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SUMMARY

A clinical study with amlodipine in the treat-
ment of symptomatic angina in active outpa-
tients in general clinical practice was con-
ducted.Twenty one patients aged 51-73
years(11 males, 10 females) participated in
the twelve-week study. Only 20 completed
study therapy due to one patient’s death be-
cause of MI. The 90.5% of patients under
treatment with sublingual nitroglycerin
(SNT) received amlodipine. The other 9.5%
did not receive any antianginal medication.
Patients were evaluated at baseline and
every 2 weeks during 7 sessions. Anginal epi-
sodes, quantity of SNT and functional limita-
tion together with safety and tolerance of
Amlodipine were assessed. A clear reduction
in SNT as well as anginal episodes that occu-
red were observed. Most of the patients con-
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sidered efficacy and toleration good and ex-
cellent. Side effects reported were podalic
edema (3-15%), headache (1-5%), and dizzi-
ness (2-10%). One patient discontinued the-
rapy due to unknown reasons and one pa-
tient died because of myocardial infarct. Ba-
sed on final results, authors concluded that
amlodipine is an excellent therapeutic option
in the treatment of symptomatic myocardial
ischemic (angina pectoris) as monotherapy
or in combination therapy.

INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica representa en la ac-
tualidad la mayor causa de morbi-mortali-
dadPuede manifestarse en su debut con la
muerte stbita, o adquirir otras formas, entre las
cuales destaca la angina pectoris; entidad que
en su comienzo suele ser tributaria de trata-
miento médico.

Los nitritos y los nitratos por su efecto vasodi-
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atador coronario son de gran utilidad en 1a an-
gina ; la aparici6n de tolerancia evidencia el fe-
némeno de desproteccién del paciente lo que
obliga a la utilizacién de otro gran grupo de
drogas como son las betabloqueadores, los cua-
les mejoran la isquemia miocérdica por dismi-
nucién de contractilidad y frecuencia cardiaca,
con un ahorro evidente en el consumo de oxige-
no miocdrdico. Un grupo importantes de pa-
ciente con el esquema de nitratos y betablo-
quco, pueden resolver parcialmente su sintoma-
tologia, la persistencia de sintomas nos autoriza
¢l uso de los calcioantagonistas; que pueden in-
gresar como tercera droga o como drogas de
primera lfnea si tienen la propiedad de cubrir el
ritmo circadiano con vida media plasmética
prolongada.

Las indicaciones terapéuticas de los calcioanta-
gonistas son miltiples con relacién a corazén
son de gran utilidad en los cuadros anginosos
estables, los episodios vaso espdsticos, 1a isque-
mia silente y las taquicardias paroxisticas para
citar s6lo las entidades clinicas m4s relevantes.
Estd bien documentado el efecto vasodilatador
de los antagonistas célcicos, relacionado con el
bloqueo de la entrada del ion calcio a las célu-
tas del misculo liso y su relajacién, con la re-
sultante final de disminucién en la postcarga,
menor consumo de oxigeno y mejoria de la is-
quemia miocirdica.

Por otra parte, el ion calcio paticipa en la con-
traccién de las fibras miocérdicas, es indispen-
sable en el acoplamiento electromecénico de la
contraccidén. Puede llegarse hasta la necrosis
miocdrdica, si ocurre un ingreso mayor y desor-
denado del calcio que requiere la célula , con
aumento en el consumo de las fuentes energéti-
cas de ATP y agotamiento de los depésitos
miocérdicos de fosfatos ricos en energfa.

Es por los mecanismos de vasodilatacién y de
regulacién de fuentes de energfa que se les ha
atribuido un efecto de proteccién cardiaca a los
calcioantagonistas y han sido utilizados en el
abordaje terapéutico de la angina. Las difercn-
tes propicdades de la amlodipina, un calcioan-
tagonista de larga vida media y de selectividad

vascular 1o colocan en una posicién importante
no sélo como terapia antihipertensiva, sino tam-
bién para el control y tratamiento de la isque-
mia.

El siguiente estudio pretende valorar la eficacia
y tolerancia de la amlodipina tanto en monote-
rapia combinada de 1a angina estable.

OBJETIVO

El estudio tiene como objetivo la evaluacion de
la seguridad y eficacia de la amlodipina como
monoterapia o terapia combinada con nitritos
de corta o prolongada accién y B.bloqueadores,
en el tratamiento de la angina sintomdtica en
pacientes evaluados en la consuita externa.

DESCRIPCION Y METODOLOGIA

Es un estudio de disefio abierto de 12 semanas
de duracién y en el cual se evaluardn 20 pacien-
tes que cumplan con los siguientes criterios;
Criterios de Inclusic

1.Pacientes masculinos o femeninos de consulta
externa entre 35 y 75 afios de edad con una his-
toria de miocardiopatfa isquémia sintomitica
conocida o de reciente diagndstico.

2.Mujeres post menopausicas.

3.Pacientes que cumplan con un examen ffsico
e historia médica completa y brinden su con-
sentimiento.

4 Criterios diagndsticos:

a.S{ntomas tipicos de angina pectoris:

1.Dolor retroestemnal, opresién o malestar pre-
cordial tipo pesantes.

2.Precipitado usvualmente por ¢l gjercicio.

3.De 1 al0 minutos de duraci6n.

4. Aliviado por la nitroglicerina sublingual.

b.Al menos tres ataques de angina por semana
durante las 2 semanas iniciales de evaluacidn.
Criterios de Exclusié

1.Mujeres embarazadas o posibilidad de emba-
razo.

2.Pacientes con 1.C.C.

3.Pacientes con antecedente de infarto del mio-
cardio dentro de tres meses pervios al estudio.
4 Pacientes con arritmia ¢ hipertensién arterial
mayor de 200/120 sin un tratamiento adecuado.
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5.Pacientes con angina inestable o evidencia de
alto riesgo de presentar un infarto miocdrdico.

6.Enfermedades concomitantes que puedan
afectar la interpretacién de la sintomatologia o
interferir con el estudio o incrementar el riego

CUADRO # 1
DISTRIBUCION POR SEXO Y EDAD
HOMBRES | MUJERES | ToTAL

<50 1 0 1
51-60 5 7 12
61-70 1 1 2

>71 - 1 5
TOTAL 11 9 20

de los pacientes:Asma, trastornos electrolilti-
cos, EPOC.

7.Pacientes con cirugia coronaria dentro de los
tres meses previos.

8.Pacientes con historia de alergia o hipersensi-
bilidad a los calcioantagonistas tipo dihidropiri-
dinas.

9.Historia de alcoholismo, abuso de drogas u
otros problemas emosionales o psicolégicos.

Hay dos fases abiertas en el estudio:

La primera fase durante la I y II semanas los
pacientes serdn sometidos a una historia y exa-
men fisico completo y a una evaluaci6n inicial
de laboratorio. Durante esa fase los pacientes
mantendrdn su tratamiento antianginoso previo
y el uso de nitroglicerina sublingual dependerd
de su necesidad ante cuadros anginosos , evi-
tando el uso profildctico. Deben anotarse tanto
los episodios y caracteristicas de la angina co-
mo la cantidad de nitroglicerina utilizadas.

La segunda fase se administrard amlodipina 5
mg hasta la IV semana manteniendo el trata-
miento antianginoso previo sin modificarse. Si
a la cuarta semana persistiera sin cambios su
sintomatologia anginosa, s¢ aumentard la dosis
de amlodipina a 10 mg y se evaluard su toleran-
cia y eficacia durante 2 semanas. Si adn asi no
existieran cambios en la intensidad y/o cantidad
de los ataques antianginosos a la VI semana se
administrard otro tratamiento antianginoso se-

gun sea el caso, hasta la dltima evaluacién a la
XII semana.

RESULTADOS
Se seleccionaron 20 pacientes entre 35 y 75
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afios de edad con un cuadro clinico establecido
frecuente de angina pectoris, usualmente expre-
sada durante el ejercicio y con alivio sintomdti-
co con la utilizacién de nitroglicerina sublin-
gual.

Se excluyeron todas las cardiopatias isquémias
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catalogadas por angina inestable, cuadros angi-
nosos severos y todos aquellos casos con ante-
cedentes de infarto miocdrdico dentro de los
tres meses previos al estudio.

La mayoria de los 20 pacientes seleccionados
con una edad promedio entre lo 51 y 60 afios,
11 hombres y 9 mujeres (Cuadro No.1), fueron
evaluados luego de una valoracién inicial libre
de medicamentos durante 7 sesiones, los episo-
dios anginosos presentados, utilizacién de ni-
troglicerina y la eficacia y tolerancia al medica-
mento.

Durante cada sesifn se evalu6 la cantidad de ni-
triglicerina utilizada inicialmente cada semana
y luego cada 2 semanas a partir de la segunda.
Observédndose una clara disminucién en el pro-
medio de utilizacién de NTG, inicialmente en
4.5, hasta su completa eliminacién al finalizar
el estudio. (Gréfico No.1).

Igualmente fue evaluado el promedio de even-
tos anginosos sufridos por semana y luego cada
2 semanas a partir de la segunda evaluaci6n. En
el grifico No.2 se puede observar como el pro-
medio de episodios anginosos disminuye drésti-
camente desde 7.8, hasta 3.8 a la segunda se-
mana de evaluacion , no registrdndose crisis an-
ginosas al finalizar el estudio.

En dos pacientes fue necesario aumentar la do-
sis de amlodipina a 10 mg y agregar nitrato de
isosorbide en uno de ellos debido a la severidad
de su sintomatologfa, ante lo cual cedi6.
Debido a la importancia que cobra la impresién
de los pacientes ante ese tipo de padecimiento,
se evalu6 la evolucién de los episodios angino-
s0s en tres ocaciones durante estudio.

En el grifico No.3 se observa como en la pri-
mera y segunda semana la mayorfa de los pa-
cientes mostraron una mejorfa entre pobre y re-
gular de su cuadro anginoso, mientras que al fi-
nal de la XII semana, la impresién general es
hacia una buena mejorfa de su sintomatologia.
También se observa una notable mejoria en el
nimero de pacientes cuya limitacién de la acti-
vidad se vefa mermada por los episodios de la
angina. En el grdfico No.4, se observa un au-
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mento en el nimero de evaluaciones entre leve
y ninguna limitaci6n al final del estudio, ante
una marcada disminucién en el nimero de eva-
luaciones entre significativa y moderada limita-
cién de la actividad en la primera valoraci6n.
La mayoria de los pacientes evalud la eficacia y
tolerancia al tratamiento como buena y excelen-
te. Se presentaron 3 episcdios de edemas podé-
licos de leve a moderada intensidad, que obscr-
v ademds un caso de cefalea y mareos en dos
pacientes de leve intensidad y que también de-
saparecieron sin necesidad de tratamiento coad-
yuvante. Un paciente failecié durante el estudio
debido a un infarto del miocardio, cuya causa
pareciera haber sido transgresién a su trata-
miento adjunto. Habiéndose observado sna me-
joria de su sintomatologfa dolorosa y mayor to-
lerancia a la actividad fisica en sus evaluacio-
nes previas. Otro paciente abandoné el estudio
por causas desconocidas hacia la IV sema-
na.Ambos casos fueron tomados en cuenta co-
mo fallas en la evaluacién del estudio.

CONCLUSIONES

Ante una patologfa tan frecuente y ampliamen-
te reconocida como es la cardiopatia isquémica,
expresada en una de sus formas como ¢s la an-
gina pectoris, a veces se torna diffcil el control
terapéutico, es por lo que el médico se ve obli-
gado a utilizar terapias novedosas, seguras, efi-
caces y a veces en forma conjunta para el abor-
daje terapéutico de la angina pectoris.

La amlodipina, un calcicantagonista de la fami-
lia de las dihidropiridinas novedoso en su dosi-
ficacién diaria y mayor especificidad vasodila-
tadora coronaria, se preseata como una novedo-
sa alternativa terapéutica en el tratamiento de
las crisis anginosas leves a moderadas. Al valo-
rar la mejorfa de la sintomatologia anginosa y
la mayor tolerancia a la actividad fisica por los
pacientes durante el presente estudio, se puede
considerar a la amliodipina como un medica-
mento vasodilatador que ofrece una excelente
alternativa terapéutica ante ia angina leve a
moderada, con un porcentaje de eficacia del
90% en la poblacién estudiada. Las dos fallas
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terapéuticas, el paciente fallecido por causa del
IAM desencadenado aparentcmente por trans-
gresidn terapéutica y suscitado por una reagudi-
zacién de su ICC, y el abandono stbito del es-
tudio por parte de un paciente, representan un
10% de falla terapéutica en los 20 pacientes es-
tudiados.

RESUMEN

En el siguicnte cstudio de 12 semanas de dura-
¢idn, se seleccionaron 20 pacientes con un cua-
dro sintomdtico de cardiopatia isquémia, mani-
fiesta angina pectoris de leve 2 moderada aso-
ciada al ejercicio y con alivio sintomdtico al
utilizar nitroglicerina subingual (NTG).

La mayorfa de los pacientes se encontraban en-
tre los 51 y 60 afios, los cuales 11 eran hombres
y 9 mujeres. Fueron evaluvados durante 7 sesio-
nes y previa semana basal, tomando en cuenta
el nimero de episodios anginosos, el nimero
de NTG utilizados y limitacién de ia actividad
junto a la eficacia y tolerancia al utilizar amlo-
dipina.

Se observé una clara disminucién tanto en el
promedio de wtilizacién NTG, como el prome-
dio de eventos anginosos sufridos por semana
de 4.5 y 7.8 respectivamente hasta su casi com-
pleta desaparicién al realizar el estudio.
Adem4s notamos una mejorfa en la limitacién
de la actividad asociada con episodios angino-
$0s con un aumento en ¢l nimero de evaluacio-
nes a leve; ninguna limitacidn al término del es-
tudio,

La mayoria de los pacientes evalué la eficacia y
tolerancia al tratamiento como buena y excelen-
te. Presentdndose 3 episodios de edemds podi-
licos leves a moderados, un episodio de cefalea
y 2 de mareos en pacientes que no ameritaron
el tratamiento especifico ni interrupcién del es-
tudio. Un paciente fallecié debido a un infarto
miocdrdico, cuya causa pareciera haber sido la
transgresién de su tratamiento concomidante
(B-Bloqueador) y otro pacicnte abandoné el
tratamiento por causa desconocida, ambos fue-
ron interpretados con fallas en la evaluacién fi-
nal.
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Con los resultados obtenidos creemos que la
amlodipina se presenia como una cxcelente al-
ternativa en el tratamiento de la cardiopatia is-
quémica sintomitica (angina pectoris), ya sea
sola o como tratamiento coadyuvante.
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