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La frecuencia cardiaca: punto clave en los
pacientes con angina

David Crémer Luengos. Cardiologo
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1. INTRODUCCION

La angina es un sindrome clinico caracterizado clasicamente por opresion toracica que puede
acompafarse de vegetatismo e irradiacion a base del cuello, espalda o extremidades superiores, de
menos de 10 minutos de duracién, que aparece en esfuerzo y cede en reposo o rapidamente tras
nitratos sublinguales. De forma menos frecuente, puede tener cualidades no opresivas como
discomfort urente, localizarse en epigastrio con sensacién de distension o aparecer como
equivalente isquémico en forma de disnea, astenia o mareo.?

Entre sus consecuencias mas relevantes se incluyen la limitacion funcional al esfuerzo estable o
progresiva con la consiguiente reduccién en la calidad de vida, asi como el aumento de |a incidencia
de eventos coronarios y de la mortalidad cardiovascular y total.*?

La base fisiopatologia de su aparicion es el desequilibrio entre el aporte y la demanda de oxigeno
miocdrdico, en la mayor parte de los casos, aunque no exclusivamente, con un sustrato de
aterosclerosis y estenosis de las arterias coronarias.’?

La frecuencia cardiaca es un determinante basico del consumo de oxigeno miocardico basal y en
ejercicio, por tanto, cabria esperar que desempefie un papel fundamental en los sintomas vy el
prondstico.** Para establecer su relevancia en este contexto, cabe hacerse 2 preguntas:

PREGUNTA 1: ¢EXISTE UNA RELACION ENTRE LA FRECUENCIA CARDIACA Y LA MORBIMORTALIDAD DE

LOS PACIENTES CON ANGINA?

La evidencia existente demuestra que la frecuencia cardiaca elevada tiene una relacidn lineal con la
tasa de eventos cardiovasculares:

* Diaz A, y cols, estudiaron la relacién entre la frecuencia cardiaca basal y la morbimortalidad
cardiovascular ajustada por factores de riesgo en una poblacién de 24.913 pacientes con sospecha o
confirmacién de enfermedad coronaria del registro Coronary Artery Surgery Study a lo largo de un
periodo prolongado de 14,7 afos.® Se aprecid un incremento significativo de mortalidad
cardiovascular (P<0.0001) y total (P<0.0001) en relacién con el aumento de la frecuencia.

©
‘id(‘,‘,ﬁf M{”‘ Adheroute SERVIERS




@ BLOG:ABRIL/MAYO

Los pacientes con frecuencia basal > 83 |pm presentaron un incremento del riesgo del 32% de
mortalidad total y del 31% de la mortalidad cardiovascular respecto al grupo control, ambos
estadisticamente significativos (P<0.0001). Comparado con el grupo de pacientes con frecuencia
cardiaca < 62 Ipm, también se observé un aumento del riesgo en el tiempo hasta la primera
rehospitalizacién por causa cardiovascular del 11% en el grupo de pacientes con cifras 77-82 lpm y
del 14% en aquellos con frecuencia > 83 Ipm.?

* Por otra parte, Ho JE, y cols. valoraron el impacto de la frecuencia cardiaca en los eventos
cardiovasculares mayores de una poblacion con enfermedad coronaria estable a través de un
analisis post-hoc de 9.580 pacientes incluidos en el estudio Treating New Targets (TNT) seguidos
durante 4,9 afos.4 La tasa de eventos cardiovasculares mayores fue del 11,9% en el grupo con
frecuencia cardiaca basal 2 70 [pm comparado con el 8,8% de aquellos con frecuencia inferior. Tras
ajustar la poblacién por sus caracteristicas basales, se observé un aumento del riesgo del 8% por
cada 10 latidos de aumento en la frecuencia. La frecuencia cardiaca basal > 70 Ipm fue un predictor
independiente estadisticamente significativo (p=0.001) de mortalidad total (HR 1,40, 95% 1,14 —
1,71) y hospitalizacidon por insuficiencia cardiaca (HR 2,30, 95% 1,80 — 2,95) (p=0.0001) sin
demostrarse relacién con la incidencia de ictus ni de infarto de miocardio.*

PREGUNTA 2: éEL TRATAMIENTO DE LA FRECUENCIA CARDIACA TIENE UN IMPACTO FAVORABLE EN

LOS SINTOMAS Y EL PRONOSTICO?

El control de frecuencia constituye uno de los pilares basicos del tratamiento de la angina a través de
medidas higiénico-dietéticas (principalmente reduccién de peso y abstencién tabaquica), actividad
fisica regular y tratamiento farmacolégico especifico entre el que se incluyen betabloqueantes,
antagonistas de canales de calcio no dihidropiridinicos e ivabradina en los pacientes en ritmo
sinusal.?

Las Guias de Practica Clinica establecen como frecuencia basal objetivo 55-60 Ipm.1 Como
tratamiento sintomatico, los betabloqueantes son muy eficaces en la reduccion del nimero e
intensidad de los episodios de angina e incremento de capacidad funcional y se posicionan como la
primera opcidn de tratamiento junto a los bloqueantes de canales de calcio.?

Desde el punto de vista prondstico, el beneficio del tratamiento betabloqueante ha sido demostrado
ampliamente en el contexto de pacientes con infarto de miocardio previo, aunque existen dudas
sobre la efectividad de su uso mas alla del primer afio en pacientes con funcidn sistdlica ventricular
izquierda conservada® (aspecto actualmente en estudio a través de varios ensayos clinicos,>® entre
ellos el espafiol REBOOT CNIC®).

En sucesivos ensayos clinicos también se ha probado de forma consistente una reduccién de
morbimortalidad en pacientes con disfuncidn sistdlica ventricular izquierda e insuficiencia cardiaca
con bisoprolol (CIBIS I1),° carvedilol (CAPRICORN® y COPERNICUS'?), succinato de metoprolol (MERIT
HF)*? y nebivolol en pacientes de edad > 70 afios (SENIORS).*3

Por otra parte, en pacientes con o sin infarto previo sometidos a revascularizacidon quirudrgica, los
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betabloqueantes se han asociado con un menor riesgo de mortalidad y eventos cardiovasculares
adversos a largo plazo.®

Sin embargo, en el registro observacional REACH (Reduction of Atherothrombosis for Continued
Health) el tratamiento betabloqueante no demostré beneficio en un objetivo combinado de muerte
cardiovascular, infarto no fatal e ictus no fatal en un seguimiento medio de 44 meses sobre 12.012
pacientes con enfermedad coronaria sin infarto previo.> De forma similar, el uso de tratamiento
betablogueante en un nuimero ingente de pacientes > 65 afios con angina estable remitidos a
revascularizacién percutanea electiva sin infarto previo, disfuncion ventricular izquierda ni
insuficiencia cardiaca sistdlica incluidos en el National Cardiovascular Data Registry Cath-PCl Registry
(NCDR) no se asocié a un beneficio en morbimortalidad cardiovascular evaluada a 30 dias y 3 afios.®

Los calcioantagonistas no dihidropiridinicos (verapamilo y diltiazem) ejercen su efecto a través de la
vasodilatacion arterial, un discreto efecto inotrépico negativo y la inhibicién del nédulo sinusal.?
Aunque mejoran los sintomas y la isquemia miocdrdica,’ no existen estudios que demuestren su
efecto en la reduccién de morbimortalidad cardiovascular.! Tampoco existen datos de estudios
comparativos entre diltiazem y verapamilo.*

El verapamilo presenta accién antianginosa a largo plazo equivalente a metoprolol** y comparado
con atenolol en contexto de hipertensién y enfermedad coronaria, demostré una reduccién en la
incidencia de diabetes, frecuencia de angina y sintomas depresivos.! Usados adecuadamente son un
tratamiento seguro y pueden ser una opcion prioritaria en la angina especificamente asociada a
vasoespasmo coronario o secundaria a hipertension pulmonar precapilar vasorreactiva.’® Los
edemas en extremidades inferiores y el estrefiimiento son sus principales efectos secundarios.> No
deben asociarse a betabloqueantes por alto riesgo de bloqueo yatrogénico del sistema de
conduccién.! Afiadidamente, su uso en pacientes con disfuncidn sistdlica VI estd contraindicado por
bloqueo cardiaco y posibilidad de bradicardia excesiva o signos IC.*

La utilidad de la ivabradina como tratamiento antianginoso basado en su capacidad cronotrépica
negativa en pacientes con enfermedad coronaria crénica®? ha sido menos estudiada que otros
grupos terapéuticos y en la actualidad se posiciona en las Guias de Prdactica Clinica como tratamiento
de segunda linea.'?

Desde el punto de vista sintomatico, en el estudio randomizado y doble ciego INITIATIVE, comparada
con atenolol se observd un beneficio similar en capacidad de esfuerzo medida en ergometria y una
reduccidén equivalente en 2/3 del nimero de episodios de angina.’®* También en pacientes en
tratamiento con dosis medias de atenolol, sintomas de angina persistente y frecuencia basal > 65
lpm, la adicién de ivabradina demostré un incremento significativo (P<0.05) frente a placebo en
capacidad funcional, tiempo hasta inicio de angina y cambios ECG medidos en ergometria, sin
diferencias en seguridad en un seguimiento de 4 meses.’

En cuanto al prondstico, en el ensayo BEATIFUL realizado sobre 10.917 pacientes en ritmo sinusal
con enfermedad coronaria y disfuncién sistdlica ventricular izquierda (fraccion de eyeccidn
ventricular izquierda < 40%), el uso de ivabradina afadida a tratamiento médico habitual no se
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asociod a un beneficio en los objetivos de muerte cardiovascular ni insuficiencia cardiaca aunque si
redujo de forma significativa la incidencia de hospitalizacidn por infarto de miocardio fatal y no fatal
(p=0:001) y la necesidad de revascularizacion en el grupo preespecificado de pacientes con
frecuencia > 70 Ipm (p=0-016).%8

Posteriormente, el ensayo SIGNIFY aleatorizd 19.102 pacientes con angina en ritmo sinusal con
frecuencia > 70 lpm vy sin historia de insuficiencia cardiaca, a ivabradina o placebo afadidos a
tratamiento éptimo en un seguimiento de 28 meses. Pese a reducir la frecuencia cardiaca y mejorar
la clase funcional, el grupo tratado no obtuvo beneficio en el objetivo combinado de muerte
cardiovascular e infarto de miocardio no fatal y se aprecié un aumento estadisticamente significativo
(P =0.01) en el subgrupo con angina limitante (entendida como clase funcional igual o superior a ll,
es decir, de aparicién en relacién a esfuerzos moderados, minimos o en reposo) sin diferencias en el
resto de pacientes.”

CONCLUSIONES:

¢ La frecuencia cardiaca constituye una variable clinica clave en la evaluacién de los pacientes
con angina dada su relacion con el prondstico cardiovascular y la mortalidad total.!

e El tratamiento orientado a una estrategia de control de frecuencia es muy efectivo desde el
punto de vista sintomatico y debe orientarse cuidadosamente para obtener el maximo
beneficio prondstico en determinados subgrupos de pacientes.!
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*Basado en la experiencia clinica del Dr. David Crémer Luengos. Cardidlogo. H. U. Son Llatzer. Palma de Mallorca.
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