las 10 escalas de riesgo
mencionadas previamente, encontramos que los factores
de riesgo que mas se describen (incluidas en al menos
5 de estas escalas) son edad (9), HTA (9), DM (8), FA (7),
sexo, (6), embolismo previo (6), tabaquismo (5), FC (5) y
enfermedad coronaria (5). De estos 9 factores de riesgo
“frecuentemente” descritos, 6 hacen parte de la escala de
Ferreira et al (se excluyen sexo, tabaquismo, DM y obvia-
mente FA). (4, 6 - 13) Otro punto a tener en cuenta al
momento de interpretar estas escalas de evaluacién de
riesgo de ECV es que no se incluyen otros factores de ries-
go que se incluyen en otras escalas de evaluaciéon de
riesgo de TEV, como son cancer activo, enfermedad

Eficacia

Objetivo primario:
Seguridad

Falla cardiaca

ECV

Desenlace: Eficacia

Desenlace: Seguridad

Sangrado mayor TIMI

2.969 (40%)

742 (10%)

HR: 0.95. IC95%
0.80-1.11, P= 0.51

HR 2.59. IC95%
1.5-4.46, P=0.001

cualquier causa

Hemorragia IC

2.305 (criterio de
inclusién) (100%)

294 (12.8%)

HR: 0.93. 1C95%
0.79-1.10, P=0.40

HR: 2.05. 1C95% 1.36-
3.12, P<0.001

Sangrado mayor TIMI
no relacionado con
RVM

Sin dato
Sin dato
HR: 0.84. IC95%

0.74-0.96; P=0.008

HR: 3.96. IC 95%
2.46-6.38, P<0.001

Sangrado mayor:
Fatal, sintomatico,
quirdrgico,
hospitalizacién
5.714 (23%)

797 (3%)

HR: 0.74. 1C95%
0.65-0.86, p<0.0001

HR: 1.66. 1C95% 1.37-
2.03, p<0.0001

TABLA 2
ATLAS ACS 2-TIMI
APPRAISE (14) WARCEF (15) 51(16) COMPASS (17) COMMANDER HF (18)
Afio 20Mm 2012 2012 2017 En curso
Poblacién 7.392 pacientes 2.305 pacientes 15.526 pacientes 24.824 pacientes 1.200 desenlaces
Indicacion Sindrome coronario Disfuncion ventricular Sindrome coronario Enfermedad coronaria Falla cardiaca
agudo agudo estable y enfermedad
coronaria
Medicamento Apixaban Warfarina Rivaroxaban Rivaroxaban Rivaroxaban
Dosis 5 mg c/12 horas Warfarina (INR 2.0- 2.5/5.0 mg ¢/12 horas 2.5mg c/12 horas + 2.5 mg c/12 horas
vs placebo 3.5) vs ASA vs placebo ASA vs 5.0 mg c/12 vs placebo
horas vs ASA
Tiempo de 241 dias 6 afios 13.1 meses 1.95 afios 29 meses
seguimiento
Objetivo primario : ECV, IM, muerte CV ECVy muerte ECV, IM, muerte CV ECV, IM, muerte CV ECV, IM, muerte

cualquier causa

Sangrado fatal o
sangrado en sitio
critico

100% (criterio de
inclusion)
100% (criterio de
inclusién)

En curso

En curso
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arterial periférica, obesidad, raza y pardmetros de labo-
ratorio (colesterol LDL, colesterol HDL, NT proBNP, Tro-
ponina, Dimero D). Finalmente, las escalas de riesgo
CHADZ2S, CHA2DS2 Vascy Essen STS calculan el riesgo de
ECV a 1 afio, mientras que la escala de Ferreira et al cal-
cula el riesgo a 3 afios. (4, 7, 8) Teniendo en cuenta todo
esto, es posible que el valor del riesgo calculado con una
herramienta pueda ser diferente al valor calculado con
otra o al riesgo que se presenta en la vida real, esto debi-
do a que las variables clinicas y factores de riesgo son
diferentes, dindmicos, cambiantes y siempre existiran
otros factores que no podran ser medidos.

PREVENCION DE ECV

Se han realizado diferentes estudios para evaluar el tra-
tamiento anticoagulante en pacientes con riesgo elevado
de eventos cardiovasculares y cerebrovasculares y que
no tienen una indicacidn especifica de anticoagulacion
(tabla 2). El estudio APPRAISE se suspendi6é temprana-
mente por un aumento de los episodios de sangrado sin
disminuir significativamente los eventos isquémicos re-
currentes. (14) El estudio WARCEF disminuy¢ el desenla-
ce primario de eficacia, disminuyendo ademas el riesgo
especifico de ECV pero persistid el aumento de episodios
de sangrado mayor (hemorragia intracerebral). (15) El
estudio ATLAS ACS 2-TIMI 51 disminuy6 el desenlace pri-
mario de eficacia, pero con aumento no significativo del
riesgo de ECV y aumento significativo de episodios de
sangrado mayor.(16) El estudio COMPASS disminuyé el

significativamente el desenlace primario de eficacia, los
episodios de ECV y mortalidad cardiovascular pero tam-
bién se asoci6 a un aumento significativo de los episodios
de sangrado mayor (especialmente gastrointestinal).
(17) El estudio COMMANDER - HF busca evaluar el bene-
ficio de la ACO a bajas dosis en pacientes con enfermedad
coronaria y falla cardiaca recientemente descompensa-
da, lo cual podria suponer una luz para el tratamiento de
los pacientes con un riesgo elevado de ECV sin FA. (18)
El uso de las diferentes escalas de evaluacion del ries-
go de ECV permite identificar la poblacién a mayor riesgo
de complicaciones, sin embargo en la actualidad no hay
una aproximacion terapéutica que nos permita modificar
este riesgo o prevenir estos eventos, lo cual nos lleva so-
lamente a la necesidad de intensificar las terapias no far-
macolégicas (sedentarismo, obesidad, tabaquismo, etc.)
y farmacolégicas (HTA, DM, dislipidemia, etc.) asi como a
realizar un seguimiento estricto hasta identificar condi-
ciones concomitantes que indiquen la necesidad de ins-
taurar el manejo ACO cuando el beneficio clinico supera
el riesgo de sangrado o hasta que hayan nuevos estudios
con resultados que indiquen que se puedan modificar fa-
vorablemente los desenlaces y nuestras conductas.
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