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PALABRAS CLAVE Resumen

SANTORINI; Introduccion: Existen pocos estudios que hayan evaluado el tratamiento hipolipemiante (LLTs)
Espafia; y la consecucion de objetivos de colesterol de lipoproteinas de baja densidad (c-LDL) después
Cardiovascular; de la publicacion de las guias de 2019 de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) y Ateroscle-
Riesgo; rosis (EAS). Este manuscrito presenta los datos basales de la subpoblacion espanola del estudio
Terapia SANTORINI (denominado SANTORINI Espafia) sobre la consecucion de objetivos de c-LDL y el uso
hipolipemiante; de LLTs en los pacientes con riesgo cardiovascular alto y muy alto.

Colesterol de Métodos: SANTORINI fue un estudio multinacional, prospectivo y observacional que incluy6 a
lipoproteinas de baja pacientes con riesgo cardiovascular alto y muy alto de 14 paises europeos en entornos de
densidad atencion primaria y atencion especializada. En el presente analisis se han analizado datos

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: josemaria.mostaza@salud.madrid.org (J.M. Mostaza).

https://doi.org/10.1016/j.rce.2024.09.004
0014-2565/© 2024 Los Autores. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la CC BY licencia (http://
creativecommons.org/licencias/by/4.0/).


https://doi.org/10.1016/j.rce.2024.09.004
http://www.elsevier.es/rce
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.rce.2024.09.004&domain=pdf
mailto:josemaria.mostaza@salud.madrid.org
https://doi.org/10.1016/j.rce.2024.09.004
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/
http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/

Revista Clinica Espaiiola 225 (2025) 78-84

KEYWORDS
SANTORINI;
Spain;
Cardiovascular;
Risk;
Lipid-lowering
therapy;
Low-density
lipoprotein
cholesterol

sociodemograficos, niveles de lipidos en sangre y tratamientos hipolipemiantes utilizados, en los
1.018 participantes espafoles, y se han puesto en perspectiva con la cohorte europea excluida
la poblacion espaiiola.

Resultados: Segun el criterio de los médicos participantes, 295 (29,0%) pacientes fueron clasifi-
cados como de riesgo cardiovascular alto y 723 (71,0%) como de riesgo muy alto. Globalmente,
el 26,5% alcanzo los objetivos de c-LDL recomendados por las guias europeas de 2019, un 23,1%
de los pacientes con riesgo cardiovascular alto y un 27,9% de aquellos con riesgo cardiovascular
muy alto. El tratamiento con estatinas de alta intensidad en monoterapia se utilizd en el 21,8%,
la terapia combinada de hipolipemiantes en el 41,2% y el 10,7% no recibi6 ningn LLT.
Conclusiones: Los datos basales de la poblacion de SANTORINI Espafna muestran que solo alre-
dedor de una cuarta parte de los pacientes alcanza los objetivos de c-LDL recomendados por
las guias ESC/EAS de 2019 en los pacientes con riesgo cardiovascular alto y muy alto. A pesar de
dicho riesgo, la utilizacion de tratamientos de alta intensidad y de tratamientos en combinacion
estan infrautilizados. ClinicalTrials.gov: NCT04271280.

© 2024 Los Autores. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo
la CC BY licencia (http://creativecommons.org/licencias/by/4.0/).

Failure of LDL-C goals achievement and underuse of lipid-lowering therapies in
patients at high and very high cardiovascular risk: Spanish subset from the European
SANTORINI study

Abstract

Introduction: There are very few studies evaluating lipid-lowering treatments (LLTs) and low-
density lipoprotein-cholesterol (LDL-C) goal attainment after the release of the 2019 guidelines
of the European Societies of Cardiology (ESC) and Atherosclerosis (EAS). This manuscript shows
baseline data of the Spanish subset from SANTORINI study (namely SANTORINI Spain) on LDL-C
goal attainment and use of LLTs in patients at high and very high cardiovascular risk.

Methods: SANTORINI was a multinational, prospective, observational study involving patients
at high and very high cardiovascular risk from 14 European countries in primary care and spe-
cialized healthcare settings. Sociodemographic data, blood lipid levels, and lipid treatments
from the 1018 Spanish participants, were separately analyzed and were put into perspective
with the European cohort without Spanish participants.

Results: According to physicians, 295 (29.0%) subjects were classified as high, and 723 (71.0%)
as very high cardiovascular risk. Overall, 26.5% attained risk-based LDL-C targets recommended
by 2019 European guidelines, with 23.1% of patients at high cardiovascular risk and 27.9% at
very high cardiovascular risk. High-intensity statin therapy in monotherapy was used in 21.8%,
LLT combination therapy in 41.2%, and 10.7% were not receiving any LLT.

Conclusions: Baseline data from SANTORINI Spain population show that only about one-fourth
of patients attain LDL-C targets recommended by the 2019 ESC/EAS guidelines in patients at
high and very high risk. Despite their cardiovascular risk, patients appear to be not adequa-
tely treated, and high-intensity and combination LLT seem to be underused for cardiovascular
disease prevention in the real-world setting. ClinicalTrials.gov Identifier: NCT04271280.

© 2024 The Author(s). Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under
the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introduccion dad total en 5 afios*°. La actualizacion de 2019 de las guias
de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) y de la Sociedad
En Europa, las enfermedades cardiovasculares (ECV) sonres- ~ Europea de Aterosclerosis (EAS) establecié unos objetivos

ponsables de mas de 4 millones de muertes, y suponen una
carga importante para los sistemas sanitarios"?. El coles-
terol unido a lipoproteinas de baja densidad (c-LDL) se ha
identificado como un importante factor predictivo y cau-
sal de ECV aterosclerética (ECVA)>“. Por ello, la reduccidn
del c-LDL se ha convertido en el objetivo principal en la
prevencion de episodios cardiovasculares (CV). De hecho,
cada reduccion de 1 mmol/l de c-LDL se ha asociado con una
reduccion del riesgo relativo de hasta el 23% de episodios
vasculares y coronarios importantes y del 10% de la mortali-
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estrictos de c-LDL y recomendo reducir las concentraciones
de c-LDL a menos de 1,8 mmol/l (<70mg/dl) y 1,4 mmol/l
(<55mg/dl) y una reduccion de al menos un 50% de las con-
centraciones basales de c-LDL en pacientes con riesgo CV
alto y muy alto, respectivamente®. Estudios en la vida real
realizados durante la Gltima década y basados en umbra-
les mas altos de c-LDL han demostrado sistematicamente
que muchos pacientes, incluidos los de mayor riesgo CV, no
logran los objetivos recomendados de c-LDL basados en el
riesgo en prevencion primaria y secundaria®'4. A diferencia
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de la extensa bibliografia sobre la baja tasa de consecucion
de c-LDL utilizando objetivos de guias previas®~'?, los datos
sobre el impacto de las guias ESC/EAS de 2019 en los trata-
mientos hipolipemiantes (LLTs) son limitados'®'*. Por tanto,
se necesitan nuevos estudios que proporcionen una imagen
actualizada del tratamiento actual del c-LDL. Ademas, como
revela la encuesta EUROASPIRE V, el tratamiento de la disli-
pidemia varia notablemente entre paises’. Por este motivo,
también se requieren estudios que caractericen el uso de
LLTs en Espana.

El estudio SANTORINI (Treatment of High and Very High
riSk Dyslipidemic pAtients for the PreveNTion of CardiO-
vasculaR Events in Europe - a MultinatioNal Observatlonal
Study - Estudio observacional multinacional de un trata-
miento de pacientes con dislipidemia de alto y muy alto
riesgo para la prevencion de los episodios cardiovasculares
en Europa) tenia por objeto describir el tratamiento lipidico
en los anos siguientes a la actualizacion de las guias ESC/EAS
de 2019, en pacientes de riesgo CV alto y muy alto de 14 pai-
ses europeos en entornos de atencién primaria y atencion
especializada’®. Recientemente se han publicado los datos
basales de 7.210 pacientes con informacion completa sobre
c-LDL (2.033 con riesgo CV alto, 5.173 con riesgo CV muy
alto y 4 sin clasificacion de riesgo), demostrando que solo el
21,2% de ellos alcanzaron los objetivos de c-LDL de 2019.

En este articulo presentamos las caracteristicas demogra-
ficas y clinicas basales, la consecucion del objetivo de c-LDL
y el uso de LLTs en la subpoblacion espaiola de participan-
tes del estudio SANTORINI (denominado SANTORINI Espana).
Ademas, nos centramos en poner los datos en perspec-
tiva con la cohorte europea sin los participantes espanoles
(denominado SANTORINI Europa sin Espana).

Métodos

Diseno del estudio y pacientes

El diseio, los objetivos y la metodologia de SANTORINI
(NCT04271280) han sido descritos en su totalidad en otros
articulos'. En resumen, se incluyé en el estudio a pacientes
adultos (> 18 anos) con riesgo CV alto o muy alto de acuerdo
a los médicos que los atendian y elegibles para recibir LLTs,
que tenian una esperanza de vida prevista superior a un ano
en el momento de la inclusién en el estudio. No se estable-
cieron criterios de exclusion'. Después del reclutamiento,
cada paciente fue seguido durante un maximo de 12 meses.
Se obtuvo el consentimiento informado por escrito de todos
los participantes. El estudio se llevo a cabo de conformidad
con la Declaracion de Helsinki y fue aprobado por un comité
de ética independiente.

Criterios de valoracion del estudio

El objetivo principal del estudio SANTORINI era describir las
pautas hipolipemiantes que se estan utilizando en la prac-
tica clinica habitual para pacientes con riesgo CV alto y muy
alto, y la proporcion de pacientes que alcanzan los objeti-
vos de c-LDL recomendados por las guias de dislipemia de
la ESC/EAS de 2019". Los médicos participantes determi-
naron el riesgo CV de cada paciente en el momento de la
inclusion. En este articulo presentamos los datos basales de

SANTORINI Espaia. Ademas, también se analizaron los datos
de SANTORINI Europa sin Espana.

Analisis estadistico

Al tratarse de un estudio observacional, solo se han realizado
analisis descriptivos. Las variables basales continuas se pre-
sentan en forma de media y desviacion estandar (DE) o de
mediana y amplitud intercuartilica (AIC). Las variables cate-
goricas se expresan como frecuencias absolutas y relativas
(porcentajes). Se muestran los resultados en la poblacion
total y en relacion al riesgo CV, valorado por los médicos
(riesgo alto y muy alto). Todos los analisis se realizaron con
el programa SAS version 9.4, SAS Institute Inc., Cary, NC,
EE. UU.

Resultados

Riesgo cardiovascular y caracteristicas de los
pacientes

Entre marzo de 2020 y febrero de 2021 se incluyo a un
total de 9.559 pacientes en el estudio SANTORINI. De ellos,
se reclutaron 1.043 pacientes en 82 centros sanitarios
espanoles, principalmente hospitales (89,7%); sin embargo,
se excluyo a 25 por no disponer de datos completos en la
evaluacion basal, lo que dejo 1.018 pacientes para el ana-
lisis. Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los
pacientes evaluables de SANTORINI Espana se presentan en
la tabla 1. Los pacientes eran predominantemente varones
(72,9%), con una edad media de 63,3 anos (DE: 11,3) y una
proporcion elevada de pacientes con hipertension (62,9%) y
diabetes (41,4%). En conjunto, el 67,4% tenia ECV ateroscle-
rética confirmada. Segln sus médicos, 295 pacientes (29,0%)
tenian un riesgo CV alto, mientras que 723 (71,0%) tenian un
riesgo CV muy alto.

Tratamiento hipolipemiante

En conjunto, el 43,0% de los pacientes del estudio SANTORINI
Espafa fueron tratados con una estatina en monoterapia, el
42,4% de los de riesgo alto y el 43,3% de los de riesgo muy
alto, respectivamente (fig. 1). Se prescribié tratamiento con
estatinas de alta intensidad en monoterapia en el 12,9 y
25,5% de los pacientes con riesgo CV alto y muy alto, res-
pectivamente. Se utilizaron otros LLTs en monoterapia en la
poblacion total en menos del 2,0% de los pacientes cada
uno: 1,9% ezetimiba, 1,6% inhibidores de la proproteina
convertasa subtilisina kexina tipo 9 (IPCSK9) y 1,7% otros
LLTs orales. El 41,2% de los pacientes fueron tratados con
una combinacion de LLT, y el 27,1% recibié combinaciones
de estatina y ezetimiba. En total, el 5,9% de los pacien-
tes estaba recibiendo un tratamiento combinado basado en
IPCSK9. Por ultimo, el 10,7% de los pacientes no estaba reci-
biendo ningun LLT.

Consecucion del objetivo de c-LDL

En conjunto, el 26,5% de los pacientes de SANTORINI Espana
(conjunto de datos de c-LDL N=956) ya habia alcanzado los
objetivos de c-LDL basados en el riesgo recomendados por
las guias ESC/EAS de 2019 en el momento basal, con un 23,1%
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Tabla 1
vascular de los pacientes (segun lo notificado por los médicos)

Caracteristicas sociodemograficas y clinicas basales en la poblacion total de SANTORINI Espafa, y por riesgo cardio-

Clasificacion del riesgo segun lo notificado por los médicos

Caracteristicas de los pacientes Total Riesgo alto Riesgo muy alto
(n=1018) (n=295) (n=723)

Varones, n (%) 742 (72,9) 175 (59,3) 567 (78,4)
Edad, media (DE), afios 63,3 (11,3) 59,6 (12,6) 64.8 (10,4)
IMC, media kg/m? (DE) 28,4 (4,7) 28,1 (4,8) 28,5 (4,7)
Hipertension, n (%) 640 (62,9) 147 (49,8) 493 (68,2)
Diabetes, n (%) 421 (41,4) 105 (35,6) 316 (43,7)
Hipercolesterolemia genética, n (%) 151 (14,8) 96 (32,5) 55 (7,6)
FGe, ml/min/ 1,73 m?, media (DE) 80,6 (23,9) 85.6 (22,8) 78,6 (24,1)
Antecedentes de tabaquismo, n (%)

Fumador 164 (16,1) 57 (19,3) 107 (14,8)

Exfumador 495 (48,6) 102 (34,6) 393 (54,4)

Nunca ha fumado 359 (35,3) 136 (46,1) 223 (30,8)
Presion arterial sistdlica - media (DE), mmHg 132,6 (18,5) 134,2 (18,1) 131,9 (18,6)
Presion arterial diastélica - media (DE), mmHg 76,8 (11,4) 79,0 (11,3) 75,9 (11,3)
c-LDL, media (DE)

mmol/l 2,1 (1,1) 2,6 (1,2) 1,9 (0,9)

mg/dl 82,4 (40,8) 102,0 (46,4) 74,4 (35,2)

DE: desviacion estandar; IMC: indice de masa corporal; FGe: filtracion glomerular estimada; c-LDL: colesterol unido a lipoproteinas de

baja densidad.
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OtroLLT OtroLLT en
IPCSK9 en mono combinacion
combinacion  (2,4%) (7.1%)
G4%) ;

Ningén
LL'

Estatina de
baja
intensidad
mono

e

Pacientes con riesgo CV alto

Estatina de
alta
intensidad

mono

mono -,
gy o9
(1,6%)
Estatina de
moderada
intensidad
mono
(19,0% .
Estatina + Estatina |
EZE s
@7.1%) (29.8%)
. Estatina de
EZE alta
ok intensidad :‘ﬁ
1 0% mono
5% b .0%)
.
Figura 1

5%)

Pacientes con riesgo CV muy alto

OtroLLT en
combinacién
(3.6%)

Otro LLT

mono
IPCSK9en  (14%)
combinacién %
65%)

IPCSK9
mono

1,8%) |

Estatina de
--- moderada Estatina +
intensidad SE‘IE‘

(26,0%)

mono
1,8%)

Uso de tratamiento hipolipemiante en SANTORINI Espaiia, en la poblacion total y en pacientes con riesgo alto y muy alto

(clasificacion del riesgo evaluado por el médico). CV: cardiovascular; EZE: ezetimiba; IPCSK9: inhibidor de la proproteina convertasa
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de los pacientes con riesgo CV alto y un 27,9% con riesgo CV
muy alto (fig. 2). Las concentraciones medias de c-LDL eran
de 82,4 mg/dl (DE: 40,8) en todos los pacientes, 102,0 mg/dl
(DE: 46,4) de alto riesgo CV y 74,4mg/dl (DE: 35,2) en los
pacientes con riesgo CV muy alto.

Perspectiva de SANTORINI Espafia en relacion con
SANTORINI Europa sin Espaina

Al relacionar los datos con SANTORINI Europa sin Espafa,
la proporcion de pacientes que no estaban recibiendo LLT
en SANTORINI Espana fue menor (10,7 y 22,2%, respectiva-
mente) (fig. 3). El uso de combinaciones de estatinas mas
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ezetimiba (27,1y 15,8%) e iPCSK9 (5,9 y 4,6%) fue mayor en
SANTORINI Espaia, dejando una proporcion algo menor de
pacientes con tratados con estatinas de alta intensidad en
monoterapia (21,8 y 21,4%, respectivamente). La consecu-
cion del objetivo de c-LDL en SANTORINI Espafa (conjunto
de datos de C-LDL) fue mayor (26,5 y 20,4%), especialmente
en los pacientes de muy alto riesgo (27,9 y 18,8%) (fig. 2).

Discusion
Los resultados del presente analisis, en el que participaron

los pacientes espanoles del estudio SANTORINI (SANTORINI
Espafna), confirmaron la consecucion subdptima del obje-
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mSANTORINI Espafia

SANTORINI Ewropa
(sin Espaiia)

Proporcion de pacientes que alcanzan el objetivo de c-LDL

Poblacion total Riesgo alto Riesgo muy alto

Riesgo CV

Figura 2 Perspectiva de la consecucion del objetivo de c-
LDL segln la evaluacion del riesgo por el médico en SANTORINI
Espaia en relacion con SANTORINI Europa sin Espaia. CV: car-
diovascular.

tivo de c-LDL en pacientes con riesgo CV alto y muy alto, de
modo que tan solo el 26,5% de los pacientes logro los obje-
tivos de c-LDL basados en el riesgo en 2019. Cabe senalar
que, a pesar de las recomendaciones de las guias para el
tratamiento de los pacientes de riesgo mas alto, en estos
pacientes se infrautilizaron las estatinas de alta intensidad
y los LLT combinados. Ademas, es necesario destacar que
el riesgo CV de nuestros pacientes fue establecido por los
médicos participantes en funcion de su percepcion.

Muchos estudios en vida real realizados antes de la
publicacion de las guias ESC/EAS de 2019 en Europa®'? v,
concretamente, en Espaia®® demostraron que la consecu-
cion del objetivo de c-LDL ya era complicada, incluso con
objetivos menos estrictos. Por ejemplo, en el estudio DA
VINCI, un estudio observacional transversal dirigido a pro-
porcionar informacion sobre la consecucion de los objetivos
de c-LDL en 18 paises europeos y 58.88 pacientes (3.000

Poblacion total

Ningin  [JJJj 107% Ningin [ 119%
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50,2%
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Pacientes con riesgo CV alto

55,4%

y 2.888 en prevencion primaria y secundaria, respectiva-
mente), el 54% de ellos alcanzo sus objetivos basados en el
riesgo de 2016 (63, 75, 63 y 39% para riesgo bajo, mode-
rado, alto y muy alto)''. De manera analoga, en la encuesta
EUROASPIRE V realizada en pacientes con cardiopatia coro-
naria de 27 paises europeos’ y en el registro PATIENT CARE'®
realizada en 7.824 y 14.08 pacientes, respectivamente, solo
el 29 y el 41,9% de los pacientes alcanzaron el objetivo de
c-LDL < 1,8 mmol/l (< 70mg/dl) recomendado por las direc-
trices de la ESC/EAS de 2016.

Por el contrario, los datos en vida real sobre la conse-
cucion de los objetivos de c-LDL tras la actualizacion de
2019 de las guias ESC/EAS se limitan a solo dos estudios,
SANTORINI' y el Dylipidemia Observatory'®. Este Gltimo se
refiere a un estudio transversal, observacional y multicén-
trico realizado en Espana con datos de 4.010 pacientes de
riesgo CV alto y muy alto en el que Unicamente el 22 y el
25% de ellos, respectivamente, alcanzaron los objetivos de
c-LDL basados en el riesgo en 2019'3. Estos resultados son
muy comparables a los presentados aqui. Fueron recogidos
en un plazo similar, y también por médicos de atencion pri-
maria (28% de ellos), medicina interna (24%), endocrinologia
(13%) y cardiologia (34%), aunque en diferente proporcion.

En SANTORINI se notifico una tasa de consecucion del
objetivo de c-LDL del 20,1% en los pacientes con riesgo CV
alto y muy alto'. Poniendo los datos en perspectiva con
SANTORINI, nuestros resultados muestran una mayor pro-
porcion de pacientes que alcanzan su objetivo de c-LDL en
SANTORINI Espana. Se observan diferencias entre SANTO-
RINI Espaiia y SANTORINI en funcion del riesgo del paciente.
De hecho, mientras que en SANTORINI Espafa (conjunto de
datos de c-LDL) un mayor nimero de pacientes con riesgo
CV muy alto cumplieron los objetivos de c-LDL basados en
el riesgo en comparacion con los pacientes de riesgo alto
(27,9 frente al 23,1%), en SANTORINI ocurri6 al contrario, el
mayor nimero procedid de pacientes con riesgo CV alto que
de pacientes con riesgo CV muy alto (17,3 frente al 24,2%)'“.

Los resultados de estudios anteriores, junto con los resul-
tados del estudio SANTORINI Espana, muestran la importante

Pacientes con riesgo CV muy alto
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CV: cardiovascular; EZE: ezetimiba; IPCSK9: inhibidor de la proproteina convertasa subtilisina/kexina tipo 9; LLT: tratamiento

hipolipemiante.
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diferencia existente entre las recomendaciones de las guias
para la prevencion de la ECV y la practica clinica habitual,
lo que pone de relieve la necesidad de un tratamiento mas
intensivo para reducir el c-LDL en pacientes con riesgo CV
alto y muy alto.

La baja tasa de consecucion del objetivo de c-LDL en
nuestra cohorte podria deberse en cierta medida a la baja
tasa de prescripcion de estatinas de alta intensidad y del
tratamiento combinado con ezetimiba u otros LLT. En nues-
tro analisis observamos que, a pesar del bajo porcentaje
de pacientes que alcanzaron los objetivos lipidicos, solo el
27,1% recibia tratamiento combinado con estatinas y eze-
timiba. Ademas, en el 5,9% de los pacientes se utilizaron
combinaciones basadas en IPCSK9. Un estudio retrospectivo
de la practica real realizado en Espana describi6 el uso de
tratamiento optimizado (concretamente estatinas de alta
intensidad o estatinas en combinacion con ezetimiba) en el
46,2% de los pacientes con arteriopatia coronaria’®. Estudios
europeos anteriores en los que se evalud el efecto de las
guias ESC/EAS de 2019 sobre los patrones de prescripcion
de LLT también pusieron de manifiesto la infrautilizacion
en las guias de LLT optimizados recomendados. Por ejem-
plo, en un analisis retrospectivo del Registro de prevencion
secundaria suizo (SwissPR) en 875 pacientes con arteriopa-
tia coronaria se notifico el uso de un tratamiento combinado
con ezetimiba en tan solo el 18% de los pacientes al incor-
porarse a la rehabilitacion cardiaca (y el 51% tras recibir el
alta) tras la publicacion de las guias de 2019, de modo que
tan solo al 2% de los pacientes se les prescribieron IPCSK9"7.
En comparacion con estudios previos en los que se evalud el
tratamiento clinico tras la publicacion de las guias europeas
de 2019, los datos basales del estudio SANTORINI revelaron
que el uso de tratamientos combinados para reducir el c-LDL
ha aumentado, pero sigue siendo inaceptablemente bajo'.
Al poner en perspectiva los datos de SANTORINI Espana con
SANTORINI', observamos que el nimero de pacientes que
utilizaban tratamiento combinado con estatinas mas ezeti-
miba y tratamientos con IPCSK9 era notablemente mayor en
SANTORINI Espana que en SANTORINI (27,1 frente al 14,7% y
7,5 frente al 7,0%, respectivamente). Ademas, el porcen-
taje de pacientes que no estaban recibiendo ningin LLT
en SANTORINI Espana (10,7%) fue menor que en SANTORINI
(23,1%)". Ambos resultados podrian explicar la mayor tasa
de consecucion de c-LDL en SANTORINI Espana (26,5%) que
en SANTORINI (19,3%)'. Las diferencias en el uso del LLT con
respecto a otros paises europeos podrian explicarse por las
divergencias en la practica clinica habitual segun las reco-
mendaciones de las guias locales, los sistemas sanitarios, los
patrones y requisitos de prescripcion (es decir, limitaciones
de reembolso) para la prescripcion del LLT y la disponibili-
dad de estatinas en dosis especificas. Ademas, también se
han evidenciado diferencias en la consecucion del objetivo
de c-LDL y en el uso del LLT entre las regiones espafolas'®.

La encuesta EUROASPIRE V también evidencio las dife-
rencias en el manejo de la dislipemia entre paises’. El pais
con la mayor proporcion de pacientes tratados con LLTs de
alta intensidad (definidos como dosis diarias que, por tér-
mino medio, se asocian a una reduccion del c-LDL > 50%)
fue Letonia (88,5%, n=115/130), seguido de Espana (81,7%,
n=276/338), Suecia (76,2%, n=186/244), y Reino Unido
(72,0%, n=288/400). Por el contrario, los paises con el
porcentaje mas bajo fueron Kirguistan (9,0%, n=30/335),
Kazajstan (15,8%, n=64/405) y Ucrania (21,3%, n=76/357).

Ademas de la infrautilizacion del LLT de alta intensidad
y del tratamiento combinado para la prevencion de la ECV,
la escasa consecucion de los objetivos de c-LDL recomenda-
dos por las guias también puede explicarse por un retraso
habitual en la aplicacion de las guias en la practica cli-
nica, teniendo en cuenta la publicacion de la actualizacion
de 2019 y el periodo de inclusion de pacientes en el estu-
dio iniciado a partir de marzo de 2020 en SANTORINI. Las
barreras que pueden justificar el menor control del c-LDL
podrian estar relacionadas con el médico (inercia clinica o
la consideracion de que ya se haya alcanzado el objetivo
de c-LDL), con el paciente (incumplimiento de la medica-
cion prescrita), con la medicacion (dosis maxima tolerada,
aparicion de acontecimientos adversos) o con el sistema
sanitario (acceso limitado a tratamientos combinados y/o
complementarios)'®%°.

La principal limitacion de este estudio deriva del hecho
de que los centros participantes en la investigacion sue-
len tener mas experiencia; por consiguiente, los presentes
resultados podrian reflejar la situacién mas favorable. En
lo que respecta al uso de LLT, es posible que no se haya
optimizado el tratamiento de los pacientes en el momento
de la inclusion en el estudio. El estudio se llevd a cabo
durante la pandemia de COVID, lo que podria haber influido
en los resultados finales. Por este motivo, se necesitan
datos de un ano de seguimiento para corroborar los pre-
sentes resultados. Ademas, del estudio no se pueden inferir
asociaciones entre el c-LDL y el LLT porque dicho estu-
dio no se disefnd especificamente para abordarlas. Ademas
de todas estas limitaciones, hasta donde sabemos, este
es el primer estudio prospectivo y la serie mas amplia
que proporciona datos actualizados de la practica real
sobre el control de los lipidos y la consecucion de los
objetivos de c-LDL en pacientes con un riesgo CV mas
alto tras la publicacion de las guias ESC/EAS de 2019 en
Espana.

Conclusiones

Los datos basales de la poblacion del estudio SANTORINI
Espafa muestran una consecucion suboptima del objetivo de
c-LDL en pacientes de riesgo alto y muy alto, de modo que
tan solo una cuarta parte de los pacientes alcanza sus obje-
tivos de c-LDL basados en el riesgo recomendados por las
guias ESC/EAS de 2019. A pesar de su riesgo CV, los pacien-
tes parecen no recibir un tratamiento adecuado y los LLT en
combinacion parece infrautilizarse para el tratamiento de
la prevencion de la ECV en la practica real.
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