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PALABRAS CLAVE
Atencion primaria;
Sindrome cardio-

Resumen El sindrome cardio-renal-metabélico (CaReMe) integra la interaccion entre factores
metabolicos, dano renal y enfermedad cardiovascular, conformando un proceso progresivo y
prevenible. Este documento ofrece una guia practica por estadios (0-4) que facilita la detec-

renal-metabolico;
CaReMe;
Prevencion;
Manejo integral

cion, el manejo y el seguimiento del paciente. El cribado oportunista con historia clinica y
las medidas simples (perimetro abdominal, presion arterial, glucemia, perfil lipidico), comple-
mentado por filtrado glomerular y albuminuria (clasificacion enfermedad renal croénica) y la
estimacion del riesgo vascular (SCORE2 o SCORE2-OP segun la edad), mejora el pronostico y la

carga asistencial. El manejo debe apoyarse en una intervencion intensiva del estilo de vida como
base de actuacion, con la inclusion de terapias con beneficio cardiorrenal para los pacientes
en quienes estén indicadas tras una valoracion individualizada del riesgo y la comorbilidad. La

Abreviaturas: AP, atencion primaria; arGLP-1, agonistas del receptor GLP-1; ARA li, antagonistas de los receptores de angiotensina
Il; CAC, cociente albimina/creatinina en orina; CACo, calcio coronario; CaReMe, cardio-renal-metabodlico; Dm, diabetes mellitus; DM2,
diabetes mellitus tipo 2; ECV, enfermedad cardiovascular; ERC, enfermedad renal cronica; Fa, fibrilacion auricular; HbA1c, hemoglobina
glicada; HTA, hipertension arterial; Ic, insuficiencia cardiaca; IMC, indice masa corporal; iNRA, inhibidor del receptor de angiotensina +
neprilisina; KDIGO, Kidney Disease: Improving Global Outcomes; iSGLT2, inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2; Pa, presion
arterial; SCORE2, Systematic Coronary Risk Estimation 2; SRA, sistema renina-angiotensina-aldosterona; TFGe, tasa de filtrado glomerular
estimada.
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implementacion de herramientas de cribado, la adopcion de algoritmos diagnosticos y terapéu-
ticos, y la coordinacion efectiva entre la atencion primaria y hospitalaria son esenciales para
modificar el curso natural de este sindrome y reducir los eventos cardiovasculares, la progresion
renal, y mejorar la supervivencia y la calidad de vida.

© 2026 Los Autores. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de Sociedad Espanola de
Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC
BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

CaReMe in primary care: Comprehensive strategies for managing patients with
cardio-renal-metabolic conditions

Abstract The cardio-renal-metabolic (CaReMe) syndrome captures the interplay among meta-
bolic factors, kidney damage, and cardiovascular disease, constituting a progressive and
preventable process. This educational practical review for primary care provides a practi-
cal stage-based (0-4) framework to facilitate patient detection, management, and follow-up.
Opportunistic screening based on clinical history and simple measures (waist circumference,
blood pressure, glucose, lipid profile), complemented by estimated glomerular filtration rate
and albuminuria (chronic kidney disease classification) and by vascular risk estimation (SCORE2
or SCSORE2-OP by age), improves prognosis and reduces care burden. Management should be
grounded in intensive lifestyle intervention as the cornerstone of care, with the addition of
therapies with cardiorenal benefits in patients for whom they are indicated, based on an
individualized assessment of risk and comorbidities. Implementing screening tools, adopting
diagnostic and therapeutic algorithms, and ensuring effective coordination between primary
and hospital care are essential to modify the natural course of this syndrome and to reduce
cardiovascular events, slow kidney disease progression, and improve survival and quality of life.
© 2026 The Authors. Published by Elsevier Espana, S.L.U. on behalf of Sociedad Espanola de
Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). This is an open access article under the CC BY-NC-ND
license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

Los datos epidemiologicos procedentes de estudios obser-
vacionales y ensayos clinicos han puesto de manifiesto
de forma consistente la estrecha interrelacion entre las
enfermedades metabolicas, cardiovasculares y renales'.
Estas entidades, que historicamente se han abordado como
procesos independientes, comparten vias fisiopatologicas
comunes y se potencian de manera reciproca, configurando
un circulo vicioso que acelera la progresion hacia com-
plicaciones graves y contribuye a una elevada carga de
morbimortalidad?>.

En este contexto, la American Heart Association con-
ceptualizo el sindrome cardio-renal-metabdlico (CaReMe),
definido como un trastorno sistémico caracterizado por
interacciones fisiopatologicas entre los factores de riesgo
metabolicos, la enfermedad renal créonica (ERC) y el sistema
cardiovascular?. Este entramado conduce a una disfun-
cion multiorganica que se traduce en una elevada tasa de
enfermedad y en una alta incidencia de eventos adver-
sos cardiovasculares>®’. La introduccion de este concepto
supone un cambio de paradigma en la practica clinica,
desplazando el foco desde la atencion a las consecuen-
cias clinicas establecidas (infarto agudo de miocardio, ictus,
insuficiencia cardiaca [IC] o ERC avanzada) hacia una inter-
vencion precoz sobre las causas subyacentes, como la
adiposidad disfuncional, la resistencia a la insulina y otros
factores de riesgo cardiometabdlico modificables®.

La atencion primaria (AP) ocupa un lugar clave y estraté-
gico en el abordaje del sindrome CaReMe. Por su proximidad
al paciente, su vision integral y su responsabilidad en la
continuidad de los cuidados a lo largo de la vida, la AP consti-
tuye el nivel asistencial fundamental para detectar de forma
precoz los estadios iniciales del sindrome y actuar sobre
ellos antes de que aparezcan complicaciones irreversibles.
Reforzar su papel en este escenario clinico no solo incre-
mentaria la eficacia de las intervenciones, sino que también
mejoraria la equidad y la sostenibilidad del sistema sanita-
rio, al evitar la progresion del sindrome CaReMe hacia fases
mas avanzadas y costosas, tanto en términos humanos como
economicos® 0.

El propdsito de este articulo es proporcionar a los profe-
sionales de AP una vision practica y actualizada del sindrome
CaReMe, abordando su deteccién y prevencion a lo largo de
los diferentes estadios (0 a 4). Con ello, se busca fomentar la
concienciacion sobre su caracter progresivo y silencioso en
las fases iniciales, asi como subrayar la necesidad de inter-
venir precozmente. Solo mediante una estrategia integrada
y preventiva sera posible modificar el curso de esta epide-
mia silenciosa, y mejorar la calidad y la esperanza de vida
de los pacientes.

Estadios del sindrome CaReMe

El sindrome CaReMe se concibe como una condicion dina-
mica y evolutiva, en la que el paciente puede transitar de
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Figura 1

un estadio a otro si no se implementan intervenciones efica-
ces. La clasificacion en estadios 0 a 4 facilita la identificacion
temprana, el manejo individualizado y la planificacion del
seguimiento del paciente (fig. 1y tabla 1). Esta clasificacion
subraya la naturaleza progresiva pero prevenible del sin-
drome CaReMe y refuerza la importancia de la intervencion
temprana desde la AP para evitar o retrasar la progresion a
fases mas graves.

Estadio 0: Sin factores de riesgo CaReMe

Sin factores de riesgo metabdlicos ni renales conocidos,
con parametros clinicos dentro de la normalidad y ausen-
cia de adiposidad disfuncional. Representa la prevencion
primordial. Aunque a menudo se subestima su importan-
cia, este estadio constituye el verdadero punto de partida
para alcanzar y mantener la salud cardiovascular ideal.
Las intervenciones comunitarias, escolares y familiares que
promuevan una dieta saludable, la actividad fisica y el aban-
dono del tabaco aumentan la probabilidad de permanecer en
este estadio durante mas tiempo? "2,

Estadio 1: Adiposidad excesiva o disfuncional

En el estadio 1 aparece la adiposidad excesiva o disfuncio-
nal, que puede coexistir con un indice de masa corporal
(IMC) normal en presencia de obesidad visceral (perimetro
de cintura > 88/102 cm en mujeres / varones; > 80/90cm en
mujeres / varones de ascendencia asiatica), o con glucemias
en ayunas > 100-124 mg/dl o hemoglobina glicada (HbA1c)

ERC con riesgo
moderado-alto

Etapas del sindrome cardio-renal-metabolico (CaReMe).

entre 5,7-6,4% (tabla 1). Este estado se asocia a inflamacion
cronica de bajo grado, resistencia a la insulina y alteracio-
nes en la secrecion de adipocinas, todos ellos mecanismos
que favorecen la progresion hacia diabetes mellitus tipo
2 (DM2), hipertension arterial (HTA) o ERC incipiente’ "4,
Desde la perspectiva de AP, es crucial comprender que este
estadio no debe considerarse de bajo riesgo: la adiposidad
visceral aumenta de forma independiente el riesgo cardio-
vascular, incluso antes de la aparicion de factores de riesgo
clasicos'>". Por tanto, la intervencién intensiva sobre el
estilo de vida es fundamental para conseguir cambios de
comportamiento sostenidos'®.

Estadio 2: Factores de riesgo metaboélico y/o ERC
de riesgo moderado a alto

El estadio 2 del sindrome CaReMe engloba a los pacientes con
factores de riesgo metabolico establecidos (DM2, sindrome
metabolico, HTA, dislipemia) y/o ERC de riesgo moderado /
alto'”'®, En este contexto, la intervencion debe ser inten-
siva, combinando modificaciones del estilo de vida con un
tratamiento farmacoldgico dirigido a los factores de riesgo
modificables (tabla 2). El médico de familia asume un papel
central como coordinador del manejo integral, aplicando
las guias de practica clinica y asegurando la adherencia a
las terapias de eficacia probada con el fin de prevenir el
desarrollo de enfermedades cardiovasculares y el deterioro
de la funcion renal. Los objetivos de control de los fac-
tores de riesgo en este estadio se especifican en la tabla
suplementaria 1.
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Tabla 1  Estadios del sindrome CaReMe. Definicion, caracteristicas y objetivos en atencion primaria

Estodio Caracteristicas dinicas Objetivo en AP
KQué medir:
\ o PA G vER
o Glocemia on aponas Gada 2 Pos
o Perfil Bpidico: cada 2 s
0
SRS (el acidn/tramamiento: M salud cardiovascedar y resal Gptim; promocie de estiias de
pda saluchibshes
medir: Proebas estadio O mbs
. o INC perimetro abdominal: s
1 b4 o Riego cedovascular (SCORE2 o SCOREZ-OPE cada 2 alos
o 7 2100124 Preveni traraicidn a DM, HTA ¢ dislipemia; isternvind on inteniva soboe
5, 1645
2
3
Qué medir: AZrcaimacdn como estadio 3
Accidntratamiento: Manejo rmultidiscizdnar, terapia comBingda CV y renal; prevenddn
4 secundaria estricti; contel de comorbilidades; plnificacidn de culdados odanicos,

Enfermedad cardiovascular clinica con y sin deterioro de la Promockin sakud cardiovascdir v contral de detenminantes sociles.
funcién renal

A s, IC, FA, enfe pOBd COron st 22, facnores de riesys " 4 .
M, fctus, IC, FA, ¢ wedad cormarnia estabieci®a, factores de riesgo En presenao ferianD de I fandcidn rendl easten Comsidenaaones Uniods de mango para IC

metabdico o ERC stadio Q2 0 40 v NIOane W y FA

Nota practica: las pruebas avanzadas o de imagen recogidas deben interpretarse como exploraciones opcionales en AP, indicadas sobre
todo cuando su resultado pueda cambiar la intensidad del manejo y exista disponibilidad local.
AP: atencion primaria; arGLP-1: agonista del receptor de glucagon similar al péptido 1; CACo: calcificacion coronaria; CV: cardiovascular;
DM: diabetes mellitus; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DSAS: determinantes sociales adversos para la salud; ECG: electrocardiograma; ECV:
enfermedad cardiovascular; ERC: enfermedad renal crénica; FA: fibrilacion auricular; HbA1c: hemoglobina glucosilada; HTA: hipertension
arterial; IAM: infarto agudo de miocardio; IC: insuficiencia cardiaca; IMC: indice de masa corporal; NT: péptido natriurético; PA: presion
arterial; TFGe: tasa de filtrado glomerular estimado.

2 Las personas con diabetes gestacional deben someterse a pruebas de deteccion intensivas para detectar intolerancia a la glucosa
después del embarazo
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Tabla 2 Tratamiento de las condiciones subyacentes en el estadio 2 CaReMe

DM2

HTA

* Modificaciones del estilo de vida

+ Estatina/ezetimiba (para reducir el riesgo de
eventos cardiovasculares)

* SiERCo FRCV priorizar iSGLT2 segln
indicacién

* SiIMC>30kg/m2y alto riesgo valorar
arGLP1 segun indicacién y criterios de
financiacién

* SiHbAlc >7,5% o en tratamiento con
insulina asociar metformina (continuar si ya
en uso)

Objetivos individualizados y revisién de
polifarmacia

Modificaciones del estilo de vida
Tratamiento acorde a las GPC para alcanzar
una PA <130/80 mmHg

En caso de DM2 y albuminuria priorizar
IECA/ARAII

En caso de ERC priorizar IECA/ARA Il

Se recomienda iniciar con doble terapia
(IECA/ARA Il + BCC o diurético)

En caso de no control metabdlico: triple
terapia con IECA/ARA Il + BCC + diurético
Considerar betablogueante en cualguier
momento si existe indicacién especifica (IC;
cardiopatia isquémica, ACxFA, planificacién
embarazo en mujer joven )

HIPERTRIGLICERIDEMIA

ERC

* Modificaciones del estilo de vida

Modificacién estilos de vida (dieta, suspender

* Maximizar el uso de estatinas en caso de
riesgo intermedio o alto de ECV

* Valorar fibratos en TRG > 500 mg/d| o
o]
* Encaso de DM2 + TRG 135-499 mg/dly -

factores de riesgo, considerar EPA

finerenona

tabaco, actividad fisica, control de peso)
* Tratamientos primera linea en ERC:
Con o sin DM2: iSGLT2
Con albuminuria: IECA/ARA Il
Manejo control lipidico con estatinas
Manejo estricto de la PA con IECA/ARA
Il (afiadir BCC +/- diurético)
* ERC diabética con albuminuria resigt_{al a
pesar de tratamiento con IECA/ARA I: aseciar

Nota practica: las tablas terapéuticas priorizan intervenciones respaldadas por guias, pero su aplicacion debe individualizarse segln
riesgo basal, polimedicacion, fragilidad, accesibilidad/financiacion y cartera de servicios.

ACxFA: arritmia cardiaca por fibrilacion auricular; ARA II: antagonistas de los receptores de angiotensina Il; arGLP1: agonistas del
receptor de glucagon similar al péptido 1; BCC: bloqueantes de los canales del calcio; DM2: diabetes mellitus tipo 2, ECV: enfermedad
cardiovascular; EPA: icosapento de etilo; ERC: enfermedad renal créonica; FRCV: Factores de riesgo cardiovascular; GPC: guias de practica
clinica; HbA1c: hemoglobina glucosilada; IC: insuficiencia cardiaca; IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; IMC:
indice de masa corporal; iSGLT2: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2; PA: presion arterial; TRG: triglicéridos.
Fuente: Ndumele et al.Z; Kidney Disease'”; Mach et al.*>; Garcia-Soidan et al.*.

Estadio 3: Enfermedad cardiovascular subclinica en
el sindrome CaReMe

En el estadio 3, ademas de la presencia de adiposidad exce-
siva o disfuncional, factores de riesgo metabdlicos o ERC, el
individuo presenta enfermedad cardiovascular (ECV) subcli-
nica (ECV arteriosclerotica, IC o alteraciones estructurales
/ funcionales cardiovasculares) (tabla 1). En este contexto,
la ECV arteriosclerdtica subclinica se refiere a la presencia
objetiva de carga ateromatosa o dano vascular antes de los
eventos clinicos, por ejemplo, placas carotideas o femorales
en ecografia vascular, calcio coronario elevado o un indice
tobillo / brazo patoldgico; por su parte, la IC subclinica
puede sospecharse mediante biomarcadores o alteraciones
ecocardiograficas en los pacientes seleccionados. El objetivo

del manejo en la etapa 3 del sindrome CaReMe es inten-
sificar las intervenciones preventivas y terapéuticas en los
pacientes con ECV subclinica, ERC de muy alto riesgo o
con alto riesgo de ECV, con el fin de prevenir la progresion
a ECV clinica y a enfermedad renal avanzada (estadio 4),
y evitar complicaciones (p. ej., hiperkalemia) que pueden
limitar la continuidad y optimizacion de terapias con benefi-
cio cardiorrenal demostrado'®. Este estadio exige vigilancia
estrecha y, en muchos casos, colaboracion con cardiologia
o nefrologia, aunque la base del seguimiento sigue siendo
la AP. Este estadio representa un fenotipo de alto riesgo en
el que las terapias preventivas pueden retrasar o detener la
progresion hacia la enfermedad clinica y aportar un mayor
beneficio clinico neto, dado el riesgo absoluto mas elevado
respecto a las etapas anteriores?%°,
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Tabla 3 Manejo de las condiciones concomitantes en el sindrome CaReMe en estadio 4

Dislipemia HTA ERC DM2 + IC DM2 + ECV DM2 + ECV + ERC
»Modificaciones »Modificaciones »Con albuminuria  »iSGLT2 — » |MACE iSGLT2 —

del estilo de vida  del estilo de vida  — IECA/ARA Il reduccion —iSGLT2/arGLP1 enlentecimiento

+ terapia segin » Tratamiento » Sacubitrilo- hospitalizacion y > progresion ERC y
objetivo c-LDL acorde a las GPC valsartan en IC-FEr muerte JHospitalizaciones reduccion de muerte

seglin riesgo®:

- Estatina +

- Ezetimiba /
acido
bempedoico+

- Terapia dirigida
iPCSK9 /
icosapento de
etilo
Trigliceridemia
- Fibratos si
>500mg/dl

- Considerar
icosapento de
etilo para TG

para alcanzar una
PA < 130/80 mmHg
» En DM2
considerar
IECA/ARA I

» Evitar BBC en la
IC-FEr

» En
afroamericanos
priorizar
hidralazina +
isosorbida + los 4
pilares de las GPC
(IECA, ARA-II, BCC

» ERC — iSGLT2
(enlentecimiento
de la progresion
renal y reduccion
de muerte®)

» DM2 con
albuminuria —
IECA/ARA I -
Finerenona +
iSGLT2

» IMC > 30 kg/m?
— arGLP1

»IMC > 30kg/m?
— arGLP1

» Comorbilidades
— arGLP1, iSGLT2
» Albuminuria —
considerar
finerenona

— iSGLT2/aGLP1
» IMC > 30 kg/m?
— arGLP1

» HbA1c > 8,5%
— Insulina +
arGLP1

» ERC— iSLGT2
» IC
concomitante—
iSLGT2

Toda ECV
arteriosclerotica —
aspirina + estatinas
de alta intensidad

- DM2: considerar

¢ iSGLT2 / arGLP1

¢ iSGLT2 — siIC
concomitante / si
ERC;

e arGLP1 — si

IMC > 30kg/m?

- IC: tratamiento
médico optimizado.;
en IC-FEr,
IECA/ARA-II,

135-499mg/dl en o diuréticos
DM2 y FRCV tiazididcos o
similares)

betabloqueante,
ARM, iSGLT

- Resto
comorbilidades igual
que etapas 1y 2

a El color refleja el gradiente de riesgo vascular, sefialando la intensificacion progresiva del tratamiento, incluida la terapia combinada,

a medida que aumenta el riesgo.

b No todos los iSGLT2 han mostrado reduccion, solo dapagliflozina ha demostrado reduccion de mortalidad por todas las causas

Nota practica: las tablas terapéuticas priorizan intervenciones respaldadas por guias, pero su aplicacion debe individualizarse segln
riesgo basal, polimedicacion, fragilidad, accesibilidad/financiacion y cartera de servicios.

ARA [I: antagonistas de los receptores de angiotensina Il; arGLP1: agonistas del receptor de glucagon similar al péptido 1; ARM: anta-
gonista del receptor mineralocorticoide; BCC: bloqueantes de los canales del calcio; DM2: diabetes mellitus tipo 2, ECV: enfermedad
cardiovascular; ERC: enfermedad renal cronica; FRCV: Factores de riesgo cardiovascular, GPC: guias de practica clinica; HbA1c: hemoglo-
bina glucosilada; HTA: hipertension arterial; IC: insuficiencia cardiaca; IC-FEr: insuficiencia cardiaca con fraccion de expulsion reducida;
IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; iPCSK9: inihibidor de la proprotein convertase subtilisin/kexin type 9;
iSGLT2: inhibidores del cotransportador de sodio / glucosa tipo 2; c-LDL: colesterol de lipoproteina de baja densidad; MACE: eventos
cardiacos adversos mayores, abreviatura del inglés; PA: presion arterial; TG: triglicéridos.Fuente: Visseren et al.'®; Agarwal et al.?;

Marx et al.*’; Perkovic et al.*8.

Estadio 4: Enfermedad cardiovascular con o sin
deterioro de la funcién renal

El estadio 4 del sindrome CaReMe se caracteriza por la pre-
sencia de ECV clinica (sindrome coronario agudo, ictus, IC,
fibrilacion auricular [FA], enfermedad arterial periférica) en
individuos con exceso o disfuncionalidad del tejido adiposo,
presencia de otros factores de riesgo metabélico o ERC
avanzada (tabla 1). La etapa 4 se subdivide en: personas sin
deterioro de la funcion renal (4a) y personas con deterioro
de la funcion renal (4b), debido a consideraciones de
manejo especificas para los pacientes con deterioro de la
funcion renal superpuesta a la ECV, en particular para la
IC, la cardiopatia isquémica y la FA. Las personas con ECV
y una presencia concomitante de otros factores de riesgo
CaReMe presentan un riesgo especialmente alto de eventos
cardiovasculares recurrentes y mortalidad, lo que exige
una atencidn interdisciplinaria, coordinada e intensiva?'?.
Asimismo, puede anadirse farmacoterapia para el control
integral de los componentes residuales no controlados del

sindrome metabdlico (tabla 3). El estadio 4 representa el
desenlace de un proceso acumulativo y retroalimentado,
en el que la AP participa en la coordinacion de los cui-
dados crénicos complejos, la prevencion secundaria y el
acompanamiento del paciente y su familia.

Estrategias de identificacion y diagnoéstico
temprano

La identificacion temprana del sindrome CaReMe en AP
representa uno de los pilares fundamentales para modificar
su curso natural. La evidencia disponible demuestra que la
deteccion sistematica y el inicio temprano de medidas pre-
ventivas se asocian con una reduccion significativa del riesgo
de progresion a IC, enfermedad coronaria o ERC avanzada?.

Enfoque de cribado para el sindrome CaReMe

La importancia del cribado sistematico radica en que per-
mite abrir ventanas de oportunidad para la intervencion. En
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sujetos con antecedentes familiares de ECV precoz, obesi-
dad abdominal, diabetes mellitus (DM) o HTA, se recomienda
establecer protocolos de evaluacion perioédica que incluyan
estas determinaciones. Incorporar estas medidas dentro de
los programas de prevencion cardiovascular y de control de
enfermedades crénicas en AP facilita no solo la deteccion
temprana, sino también la monitorizacion a lo largo del
tiempo.

En la practica diaria, estas herramientas deben inte-
grarse en un enfoque proactivo, aprovechando cada
contacto con el paciente para valorar los parametros de
riesgo. La identificacion temprana no solo mejora el pronos-
tico individual, sino que también reduce la carga asistencial
futura, dado que las intervenciones iniciales en el estilo
de vida o la farmacoterapia preventiva resultan mas coste-
efectivas que el tratamiento de complicaciones avanzadas?.

Deteccion de factores de riesgo

Ademas de la progresion fisiopatologica segin el modelo
de estadificacion CaReMe, existen factores adicionales que
aumentan de forma significativa la probabilidad de avanzar
hacia estadios mas graves, con el consiguiente aumento del
riesgo de ECV y el deterioro de la funcion renal (para ampliar
informacion sobre ello, dirigirse a la tabla suplementaria 2).

Debemos prestar especial atencion a la arteriosclerosis,
un proceso continuo y no lineal cuya carga aterosclerotica
no siempre se correlaciona con la presencia de eventos
clinicos previos. De hecho, pacientes asintomaticos con
una elevada carga de placa ateromatosa pueden presentar
un riesgo igual o superior al de quienes tienen antece-
dentes de eventos cardiovasculares. Por este motivo, la
deteccion precoz de enfermedad aterosclerdtica subclinica
mediante técnicas de imagen (p. ej., ecografia carotidea o
femoral) se recomienda en situaciones seleccionadas, espe-
cialmente en personas con riesgo cardiovascular intermedio,
hipercolesterolemia primaria, DM en fases iniciales o dudas
diagnésticas en prevencion primaria?®?3. A efectos practi-
cos, en este manuscrito se considera ECV arteriosclerotica
subclinica la deteccion de aterosclerosis sin eventos clini-
cos previos, habitualmente mediante presencia de placas
en ecografia vascular, calcio coronario elevado o indice
tobillo / brazo patologico; estas exploraciones deben reser-
varse a pacientes seleccionados, cuando puedan modificar
la intensidad del manejo y estén disponibles en el entorno
asistencial.

Estimacion del riesgo vascular

La estimacion del riesgo vascular global constituye una
herramienta esencial para guiar las decisiones terapéuticas
en AP. El sistema SCORE2 o SCORE2-OP en mayores de 70
anos, adaptado a la poblacion europea, permite estratificar
a los pacientes en funcion del riesgo de eventos cardiovas-
culares a 10 anos y la mortalidad por causa cardiovascular,
integrando la edad, el sexo, la presion arterial (PA), el coles-
terol no-HDL y el tabaquismo. Este modelo, indicado para
la estimacion del riesgo en personas aparentemente sanas,
mejora la identificacion de personas con riesgo cardiovas-
cular alto o muy alto. El resultado obtenido en las tablas
de riesgo debe interpretarse en el contexto clinico glo-

bal, considerando otros factores que pueden modificarlo al
alza, como la presencia de adiposopatia, las enfermedades
autoinmunes, las enfermedades mentales, la presencia de
determinantes sociales adversos o determinadas condicio-
nes especificas de la mujer, como la menopausia precoz,
los trastornos hipertensivos durante el embarazo o el sin-
drome de ovario poliquistico?. Asi, la integraciéon de la
cuantificacion del SCORE2 con la valoracion de aterosclero-
sis subclinica ofrece una vision mas precisa del riesgo real,
optimizando la oportunidad de intervencion precoz en el
ambito de la AP?*?>, En personas con DM2 sin ECV estable-
cida ni dafo de 6rgano diana, la estimacion del riesgo puede
refinarse mediante SCORE2-Diabetes?®.

Estimacion del riesgo de dafio renal

En el contexto del sindrome CaReMe, la deteccion precoz
del riesgo de dano renal es tan relevante como la estra-
tificacion cardiovascular. La evaluacion debe centrarse en
individuos con factores de riesgo reconocidos de ERC como
la HTA, DM, ECV establecida o antecedentes familiares de
ERC'. Un primer paso en el programa de deteccion es la
medicion de la PA y la determinacion del IMC como marca-
dores indirectos del riesgo metabdlico. En estos contextos,
las guias KDIGO 2024 recomiendan, como elemento cen-
tral, la determinacion de la tasa de filtrado glomerular
estimada (TFGe), a partir de la creatinina sérica, con la
opcion de determinar cistatina C o combinar ambos marca-
dores cuando estén disponibles, lo que mejora la precision
diagnodstica'’.

De forma complementaria, es esencial medir la albumi-
nuria mediante la relacion albumina / creatinina en orina
(CAC). Ambos parametros (TFGe y CAC) son necesarios para
la clasificacion del grado de ERC segun las categorias G y
Ay para estimar el riesgo de progresion renal y cardiovas-
cular. ElL CAC aporta valor diagndstico y pronostico desde
las fases iniciales, incluso con la TFGe preservada?’-?%. En la
practica real, el CAC esta infrautilizado y, con frecuencia,
ausente en la historia clinica, lo que se asocia con pérdidas
de oportunidad diagnéstica y terapéutica?®. En el estudio
ERCAR-DM realizado en Espana en pacientes con DM, solo
el 44,5% presentaba una estadificacion renal completo con
TFGe y CAC®°. Integrar de forma rutinaria la evaluacion de
TFGe y CAC en la practica de AP permite detectar altera-
ciones subclinicas, iniciar estrategias preventivas y evitar
el avance hacia estadios irreversibles de la enfermedad
renal'’.

Manejo del paciente CaReMe

El manejo del sindrome CaReMe en AP exige un abordaje
integral y escalonado segln los estadios, orientado tanto a
la modificacion de los estilos de vida como a la optimizacion
del tratamiento farmacologico. A diferencia de la aproxima-
cién tradicional centrada en cada comorbilidad de manera
independiente, el marco CaReMe enfatiza la necesidad de
un enfoque coordinado que aborde simultaneamente los 3
ejes fisiopatologicos: metabolismo, rifdn y sistema cardio-
vascular.
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Tabla 4 Magnitud orientativa del beneficio absoluto de algunas intervenciones farmacologicas en poblaciones de alto riesgo

CaReMe

Intervencion Poblacion/ensayo

Evento principal

ARR aprox. NNT aprox.

Dapagliflozina?’  ERC con / sin DM2 (DAPA-CKD)

Variable renal / cardiovascular compuesta 5,3% en 2,4 afos 19

Empagliflozina*® ERC con / sin DM2 (EMPA-KIDNEY) Variable renal / cardiovascular compuesta 3,8% en 2,0 afios 27

Finerenona®®
Semaglutida“®

ERC + DM2 (FIDELIO-DKD)
ERC + DM2 (FLOW)

Variable renal compuesta
Variable renal / cardiovascular compuesta 4,5% en 3,4 afnos 23

3,3% en 2,6 anos 30

ARR: reduccion absoluta del riesgo; ERC: enfermedad renal cronica; DM2: diabetes mellitus tipo 2; NNT: nimero necesario a tratar.
ARRy NNT aproximados, calculados a partir de las tasas acumuladas del evento principal en cada ensayo, durante el seguimiento mediano
correspondiente. El ARR se estim6 como la diferencia absoluta entre los grupos, y el NNT como 1/ARR. Estas cifras deben interpretarse
como orientativas, ya que provienen de estudios con poblaciones, desenlaces y tiempos de seguimiento distintos.

Modificaciones en el estilo de vida

En todos los estadios, los cambios en el estilo de vida cons-
tituyen el pilar fundamental. El médico de familia debe
reforzar sistematicamente la adopcion de una dieta medi-
terranea, la reduccion de azlcares simples y grasas trans,
asi como el incremento de la actividad fisica regular (puede
recomendarse acumular entre 150 y 300 min semanales de
ejercicio aerdbico moderado —o 75-150 min de intensidad
vigorosa—, complementados con 2-3 sesiones semanales de
fortalecimiento muscular)®'-**. En AP, esta recomendacion
puede traducirse de forma practica a objetivos concretos y
realistas, adaptados a la situacion funcional, las barreras y
las preferencias del paciente, con seguimiento periodico de
la adherencia y apoyo al cambio de conducta. El control del
peso, con énfasis en la reduccion de la adiposidad visceral,
se asocia de manera directa con la disminucion del riesgo
cardiovascular y renal®. Ademas, es imprescindible abordar
de forma activa el tabaquismo, asi como reducir el estrés y
mejorar la calidad del sueno, principales moduladores de la
progresion del sindrome CaReMe®>~7.

Opciones terapéuticas

Tras una cuantificacion precisa y fiable del riesgo absoluto de
ECV, son necesarias intervenciones basadas en la evidencia
para reducirlo. Mas alla de las modificaciones del estilo de
vida, en los Ultimos afos se han incorporado opciones tera-
péuticas capaces de proporcionar protecciéon cardiorrenal
adicional®®. No obstante, el abordaje farmacolégico debe
individualizarse y priorizarse en funcion del riesgo basal,
la comorbilidad, la esperanza de beneficio absoluto, la
tolerabilidad y la accesibilidad, evitando la medicalizacion
indiscriminada de personas de bajo riesgo.

Los inhibidores del cotransportador sodio / glucosa tipo 2
(iSGLT2) han demostrado reducir de manera significativa la
progresion de la ERC, enlenteciendo el descenso de la TFGe
y disminuyendo la albuminuria?’-3*4%, Al mismo tiempo, su
perfil de accion ha mostrado un impacto consistente en la
reduccion de hospitalizaciones por IC, tanto en los pacien-
tes con DM2 como en aquellos sin hiperglucemia en el caso
de dapagliflozina y empagliflozina®®#', lo que ha llevado a
las guias internacionales a recomendar su uso precoz en los
pacientes con ERC, DM o alto riesgo cardiovascular®®, siem-
pre considerando los criterios de indicacion y financiacion
establecidos por el Sistema Nacional de Salud (SNS). Estos

beneficios se suman a los obtenidos con otros grupos far-
macoldgicos ya consolidados en la practica clinica, como
los agonistas del receptor GLP-1 (arGLP-1), con impacto
demostrado en la reduccion de eventos cardiovasculares
ateroscleroticos en los pacientes con DM y de alto riesgo
cardiovascular?, aunque su prescripcion puede estar con-
dicionada por requisitos de cobertura y financiacion. Para
facilitar una lectura critica sobre la magnitud del benefi-
cio, se han anadido estimaciones orientativas del beneficio
absoluto y del nUmero necesario a tratar (NNT) en la tabla 4.
En aras de la optimizacion terapéutica, es importante
considerar que la implementacion de la terapia médica reco-
mendada por las guias para el manejo de la IC y/o la ERC
puede verse limitada en la practica en los pacientes con
ERC, debido a preocupaciones sobre el posible deterioro de
la funcién renal y la aparicion de hiperkalemia'. En este
contexto, ante la aparicion de hiperkalemia, resulta prio-
ritario identificar y corregir factores contribuyentes, con
el objetivo de favorecer la continuidad y la titulacion de
las terapias cardio- y nefroprotectoras indicadas. En los
pacientes seleccionados, y habitualmente en un contexto
de manejo compartido con atencion especializada, pue-
den considerarse estrategias adicionales para el control del
potasio. En los pacientes tratados con iSGLT2, se recomienda
considerar la suspension temporal de la terapia en cirugias
programadas, episodios de deshidratacion o insuficiencia
renal aguda, monitorizando la funcién renal y reintrodu-
ciendo la terapia una vez estabilizado el paciente®>*.

Plan de seguimiento

El papel del médico de familia en el seguimiento del
paciente CaReMe abarca la prevencion, la gestion integral y
optimizacion terapéutica de cada uno de los componentes
del sindrome, asi como la monitorizacion de la adheren-
cia y la deteccion precoz de criterios de derivacion a otros
especialistas de acuerdo con las guias de practica clinica
actuales. En este marco, la entrevista motivacional, la toma
de decisiones compartida y la integracion de equipos multi-
disciplinares (enfermeria, nutricion y fisioterapia) potencian
la efectividad de las intervenciones y favorecen la continui-
dad asistencial. La coexistencia de DM2 y ERC se asocia con
una reduccion de la esperanza de vida de mas de 2 décadas
en comparacion con la poblacion general?¢, lo que subraya
la importancia de considerar el sindrome CaReMe como un
proceso progresivo que requiere un seguimiento estructu-
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Figura 2  Algoritmo diagndstico y de estratificacion del sindrome CaReMe.

rado y sistematico en AP, mas alla de la mera acumulacion de
factores de riesgo. En los pacientes de edad avanzada, pluri-
patologicos o polimedicados, este seguimiento debe incluir
una revision periodica del tratamiento cronico, el riesgo de
interacciones, la carga terapéutica, la funcion renal y la
fragilidad, con especial atencion a estrategias de simplifi-
cacion, y priorizacion de farmacos esenciales cuando sea
necesario. La frecuencia de monitorizacién de los diferen-
tes factores de riesgo de los individuos CaReMe se especifica
en la tabla 1.

Recomendaciones practicas

Uno de los principales retos para los médicos de AP es tras-
ladar el conocimiento cientifico del sindrome CaReMe a la
practica diaria de la consulta. En este sentido, contar con
algoritmos claros y pasos secuenciales de actuacion facilita
la toma de decisiones y aporta seguridad clinica.

Algoritmo diagnéstico y de estratificacion

El abordaje debe iniciarse con la identificacion de factores
de riesgo evidentes (como obesidad, HTA, DM, dislipemia
o ERC inicial). En cada paciente se recomienda seguir un
proceso escalonado adaptado al estadio del sindrome (fig. 2;
para ampliar la informacion, por favor, dirigirse a la tabla
suplementaria 3). Se sugiere realizar pruebas de deteccion
de factores de riesgo de CaReMe a lo largo de la vida, tanto
en jovenes como en adultos, para optimizar los enfoques de
prevencion y tratamiento. La frecuencia e intensidad de las
pruebas de deteccion sugeridas deben ajustarse a la etapa
del sindrome CaReMe:

1. Evaluacion clinica basica: historia familiar, habitos de
vida, peso, IMC, perimetro abdominal y PA.

2. Determinaciones analiticas: glucosa en ayunas, HbA1c,
perfil lipidico, creatinina sérica para estimar la TFGe y
el CAC.

3. Estratificacion por estadios: ubicar al paciente en el esta-
dio 0 a 4 del sindrome CaReMe segun los hallazgos clinicos
y analiticos.

4. Identificacion de signos clinicos: presencia de angina, IC
y/o deterioro renal rapido.

Algoritmo terapéutico en atencion primaria

Se proporciona un marco para optimizar la reduccion
del riesgo de ECV y seleccionar agentes farmacoldgicos
cardioprotectores y nefroprotectores. Para favorecer su
aplicabilidad en AP, conviene distinguir entre medidas mini-
mas imprescindibles en consulta (estilo de vida, control de
PA, lipidos, glucemia, TFGe y albuminuria, uso de farmacos
con indicacion clara) y actuaciones opcionales o dependien-
tes de recursos / cartera de servicios (pruebas de imagen
vascular, biomarcadores avanzados o determinados trata-
mientos de uso mas especializado). En este contexto, los
iSGLT2, bloqueo del sistema renina / angiotensina / aldos-
terona (SRA), finerenona y arGLP1, incorporando ademas la
monitorizacion sistematica del potasio y el manejo proactivo
de la hiperkalemia para evitar que actle como una barrera
a la continuidad y titulacion de terapias con beneficio car-
diorrenal demostrado:

- Estadio 0-1: reforzar estilos de vida saludables, la educa-
cion sanitaria, el control del peso y el seguimiento anual.
En los pacientes con obesidad de riesgo, considerar la
farmacoterapia para la reduccion ponderal.
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- Estadio 2: iniciar o intensificar farmacoterapia dirigida
segun indicacion clinica y criterios de financiacion: iSGLT2
o arGLP-1 en DM, inhibidores de la enzima convertidora de
la angiotensina (IECA) / antagonistas de los receptores de
angiotensina Il (ARA-II) en HTA /albuminuria, y estatinas
en dislipemia.

- Estadio 3: manejo intensivo y coordinacion con el espe-
cialista hospitalario si existe evidencia de ECV subclinica
o de progresion renal. Optimizar terapias modificadoras
de pronostico y abordar activamente la hiperkalemia si
limita la titulacién, incluyendo medidas dietéticas y/o
agentes de union/intercambio de potasio cuando pro-
ceda.

- Estadio 4: prevencion secundaria estricta, ajuste de
polimedicacion y derivacion obligada a cardiologia y/o
nefrologia, manteniendo a la AP como eje coordinador
de los cuidados cronicos.

Derivacion y trabajo en red

El algoritmo terapéutico del sindrome CaReMe en AP debe
contemplar, ademas de las medidas de estilo de vida y el
inicio de terapias con beneficio cardiorrenal claramente
indicado, los criterios de derivacion a atencion hospitalaria.
Estos incluyen:

- ERC con
>300mg/g.

- DM2 no controlada pese a tratamiento optimo.

- Sintomas sugestivos de angina, IC o arritmias.

- Necesidad de terapias avanzadas (p. ej., iPCSK9).

TFGe<30ml/min/1,73m? o albuminuria

Al mismo tiempo, la AP debe mantener el liderazgo en
la coordinacion de la atencion y el cuidado, incluyendo el
seguimiento continuo, el ajuste terapéutico, la educacion
sanitaria y comunicacion con otros niveles asistenciales. El
papel de enfermeria, dietistas y farmacéuticos comunitarios
resulta clave en este modelo colaborativo?.

Implementacion del modelo CaReME en AP:
barreras y oportunidades

La implementacion efectiva del modelo CaReMe en la prac-
tica diaria de AP enfrenta diversas barreras estructurales
y organizativas. Entre ellas destacan el tiempo limitado en
consulta, la falta de interoperabilidad e integracion clinico /
analitica (especialmente para la deteccion de CAC y TFGe),
y la escasa disponibilidad de circuitos formales de coordina-
cion con cardiologia y nefrologia. Ademas, la inequidad en
el acceso a terapias cardiorrenales innovadoras y la hete-
rogeneidad de los protocolos de derivacion dificultan una
atencion estandarizada. No obstante, existen oportunidades
claras: la digitalizacion de la historia clinica, el desarrollo
de alertas electroénicas para el cribado de ERC y el RCV, la
capacitacion especifica de los equipos de AP y el trabajo en
red multidisciplinar representan pilares para superar estos
retos. Establecer vias compartidas por estadios CaReMe y
criterios de derivacion claros permitira acelerar la adop-
cion del modelo, mejorar los resultados en salud y ganar
eficiencia del sistema sanitario.

Conclusiones

El sindrome CaReMe constituye un desafio para la practica
clinica en AP, tanto por su elevada prevalencia como por su
impacto en la morbilidad, la mortalidad, la carga asistencial
y los costes sanitarios. Consolidar su caracter progresivo y
abordarlo de forma estructurada por estadios proporciona
un marco fundamental para optimizar el prondstico de los
pacientes. La implementacion de herramientas de cribado
accesibles, la adopcion de algoritmos diagnosticos y tera-
péuticos adaptados a la practica clinica diaria en AP, y la
coordinacion efectiva con la atencion hospitalaria son estra-
tegias clave para modificar el curso natural de este trastorno
sistémico.

En este contexto, la AP desempefa un papel central en
la prevencion, la deteccion precoz y el manejo integral
del sindrome CaReMe, consolidandose como eje del sistema
sanitario y contribuyendo de manera decisiva a mejorar la
calidad de vida y la supervivencia de los pacientes. Solo
mediante un enfoque integrado, proactivo y sostenido en
el tiempo sera posible reducir la carga de esta epidemia
silenciosa en nuestra sociedad.
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