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A  predição do risco  cardiovascular  (RCV)  é  um  tópico  da
prevenção  cardiovascular  que  tem  tido desenvolvimentos
importantes  nas últimas  décadas.  O seu  objetivo  é  identi-
ficar  os  principais  fatores  e  marcadores  de  risco,  potenciais
alvos  terapêuticos  e  apoiar  a  implementação de  estraté-
gias  terapêuticas  custo-efetivas  em  prevenção primária  e
secundária  (diagnóstico  e prognóstico)  das  doenças cardio-
vasculares.

O artigo de  Paredes  et al.,  no âmbito  específico  da
estatística  e da  engenharia  informática  e  de  sistemas,  é
mais  um  elemento  importante  nos  esforços para  melhorar
as  estimativas  de  risco  em  prevenção secundária1. Pelas
suas  especificidades  é  demonstrativo  da  necessidade  de
interação  entre  estatistas  e  investigadores  clínicos  para
desenvolver  bem ou validar um  modelo  de  predição de  risco.
Os  participantes  nesta  investigação são  doentes  internados
no  Hospital  de  Santa  Cruz,  uma  referência  pela  quali-
dade  dos  cuidados  de  intervenção  (angiografia  coronária  e
revascularização  do  miocárdio)  que  podia  estar  associada  a
um  viés  de  seleção, mas  a avaliar  pelos  dados  publicados
na  validação  de  scores  de  risco,  inclui  o  espectro  de sín-
dromes  coronárias  agudas  sem  elevação  persistente  do ST
(SCA-NSTE)2.  As  novas  abordagens  permitem  lidar  com  fato-
res  de  risco  em  falta,  uma opção  para  evitar  a exclusão  de
casos,  embora  se  reconheça que  a  imputação de  resultados
deva  ser  realizada  atentamente.  Outra questão  importante
é  a  frequência  do desfecho  (endpoint)  que  determina  o
tamanho  da  amostra  (mais  propriamente  do  que  o  número
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total  de doentes),  onde  por  um  método  simples  e  prático  se
requer  pelo  menos  dez eventos  por  variável  (EPV  =  número
de  doentes  com  o evento  de interesse/número  de fatores
preditores  considerados)3.  Neste  aspeto, o número  de  even-
tos  do endpoint  combinado  foi pequeno  (n  =  33).  As  novas
abordagens  foram  validadas  com  base  na validação cru-
zada  (K-fold), uma técnica  para  avaliar  a capacidade  de
generalização  de um  modelo,  a partir  de um  conjunto  de
dados.  No campo  da inteligência  artificial,  os autores  aplica-
ram  também  a otimização baseada  em  algoritmos  genéticos
que  pertencem  à classe  maior  de algoritmos  evolucionários
e  que  tem  sido  utilizada  embora  ainda  sem  repercussão  nas
ferramentas  atuais  de avaliação  do  RCV  recomendadas  pelas
associações  e  sociedades  científicas  americanas  e  europeias.

No  âmbito  da  utilidade  e  limitações dos  scores  de  RCV  e
da  sua aplicação  na  prática  clínica,  em  prevenção primária
e  secundária  justifica-se  rever  alguns  dados  para  destacar
algumas  evidências  e  lacunas  do  conhecimento.  Antes  disso,
as  atitudes  comportamentais  saudáveis  e  que  constituem
medidas  de baixo  custo  económico,  quer  numa  estratégia
populacional  quer  numa  estratégia  de  alto  risco,  dispensam
a  necessidade  de estratificar  o  RCV.  Porém,  é  fundamental
estimar  o RCV  no  âmbito  das decisões  e  intervenções  clíni-
cas,  não só  após  os eventos  cardiovasculares,  mas  também
para  prevenir  a  sua  ocorrência  nos indivíduos  com  risco alto.

Numa  perspetiva  evolutiva,  no  Framingham  Heart
Study, iniciado  há mais de seis  décadas  (1948),  após  o
conceito  de fator  de risco  (1961)  definiram-se  equações  de
predição  de risco  de várias  complicações  cardiovasculares,
o  algoritmo  com  categorias  (estratos)  dos  fatores  de risco
que  permitiram  a estimativa  do  risco  da  doença coronária
em  indivíduos  sem  manifestação clínica  da  doença (1998)
e  outros  algoritmos  para  estimar  o  RCV  global  e  o risco  de
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eventos  cardiovasculares  (coronários,  cerebrovasculares,
doença arterial  periférica  e  insuficiência  cardíaca),  em
2008.

A  necessidade  de  adequar  as  estimativas  de RCV
às  populações  diferentes  da  coorte  de  Framingham
(5127  homens  e  mulheres  com  idade  entre  30-62 anos)  deu
origem  ao  desenvolvimento  de  outros  sistemas  de  avaliação:
PROCAM4,  SCORE5, QRISK6,7,  Reynolds  risk  score  (mulhe-
res,  homens)8,9. Entre  todos  há diferenças  que  justificam  as
variações  nas  suas  estimativas  de  risco,  mas,  desde  2003,  o
algoritmo  recomendado  pela  Sociedade  Europeia  de Cardio-
logia  (SEC)  é  o  sistema  SCORE5,10.  Desde  então,  Portugal  está
classificado  como  país  de  baixo risco.  Como  está definido
um  país  de  baixo  risco?  Os  limites  para  classificar  o  risco  são
baseados  na  mortalidade  por  doença cardiovascular  (DCV)
mais  diabetes  calculada  em  2008  para  a faixa  etária  entre
45-74  anos  (220/100  000  homens  e  160/100  000 mulheres).
Contudo,  os valores-limite  para  classificar  o  RCV  e  recomen-
dar  a  terapêutica  comportam  alguma  arbitrariedade  porque
o  risco  é  um  continuum. Alguns  autores  detetaram  menor
performance  do SCORE  nas  populações estudadas,  o  que  per-
mite  alguma  controvérsia11,12. Com  efeito,  a  estimativa  de
risco  não  é  uma  ciência  exata.  No  modelo  de  riscos  propor-
cionais  de Cox,  frequentemente  utilizado,  assume-se  que os
coeficientes  de  regressão  são  constantes  ao  longo  do  tempo,
sabendo-se  que  não  são  conforme  a pessoa  envelhece13 e  no
contexto  de  diferentes  combinações  de  outros  fatores  de
risco  entre  eles  os  predisponentes,  aqueles  que  agravam  os
fatores  independentes.  As  variáveis  explicativas  são  consi-
deradas  atuar  de  modo  multiplicativo  na  função  de  risco.
Pelos  efeitos  assumidos  e  pelas  diferentes  combinações  dos
fatores  de  risco  que  podem interagir  de  modos  complexos,
difíceis  de modelar,  os modelos  definidos  e  as  estimativas
são  aproximações  da  realidade  i.e. da  «verdade»

14.  O  sis-
tema  SCORE  avalia  o  risco  a  dez  anos  do  primeiro  evento
aterosclerótico  fatal,  quer  seja  um  enfarte  do miocárdio
(EM),  acidente  vascular  cerebral  (AVC),  aneurisma  da  aorta,
ou  outro.  A escolha  da  mortalidade  por  DCV  em  detrimento
dos  eventos  globais  (fatais  + não  fatais)  foi  deliberada.  A
razão  é porque  as  taxas  de  eventos  não fatais,  muito  depen-
dentes  das definições  e  métodos  utilizados  na sua  deteção,
são  difíceis  de  calcular  com  rigor,  especialmente  quando
se  trata  de  diferentes  estudos  de  coorte  com  follow-up
longo.  Por  outro  lado,  a  utilização da  mortalidade  permite
que  a  recalibração  tenha em  conta  as  tendências  ao longo
do  tempo  da  mortalidade  por DCV.  Qualquer  sistema  de
avaliação  de  risco fará  uma sobrestimativa  em  países  em  que
a  mortalidade  tiver  diminuído  e  uma subestimativa  naqueles
em  que  tiver  aumentado.  A  recalibração, portanto,  deve ser
efetuada  se houver  dados  disponíveis  e  atualizados  de  boa
qualidade  sobre  a  mortalidade  e prevalência  dos  fatores  de
risco15. Todavia,  não  deixa  de  ser uma  limitação a  incapa-
cidade  deste  sistema distinguir  o  risco  de  evento  fatal por
doença  isquémica  cardíaca  e  por AVC  a  dez anos, nos indi-
víduos  entre  os 40-65  anos  de  idade,  tal como  nos idosos,
sendo  diferente  o  perfil  de  risco do AVC  e  da  doença isqué-
mica  cardíaca.  Para  os  mais  jovens,  em  que  o  risco absoluto
é  baixo,  aplica-se  a  tabela  do  risco  relativo  como  elemento
de  motivação  para  adotarem  um  estilo  de  vida  saudável.

Recentemente  foi  publicado  o  SCORE  O.P.16,  o  primeiro
sistema  de  estimativa  de  RCV  que  foi  desenvolvido  especifi-
camente  para  os idosos  (≥  65  anos),  homens  e mulheres.

Caracteriza-se  por uma boa  discriminação,  diminuindo  a
taxa  de falsos  positivos,  i.e., pode  permitir  a  redução do
uso  excessivo  de  medicação  na população idosa  sem his-
tória  prévia  de eventos  cardiovasculares.  Na  metodologia
destaca-se  a exclusão  dos  que  tinham  «missing  data» em
qualquer  das covariáveis  necessárias,  mas  para  avaliar a
capacidade  de generalização  do  modelo,  a  função  de risco
aos  dez anos, foi  utilizada  a  validação  cruzada na  validação
externa  simulada.  O  próximo  passo,  para  comprovar  o  poder
discriminativo  da  validação externa  simulada,  será  alargar
o processo  de  validação  com  conjuntos  de  dados  externos,
antes  do  acesso  ao  formato  eletrónico  e  da  sua  eventual
inclusão  nas  recomendações da SEC  para  a  prevenção  cardio-
vascular.

Na  perspetiva  do  futuro,  em  prevenção  primária,  entre
as  opções  para  melhorar  a estimativa  de RCV,  depois  de
algumas  tentativas  sem sucesso,  não é  provável  identificar
um  novo  fator  de risco  major  que  preencha  os critérios  de
causalidade  nem  que  o  portfólio  de  polimorfismos  resolva
a  lacuna  na  predição do  risco.  O desafio  é utilizar  de
modo  adequado  o HeartScore  (versão  eletrónica  do  SCORE,
acesso:  www.escardio.org). Em  alternativa,  seria  necessá-
rio  calibrar  (a capacidade  do modelo  de estimativa  de  risco
predizer  com  fiabilidade  o  nível  de risco absoluto  que  sub-
sequentemente  é  observado)  o  SCORE, como  fizeram  alguns
países.

No âmbito  da  prevenção secundária,  o  número  de
publicações  em  que  se avaliam  os  modelos  de estratificação
do  risco  das  SCA  demonstra  o  interesse  nesta  área.  Um  dos
objetivos  dos  modelos  de  predição clínica  é  estimar  a pro-
babilidade  de ocorrência  de um  evento  após  o diagnóstico
da  doença  (prognóstico)  em  doentes  individuais  e  facili-
tar a tomada  da  decisão  clínica.  Algumas  destas  síndromes
requerem  um  diagnóstico  rápido  e  decisões  terapêuticas
críticas  por profissionais  com diferentes  conhecimentos  e
níveis  de experiência  com  recursos  limitados.  Neste  sentido,
diversos  métodos  na definição dos  modelos  de risco e na
quantificação  dos  scores  foram  desenvolvidos  para  distinguir
os  doentes  nos  serviços  de urgência  ou  unidades  coroná-
rias  com  SCA  que  mais  podem  beneficiar  de  terapêuticas
invasivas.

Os  scores  de risco  mais  validados  foram  definidos  em  dife-
rentes  populações, em  ensaios  clínicos,  o  TIMI17,  PURSUIT18,
ou  registos,  o GRACE19 e  o GRACE  2.020.  Nas SCA-NSTE  o
score  de risco  GRACE  proporciona  a melhor  estratificação
de risco isquémico  na admissão  e  na alta  hospitalar2,21.
Por  isso,  tal como  o  calculador  GRACE  2.020 integra  as
recomendações da  SEC22,23.  Um score  GRACE  >  140 (alto
risco)  recomenda  uma  estratégia  invasiva  (coronariografia  e
revascularização)  em  <  24  horas,  enquanto  o  score  de  risco
GRACE  > 109  e  <  140  (risco  intermédio)  a  recomenda  em  <  72
horas.  No  score  GRACE  original,  validado  para  as  SCA  (com
e  sem  elevação  ST),  o follow-up  foi  de seis  meses,  tendo
sido  identificados  oito  fatores  de risco  independentes  (score
máximo  372).  O score  PURSUIT  prediz  o risco de morte  aos
30  dias  após a  admissão  e o  composto  de mortalidade/EM).
O  score  TIMI  é  determinado  por sete  fatores  preditores
de  complicações  graves  (mortalidade  por todas  as  cau-
sas,  EM novo ou  recorrente  e  isquemia  grave  que  requer
revascularização  urgente)  nos  14  dias  após  a  admissão.  Tem
as  limitações  de  outros  ensaios  clínicos  baseados  em  scores
incluindo  a  exclusão  de  doentes  de alto risco,  mas  o  score

http://www.escardio.org/


Scores  de  risco  cardiovascular:  utilidade  e  limitações 17

demonstrou  boa  capacidade  de  prognóstico.  No  entanto,
tal  como  no  PURSUIT  (angina  instável/EM-NSTE),  em  que
foram  identificados  apenas  cinco  fatores,  estes  scores,
numa  patologia  multifatorial  como  a  aterosclerose,  são em
grande  parte  determinados  pela  idade do  doente,  tornando
difícil  que  o  médico  interprete  o  score  individual24.  Por
outro  lado,  estas  investigações  foram  desenhadas  com  um
follow-up  curto,  o  que  limita a  análise  de  sobrevivência  e
das  suas  implicações.  Só  recentemente  é  que  o  score  de
risco  do  GRACE  atualizado  (2.0)  permite  estimar  o risco
de  morte/EM  dos  doentes  com  SCA  desde  a  fase aguda
(intra-hospitalar),  aos  seis  meses,  ao  ano e  aos  três  anos21.
Na  metodologia  da  nova  versão  justificam  destaque  a
dimensão  das  coortes:  32  037  doentes  do registo  GRACE
incluídos  entre  janeiro  de  2002  e  dezembro  de  2007  em  que
foram  avaliados  os desfechos  ao ano  um;  1274  doentes  da
coorte  do  Reino  Unido  para  caraterizar  o  follow-up  de três
anos.  O  algoritmo  (modelos  de  regressão  de  Cox)  integrou
os  mesmos  preditores  independentes  do efeito  (outcome)
da  versão  original,  mas  foram  incorporadas  associações não
lineares  das  variáveis  contínuas  (pressão  arterial  sistólica,
pulso,  idade,  creatinina)  que  permitiram  melhorar  a per-
formance  do  modelo  em  relação ao  score  de  risco  GRACE
original.  Além  disso, foram  utilizadas  substituições  de duas
variáveis  em  falta,  dos  valores  da  creatinina  e  da  classe
de  Killip,  respetivamente  pela  história  de  disfunção  renal
e  terapêutica  com  diurético  (desempenhando  quase  tão
bem),  o que  simplificou  a  versão  do  score  de  risco  e  que
permitiu  aos profissionais  dos  cuidados  de  saúde  avaliar  o
risco  num  espectro  mais completo  de  doentes  com  SCA.

Análises  de  custo-efetividade  podem  eventualmente
orientar-nos  para  saber  se  um  aumento  na performance
é  suficientemente  importante  para  medir  um  marcador
adicional  na  prática  clínica.  Nos  últimos  anos, apesar  de
muitos  preditores  potenciais  estudados,  não  se  identifica-
ram  novos  preditores  com  dimensão  de  efeito capaz  de
identificar  aqueles  com  ou sem o  desfecho  (endpoint).  Resul-
tado  que  não  é  improvável  porque  na validação do GRACE  o
modelo  de  oito  fatores  exprime  mais  de  90%  da  capacidade
preditiva  do  modelo  completo  multifatorial19.

Se  o  valor  dos  scores  de  risco  como ferramentas  de
avaliação  do  prognóstico  é  indiscutível,  o  impacto  da
implementação  do  score  de  risco  nos desfechos  dos  doentes
não  foi  investigado  de  um  modo  adequado25,26.  A utilidade
dos  scores  de risco está bem estabelecida,  o  seu  cálculo  é
simples,  utilizando  formatos  eletrónicos  acessíveis  na web
ou  os  programas  para  dispositivos  portáteis.  No  entanto,
com  base  na  literatura  internacional,  os  scores  de  risco
não  são  sistematicamente  aplicados  para  a gestão  do
risco  das  SCA,  apesar  da  evidência  e das  recomendações.  As
razões  serão  diversas,  incluindo  a perceção  errada  de que  a
avaliação  clínica  e  o  uso de  indicadores  de  risco individuais
são  suficientes21,27,28.

As  lacunas  de  evidência,  em  prevenção primária  e  secun-
dária,  em  relação  ao  risco  de  eventos  cardiovasculares  a
curto  e longo  prazo  em  minorias  étnicas,  nos diversos  gru-
pos  etários,  em  ambos  os  sexos,  significam  a  existência
de  espaço para melhorar.  Uma  interação estruturada  entre
estatistas,  epidemiologistas  e  outros  investigadores  clínicos
(cardiologistas,  internistas,  etc.)  reforçará o  rigor  das  meto-
dologias  e  a qualidade  dos modelos  de  predição  de  risco  em
investigação cardiovascular.
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