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Resumen

La angina de pecho crénica estable es un sindrome
clinico caracterizado por dolor o malestar precordial
secundario a isquemia miocardica y sin
caracteristicas clinicas de inestabilidad. El debate
actual sobre esta entidad clinica incluye tres
aspectos fundamentales: diagndstico, prevalencia e
impacto socioeconémico, y tratamiento médico
frente a revascularizacién miocdrdica. En los ultimos
cuatro afios se han dado a conocer los resultados de
varios estudios multicéntricos de gran importancia
que compararon tratamiento médico con
revascularizacién miocardica y cirugia de
revascularizacién frente a intervenciéon coronaria
percutdnea; ademas, han mejorado las técnicas de
revascularizacion y existe abundante informacién
sobre la eficacia de nuevos farmacos antiisquémicos.
El presente trabajo tiene como objetivo hacer una
revision de los aspectos actuales mas importantes
relacionados con la angina de pecho estable y su
tratamiento, publicados en la literatura
especializada.

Palabras clave: angina pectoris, terapéutica,
estudios multicéntricos como asunto

Abstract

Chronic stable angina is a clinical syndrome
characterized by chest pain or pectoral discomfort
secondary to myocardial ischemia. It does not
present clinical features of instability. The current
debate on this clinical entity includes three aspects:
diagnosis; prevalence and socioeconomic impact;
and medical treatment versus myocardial
revascularization. In the past four years results of
several major multicenter studies comparing
medical treatment with revascularization and bypass
surgery versus percutaneous coronary intervention
have been released. In addition, revascularization
techniques have been improved and information on
anti-ischemic efficacy of new drugs is now abundant.
This paper is aimed at reviewing the most important
current issues related to stable angina and its
treatment, according to specialized literature.
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INTRODUCCION

Hace muchos afios la angina de pecho estable
fue considerada la representacién clinica mas
caracteristica de la cardiopatia isquémica,*? pero
actualmente la percepcién de su importancia ha
disminuido, e incluso se cuestiona su existencia
como entidad clinica. Se estima que actualmente
la incidencia de angina es de un 5-8 % con
respecto a la poblacién general, que aumenta
progresivamente con la edad y presenta
diferencias notables segun los paises o
poblaciones.®> Por otra parte, en los pacientes
con cardiopatia isquémica, la angina crénica
estable tiene una incidencia muy elevada,
incluso en la mejor situacién de tratamiento
médico y de revascularizacion.

En el estudio Courage,* la persistencia de angina
después de ajustar el tratamiento médico de
forma dptima fue superior al 40 % y sdlo algo
menor en los pacientes a los que, ademas, se
realizd revascularizacién miocardica.

Las medidas de prevenciéon secundaria, el
tratamiento antiisquémico y la revascularizacién
miocardica, constituyen los pilares basicos para
el tratamiento de la isquemia miocdrdica cronica,
con o sin angina, y ademas, no son formas de
tratamiento excluyentes, sino complementarias.
Las guias actuales de practica clinica en la
angina de pecho estable recomiendan los
bloqueadores betas como opcién inicial de
tratamiento, y la revascularizacién, en los casos
de alto riesgo o persistencia de angina.!

Sin embargo, en los Ultimos afios la investigacién
en este campo ha sido muy intensa. La eficacia
comprobada con nuevos farmacos pone en duda
la utilidad relativa de los bloqueadores betas y
los antagonistas de los canales del calcio en
favor de nuevas opciones terapéuticas;>® son
cuestionables la utilidad de la revascularizacién
en grupos amplios de pacientes y las ventajas de
la revascularizacién quirdrgica sobre la
percutdnea en pacientes con alto riesgo.’

A pesar de los nuevos conocimientos en el
diagndstico, estratificacién del riesgo de muerte
y la variabilidad en su tratamiento, debido a la
existencia de diferentes opciones terapéuticas,
se registra una alta incidencia de esta
enfermedad, lo que motivé al desarrollo de esta
revision bibliogréfica.

DESARROLLO

La angina de pecho estable es la expresidn
clinica mas comun de la cardiopatia isquémica
crénica sintomatica, y la manifestacién inicial de
la enfermedad coronaria en méas de la mitad de
los pacientes.®

En el ano 2006, la Sociedad Europea de
Cardiologia publicé las guias de valoracién y
tratamiento de la angina de pecho estable, que
fueron aceptadas por la Sociedad Espanola de
Cardiologia® y en 2007 la American Heart
Association publicé una actualizaciéon resumida
de unas guias similares.”® Ambas siguen en vigor,
pues no hay otras mas recientes que incorporen
los avances en el diagndstico, la prevencién y el
tratamiento de la angina de pecho estable y, en
general, de la isquemia miocardica cronica
estable.

Epidemiologia

La angina de pecho estable es una forma
frecuente de presentaciéon de la enfermedad
coronaria y un problema muy frecuente en el
mundo desarrollado. Los estudios realizados para
determinar mortalidad y morbilidad de la
cardiopatia isquémica en una comunidad, han
tenido en cuenta principalmente datos sobre el
infarto agudo de miocardio, dejando la angina de
esfuerzo como un sindrome de segundo orden.
Los resultados de alguna serie muestran que
puede llegar a ser la forma de presentacidn
inicial de la enfermedad en hasta el 41 % de los
varones y el 52 % de las mujeres, por lo tanto
resulta la manifestacién inicial de la enfermedad
coronaria en practicamente la mitad de los
pacientes afectos.!

La epidemiologia de la enfermedad coronaria
depende del sexo y los diferentes grupos de
edad y étnicos. El estudio de la prevalencia de la
angina estable como método de estimacién de la
prevalencia de enfermedad coronaria ha recibido
menor atencién, en gran parte, debido a la
dificultad que supone obtener formas de
medicién fiables y validas, sobre todo, por ser un
diagndstico fundamentado por bases clinicas
fundamentalmente.™*

La prevalencia de angina en los diferentes
estudios comunitarios muestra un incremento
con la edad, y ello para ambos sexos, desde un
0,1-1 % en mujeres con edades comprendidas
entre 45 y 54 afios, a un 10-15 % en mujeres de
65-74 anos. En los varones, el incremento
observado es de un 2-5 % a los 45-54 afios y de
un 10-20 % a los 65-74 afos. En la mayoria de
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los paises europeos, de 20 000 a 40 000
individuos/millén de habitantes sufren angina de
pecho.!

Se han obtenido datos sobre prevalencia de la
angina estable en la poblacién, que se situa
actualmente entre un 2 y un 4 % de forma global,
una cifra elevada que nos indica la importancia
gue esta entidad sigue teniendo, no obstante,
todavia son necesarios nuevos estudios
poblacionales que permitan determinar de forma
precisa la prevalencia y la incidencia de la angina
estable, asi como su prondstico a corto y largo
plazo, principalmente en nuestro pais.

Segun las referencias encontradas, es bien
conocido que la prevalencia de la angina crénica
estable es sumamente variable y dificil de
precisar, pero se ha demostrado que aumenta
con la edad, con diferencias en funcién de sexo,
grupos étnicos, socioecondmicos y geograficos.*

Fisiopatologia

La aterotrombosis (aterosclerosis vy
complicaciones trombéticas asociadas) es el
proceso patoldgico implicado en su génesis, y al
parecer, la placa de ateroma estable es el
principal sustrato anatémico que origina los
sintomas. Es una enfermedad inflamatoria
crénica sistémica con manifestaciones
subclinicas o clinicas locales, caracterizada por
placas ricas en lipidos en la pared de las arterias
de medio y gran calibre. Las placas con escaso
contenido lipidico y recubrimiento fibroso grueso
formado por células de musculo liso, son las
denominadas «estables», que condicionan
estenosis limitadora del flujo sanguineo
(habitualmente cuando obstruyen mas del 70 %
de su luz) y son el sustrato de la angina crénica
estable.®

La isquemia miocardica suele ser el resultado de
un desequilibrio entre el aporte de oxigeno al
miocardio y las demandas de este para realizar
eficazmente su funcién. Con frecuencia, el
término isquemia miocardica se emplea como
sinénimo de hipoxia miocitaria, o la situacién en
que el aporte de oxigeno al miocardio resulta
insuficiente para sus necesidades, habitualmente
debido a la presencia de una placa «estable»
estendtica que limita el flujo coronario
(habitualmente > 70 % del didmetro del vaso).
Ademas, las arterias coronarias del paciente con
angina estable presentan un endotelio
disfuncionante, que explicaria la constricciéon
paraddjica de la arteria con el esfuerzo fisico o el

estrés emocional y llevarfa a una mayor
limitacién de flujo.?

Asimismo, trastornos de la coagulacién, la
funcion endotelial, el musculo liso o el miocardio,
pueden estar implicados en la forma de
presentacion clinica de la angina crénica estable,
o0 incluso ser los principales factores implicados
en la fisiopatologia de alguna forma especial de
angina.?

Aspectos clave en la angina de pecho estable!?

La valoracién y el tratamiento de los pacientes
con angina de pecho estable, deben incluir en
todos los casos: valoracién general del paciente,
con especial referencia a los factores de riesgo
cardiovascular y los posibles factores
contribuyentes a la isquemia miocardica
causante de la angina; diagndstico especifico de
isquemia miocardica y su cuantificacién;
tratamiento médico dirigido al control de la
isquemia y la prevencién secundaria; y
revascularizacién miocardica en casos
seleccionados, fundamentalmente con alto riesgo
de episodios cardiovasculares, como la
enfermedad de tronco comun de la arteria
coronaria izquierda y la persistencia de la
angina/isquemia a pesar del correcto tratamiento
médico. Como en todas las enfermedades
crénicas, es importante sefialar la importancia de
la participacién del paciente (adherencia a las
recomendaciones) para el buen resultado del
tratamiento.

¢ Valoracion general del paciente con angina
estable

En todos los pacientes se debe realizar una
valoracién completa inicial que incluya la
investigacion sistematica de los factores de
riesgo convencionales, las comorbilidades, los
posibles factores asociados que puedan
precipitar o contribuir a la isquemia (como
alteraciones de la presion arterial), las arritmias
(especialmente fibrilacién auricular), la anemia,
las valvulopatias (estenosis adrtica) y las posibles
contraindicaciones del tratamiento médico o de
revascularizacién.®

¢ Diagndstico especifico de isquemia miocardica
y su cuantificacién??

La angina de pecho se define como dolor o
malestar precordial secundario a isquemia
miocardica. Por lo tanto, el diagndstico se basa
en sintomas clinicos, pero se debe descartar
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otras causas de dolor precordial no secundarias a
isquemia y, ademas, demostrar la isquemia
miocardica, especialmente en pacientes sin
diagnéstico previo de cardiopatia isquémica.

Es preciso recordar, por su importancia y por los
errores diagndsticos que ocasionan, que las
molestias precordiales no isquémicas son muy
frecuentes en la poblaciéon general, y no es
adecuado iniciar y, sobre todo, mantener, un
tratamiento prolongado sin un diagnéstico
correcto.

El electrocardiograma (ECG) de 12 derivaciones
en reposo puede presentar alteraciones de la
repolarizacién, de las que la mas especifica es la
depresion del segmento ST, especialmente
durante los episodios de dolor precordial, pero es
normal en muchas ocasiones, sobre todo si no se
puede obtener un ECG durante las crisis de
angina.

Un test de estrés de deteccién de isquemia, con
0 sin técnicas de imagen complementarias, es
mas sensible y especifico que el ECG
convencional y se recomienda en la valoracién
inicial de todos los pacientes con sospecha de
angina. Aunque los test de isquemia con imagen
(ecocardiografia, isétopos, resonancia magnética)
son mas sensibles y especificos, en principio, el
test de esfuerzo convencional es el de eleccién
por su mayor disponibilidad en la practica clinica.
Para los pacientes en quienes no sea posible la
correcta interpretaciéon del ECG (bloqueo de
rama, ritmo de marcapasos, alteraciones
inespecificas de la repolarizacién en el ECG de
reposo), la prueba de estrés mas utilizada es la
ecocardiografia de esfuerzo vy, si el paciente no
puede caminar, las pruebas farmacoldgicas,
especialmente la ecocardiografia con
dobutamina. El empleo de is6topos, muy popular
hasta hace sélo unos afios, no es superior a las
otras pruebas de deteccién de isquemia vy
presenta el inconveniente de la radiacién a la
gue se expone al paciente (equivalente a unas
400 radiografias de toérax), por lo que debe
considerarse una prueba muy secundaria,
Unicamente indicada en situaciones en que no es
posible utilizar las otras, teniendo en cuenta
ademas la poca disponibilidad de estas
tecnologias.®

En un porcentaje de pacientes con angina no se
observan lesiones significativas en las arterias
coronarias epicardicas, y la isquemia en estos
casos es secundaria a disfuncién endotelial,
aumento del consumo de oxigeno u otras causas.

En el otro extremo, algunos pacientes presentan
graves lesiones asociadas, con muy alto riesgo,
por lo que, al menos tedricamente, seria
deseable conocer la anatomia coronaria en una
amplia proporcién de pacientes.

Sin embargo, se desconoce si esta estrategia
aporta algun beneficio clinico, y en el momento
actual es suficientemente cuestionable como
para aconsejar mas investigacién clinica en este
campo. Actualmente, la angiografia coronaria
debe reservarse a pacientes de alto riesgo, o
pacientes cuya angina/isquemia no se controle
suficientemente con el tratamiento médico
convencional. La tomografia computarizada (TC)
multicorte permite valorar la anatomia coronaria
sin necesidad de cateterismo cardiaco. No
obstante, todavia hay limitaciones para la
correcta cuantificaciéon de las lesiones coronarias;
ademas, si existen y se indica revascularizacién,
la angiografia coronaria convencional todavia es
necesaria y se somete al paciente al doble de
radiacién. Por lo tanto, el mayor valor de esta
técnica es la identificacién de ausencia de
lesiones coronarias y actualmente la utilidad de
la TC multicorte en la valoracién del paciente con
angina es escasa.”

El prondstico de los pacientes con angina estable
es muy variable y la estratificacidon del riesgo
facilita la seleccién de las opciones terapéuticas,
en particular la necesidad de revascularizacién
miocardica. El mejor predictor de prondstico es la
funcién ventricular (fraccién de eyeccién). Sin
embargo, otros factores correspondientes al
perfil clinico del paciente contribuyen a una
mejor valoracién del riesgo. Estos factores
incluyen edad, sexo, historia previa de
cardiopatia isquémica, comorbilidades, gravedad
de la angina, respuesta inicial al tratamiento
médico, presencia y gravedad de los factores de
riesgo convencional (tabaco, diabetes mellitus,
hipertensién arterial y dislipidemia), y
alteraciones electrocardiograficas (infarto de
miocardio previo, depresién del segmento ST). La
extension y la gravedad de las lesiones
coronarias constituyen un factor prondstico
independiente a largo plazo. Las lesiones de peor
prondstico son las de tronco coronario izquierdo,
de tres vasos y de la porcién proximal de la
arteria descendente anterior.*

o Tratamiento
Los objetivos del tratamiento son: el alivio del

dolor en las crisis de angina, el control de los
sintomas (farmacos antiisquémicos,
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revascularizacién) y la mejora del prondstico,
muy relacionado con la prevencién secundaria de
enfermedad cardiovascular.*

La mayoria de las veces, el alivio inmediato del
dolor se consigue simplemente suspendiendo la
causa desencadenante del episodio de isquemia
(generalmente la actividad

fisica). Si no es asi, la administracién sublingual
de nitratos es muy efectiva. Si persiste el dolor
después de la administraciéon de nitratos, la
recomendacién es acudir a urgencias. Estas
recomendaciones son generales, y el enfermo
debe entenderlas.

El control de la angina/isquemia a largo plazo,
implica la abolicién o reduccion del nimero de
episodios isquémicos y su gravedad, asi como la
mejoria de la capacidad funcional, de forma que
el paciente pueda realizar una vida normal. La
primera medida consiste en el control de los
factores agravantes o precipitantes de episodios
isquémicos: ejercicio excesivo, hipertensiéon o
hipotensién, anemia, arritmias y otros factores
asociados al aumento del consumo miocardico
de oxigeno.

Los farmacos con los que se ha demostrado
beneficio clinico para reducir la isquemia
miocardica son los bloqueadores beta (BB),
antagonistas del calcio, nitratos, inhibidores de
los canales de potasio (nicorandil) y, mas
recientemente, inhibidores de la corriente
rectificadora de sodio a voltajes negativos (If),*
como la ivabradina y de la corriente tardia de los
canales del sodio (INa) como la ranolazina.

Sorprendentemente, hay relativamente poca
informacién sobre la eficacia relativa de los
farmacos antianginosos; no hay estudios
actuales (en la era moderna de la prevencién
secundaria y de la revascularizacién) y solo
recientemente se dispone del valor actual de los
farmacos convencionales: BB, nitratos vy
antagonistas del calcio. Los BB continGan siendo
los farmacos considerados de primera eleccién,
especialmente en pacientes con infarto de
miocardio previo o mala funcién ventricular. Los
BB reducen los episodios de angina, mejoran la
capacidad funcional y, en pacientes con
insuficiencia cardiaca, reducen la mortalidad. Si
el BB estd contraindicado, o no se tolera, o si no
es suficiente para controlar la isquemia, se
recomienda reemplazarlo por otro farmaco. En
las guias de 2006, la recomendacién en estas
situaciones clinicas es el empleo de un

antagonista del calcio o afiadir otro farmaco:
antagonista del calcio dihidropiridinico, o un
nitrato de accién prolongada, nicorandil o
ivabradina,’* o ranolazina.® Con todos se ha
demostrado un beneficio en el tratamiento de la
angina estable, fundamentalmente la reduccién
de los episodios isquémicos y aumento de la
capacidad funcional.

Con ivabradina se ha observado un efecto
antiisquémico en comparacion con placebo, con
BB y con antagonistas del calcio, y combinada
con atenolol produce un efecto antiisquémico
extra, con un aumento de la capacidad funcional.**

Sobre la base de los resultados de estos estudios,
la Agencia Europea del Medicamento (EMA)
aprob6 su utilizacién en pacientes con angina, en
ritmo sinusal con contraindicaciones para BB o
controlados insuficientemente con BB y una
frecuencia cardiaca > 60 Ipm. Con ranolazina
también se ha observado un efecto
antiisquémico evidente en pacientes tratados
con la estrategia actual, tanto médica como de
revascularizacién actual. Los resultados de los
diferentes estudios justifican la aprobacién del
farmaco por la EMA para el tratamiento
sintomatico de pacientes con angina de pecho
estable que no se controlan adecuadamente con
la primera linea de terapia, o no toleran los BB y
los antagonistas del calcio.*

o Revascularizacidon miocardica

Un factor comn en la fisiopatologia de la angina
crénica estable son las estenosis significativas de
las arterias coronarias epicdardicas. Por ello, la
revascularizacién miocardica, percutdnea o
quirtrgica, ha sido y sigue siendo uno de los
pilares basicos del tratamiento. Sin embargo, el
beneficio de la revascularizacién debe
compararse con el tratamiento médico y ambos
tipos de tratamiento no son excluyentes; deben
ir unidos. La revascularizacién miocéardica en la
angina estable estd indicada: a) cuando el
control de la angina con tratamiento médico es
insuficiente; y b) en pacientes con alto riesgo de
complicaciones isquémicas.®

El beneficio pronéstico de la revascularizacion
sobre el tratamiento médico nunca se ha
demostrado en pacientes con bajo riesgo. Sin
embargo, en pacientes con isquemia grave y
mala funcién ventricular, la cirugia puede
mejorar el prondstico. Lo mismo sucede en
presencia de lesiones de tronco comdn de la
arteria coronaria izquierda o sus equivalentes.
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La revascularizacién percutdnea tampoco se ha
podido asociar a un beneficio en el prondstico
respecto a la cirugia o el tratamiento médico. La
ventaja de la revascularizacién percutdnea frente
a la cirugia es la mayor facilidad inicial, aunque a
medio y largo plazo la necesidad de repetir la
revascularizacién es mas frecuente después de la
revascularizacién percutédnea.'>

Mdultiples estudios recientes, sin resultados
claramente favorables a la revascularizacién o un
tipo de revascularizacién, ponen de manifiesto la
necesidad de nuevos estudios para definir mejor
la utilidad y las indicaciones de la
revascularizacion miocardica en pacientes con
cardiopatia isquémica estable.*

Las medidas de prevencién secundaria
desempefian un papel crucial en todos los
pacientes con cardiopatia isquémica crénica, y
son obligadas para todos los pacientes con
angina estable, con o sin revascularizacién
miocardica. El abandono total del habito de
fumar, practicar ejercicios, la dieta saludable del
tipo mediterrdneo y el tratamiento y control de
los factores de riesgo principales, como la
hipertensién arterial y las dislipidemias, se
relacionan claramente con una reduccién de las
complicaciones cardiovasculares y mejora del
prondstico. Por las mismas razones, el empleo a
largo plazo de acido acetilsalicilico y estatinas,
estd recomendado para todos los pacientes, al
igual que los inhibidores de la enzima de
conversion de angiotensina, aunque esta Ultima
no debe indicarse en los pacientes con bajo
riesgo.'?

CONCLUSIONES

La angina crénica estable es un importante
problema de salud debido a su elevada
prevalencia. Es una forma frecuente de
manifestacion de la cardiopatia isquémica. La
valoracién correcta incluye la identificacion y la
cuantificacién de la isquemia miocardica, asi
como la identificacién de los factores de riesgo
cardiovascular y las comorbilidades.

La gravedad de la enfermedad coronaria, la
disfuncién ventricular subyacente y las
comorbilidades, son los principales
determinantes prondésticos a largo plazo. El
tratamiento debe incluir las medidas generales
de prevencion secundaria y el control de la
isquemia miocardica. Los estudios recientes
abren nuevas posibilidades de tratamiento
médico de la isquemia miocdrdica, entre otros,

ivabradina y ranolazina. La revascularizacion
miocardica esta indicada para pacientes en alto
riesgo y cuando el tratamiento médico no es
suficiente para controlar la isquemia.
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