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1. INFORMACION QUE SOPORTE LA RELEVANCIA DE LA SALUD PUBLICA 
 

ANTECEDENTES 
 
El Seguro Social (EsSalud) solicita la inclusión de nitroglicerina 5 mg parche transdérmico 
al Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales para el tratamiento preventivo 
de la angina de pecho. En la solicitud no se reporta el Nº de casos al año.    
 

Denominación Común 
Internacional: 

Nitroglicerina  
(Gliceroltrinitrato) 

Formulación solicitada Nitroglicerina 5mg parche transdérmico 

Registro Sanitario1: 01 registro sanitario vigente 

Alternativas en el PNUME2: 

Gliceroltrinitrato 5mg/ml. Iny 
Atenolol 100mg y 50 mg. tab 
Bisoprolol 5 mg tab 
Diltiazen 60 mg tab 
Isosorbida dinitrato 10mg y 5 mg tab 
Isosorbida Mononitrato 20mg tab 
Verapamilo clorhidrato 80 mg tab 

 
1.1. Descripción de la condición de salud de interés 

 
1.1.1. Descripción de la condición clínica 3, 4, 5 
 

La angina estable, también conocida como angina de pecho típica o angina de pecho, es 
un síntoma de isquemia miocárdica. Se caracteriza por malestar torácico o equivalente 
anginoso que se provoca con el esfuerzo y se alivia en reposo o con nitroglicerina 
(NTG). A menudo, esta es una de las primeras manifestaciones o signos de advertencia 
de una enfermedad coronaria subyacente.  
 
La angina es causada por la aterosclerosis de los vasos sanguíneos coronarios, el 
mecanismo detrás de la angina estable es el resultado de un desequilibrio entre el 
suministro de oxígeno y la demanda de oxígeno del miocardio.  
 
Dado que la demanda de oxígeno del miocardio está directamente relacionada con la 
frecuencia cardíaca y la presión arterial sistólica, la actividad física aumenta la demanda 
de oxígeno del miocardio. Si el flujo sanguíneo de la arteria coronaria se reduce debido a 
la estenosis de la arteria coronaria, no se puede satisfacer la mayor demanda de oxígeno 
del miocardio y se produce angina debido a la isquemia. 

 
Los cuatro factores principales que contribuyen al suministro de oxígeno al miocardio 
incluyen el diámetro y el tono de las arterias coronarias, el flujo sanguíneo colateral, la 
presión de perfusión y la frecuencia cardíaca. Si bien la estenosis de la arteria coronaria 
es la más común, otras afecciones pueden provocar una disminución del suministro de 

                                                           
1 SIDIGEMID. Sistema Integrado de la Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Fecha de acceso Octubre 2020. 
2 Resolución Ministerial N° 1361-2018-MINSA. Documento Técnico: “Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales para el 

Sector Salud” Perú 2018. Fecha de acceso Octubre 2020. 
3 Kloner RA, Chaitman B. Angina y su tratamiento. J Cardiovasc Pharmacol Ther. 2017 mayo; 22 (3): 199-209.  
4 Red Escocesa de Directrices Intercolegiales (SIGN). Manejo de la angina estable. Edimburgo: SIGN, 2018. (SIGN 151). Disponible 
en: www.sign.ac.uk/sign-151-stable-angina.html 
5NICE 2016. Stable angina: management. Available from: www.nice.org.uk/guidance/CG126. Revisado julio 2020. Recomendaciones 
para la atención primaria.https://www.guidelines.co.uk/cardiovascular/nice-stable-angina-guideline/232769.article 

http://www.sign.ac.uk/sign-151-stable-angina.html
https://www.nice.org.uk/guidance/CG126
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oxígeno al miocardio. Estos ejemplos incluyen, pero no se limitan a vasoespasmo de 
arterias coronarias, embolia, disección y enfermedad microvascular.  

 
Características típicas de la angina 
Hay varias características típicas que deberían aumentar la probabilidad de hacer un 
diagnóstico de angina. Éstas incluyen: 
 tipo de malestar, a menudo descrito como apretado, opresivo, sordo o pesado 
 Ubicación: a menudo retroesternal o del lado izquierdo del pecho y puede irradiarse al 

brazo izquierdo, el cuello, la mandíbula y la espalda. 
 Relación con el esfuerzo: la angina a menudo se produce con el esfuerzo físico o el 

estrés emocional y se alivia con el descanso. 
 duración: por lo general, los síntomas duran varios minutos después de que el esfuerzo 

o el estrés emocional han cesado 
 otros factores: la angina de pecho puede ser precipitada por el clima frío o después de 

una comida abundante. 
 

La probabilidad de un diagnóstico de angina aumenta con el número de factores de riesgo 
cardiovascular en pacientes individuales, tales como: fumar, hipertensión, diabetes, 
antecedentes de enfermedad de las arterias coronarias (CAD) u otra enfermedad 
vascular, antecedentes familiares de CAD, hiperlipidemia, enfermedad renal crónica. 
 

1.1.2. Datos epidemiológicos 
 
La enfermedad coronaria afecta a más de 17 millones de adultos en los Estados 
Unidos. de los cuales el 55% son hombres. Contribuye a más de 500.000 muertes cada 
año en los EE. UU. A los 40 años, el riesgo de desarrollar enfermedad coronaria se estima 
en 49% para los hombres y 32% para las mujeres.   
La enfermedad coronaria también puede manifestarse de varias formas, una de las cuales 
es la angina. el 2017 la angina afectaba a más de 10 millones de personas en los EE. 
UU., Con más de 500,000 nuevos casos diagnosticados cada año.  
 
El ASIS Perú 2018 detalla que, en el año 2016, las enfermedades cardiovasculares 
ocasionaron 27520 muertes, constituyéndose la segunda causa de mortalidad (17.8%). 
En el análisis específico, se evidenció que las enfermedades isquémicas del corazón 
representaron el 6.2% de las causas de muerte, porcentaje mayor respecto a los dos años 
anteriores, siendo más frecuente en varones que en mujeres (6.6% vs 5.8%); mientras 
que las enfermedades cerebrovasculares ocasionaron el 5.3% de muertes, siendo más 
frecuente en mujeres que en varones (5.8% vs 5.0%).6 

 
1.1.3. Tratamiento7,8  

La angina estable es una afección crónica en la que el objetivo del tratamiento es reducir 
los síntomas, mejorar la calidad de vida y reducir la morbilidad y la mortalidad. El 
tratamiento incluye intervenciones en el estilo de vida, terapias farmacológicas y 
revascularización mediante técnicas percutáneas o quirúrgicas. 
 

                                                           
6 Centro Nacional de Epidemiología, Prevención y Control de Enfermedades (CDC). Análisis de Situación de Salud del Perú, 2018. 
MINSA. Lima, 2019. Disponible en: https://www.dge.gob.pe/portalnuevo/publicaciones/analisis-de-situacion-de-salud-asis/  
7 Gillen C, Goyal A. Angina estable. [Actualizado el 7 de julio de 2021]. En: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls 
Publishing; 2021 enero-. Disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK559016 
8 NICE 2016. Stable angina: management. Available from: www.nice.org.uk/guidance/CG126. Revisado julio 2020. 
Recomendaciones para la atención primaria.https://www.guidelines.co.uk/cardiovascular/nice-stable-angina-guideline/232769.article 

https://www.dge.gob.pe/portalnuevo/publicaciones/analisis-de-situacion-de-salud-asis/
https://www.nice.org.uk/guidance/CG126
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Los cambios en el estilo de vida están orientado a reducir los factores de riesgo de una 
presunta enfermedad coronaria subyacente. Un enfoque interdisciplinario probablemente 
beneficiaría a las personas con múltiples comorbilidades. La Guía American College of 
Cardiology Foundation/American Heart Association (ACCF/AHA) para el diagnóstico y 
tratamiento de pacientes con cardiopatía isquémica estable9 recomienda: 
 
Medicamentos para prevenir el infarto de miocardio o la muerte 
 Aspirina: En las personas de bajo riesgo, el uso de aspirina para la prevención primaria 

disminuye el riesgo de infarto de miocardio no fatal sin beneficio en la mortalidad por 
todas las causas y el accidente cerebrovascular no fatal.    

 Beta Bloqueadores iniciar y continuar durante 3 años en todos los pacientes con 
función ventricular izquierda normal después de un infarto de miocardio o síndrome 
coronario agudo (ACCF/AHA Clase I, Nivel B), usar en pacientes con disfunción 
sistólica del ventrículo izquierdo (fracción de eyección ≤ 40 %) con insuficiencia 
cardíaca o infarto de miocardio previo (usar carvedilol o succinato de metoprolol o 
bisoprolol) (ACCF/AHA Clase I, Nivel A) 

 Terapias para reducir los lípidos: además de los cambios en el estilo de vida, use 
estatinas en dosis moderadas o altas si no están contraindicadas (ACCF/AHA Clase I, 
Nivel A). 

 Inhibidor de la ECA / bloqueador del receptor de angiotensina (BRA): puede usarse en 
prevención primaria para ayudar en el control de la presión arterial y se recomienda en 
el contexto de personas de alto riesgo o enfermedad cardiovascular conocida para 
esfuerzos cardioprotectores. Se ha demostrado que el uso de inhibidores de la ECA o 
ARB en personas de alto riesgo reduce el riesgo de mortalidad cardiovascular y por 
cualquier causa. 
 

Medicamentos para reducir los síntomas 

 use nitroglicerina sublingual o spray lingual de nitroglicerina para el alivio inmediato de 
la angina (ACCF/AHA Clase I, Nivel B) 

 use bloqueadores de los canales de calcio o nitratos de acción prolongada cuando los 
bloqueadores beta estén claramente contraindicados o causen eventos adversos 
inaceptables (ACCF/AHA Clase I, Nivel B) 

 usar bloqueadores de los canales de calcio o nitratos de acción prolongada más 
bloqueadores beta cuando los bloqueadores beta solos no tienen éxito (ACCF/AHA 
Clase I, Nivel B) 

 considere un bloqueador de los canales de calcio no dihidropiridínico de acción 
prolongada (verapamilo o diltiazem) en lugar de un beta bloqueador como terapia 
inicial (ACCF/AHA Clase IIa, Nivel B) 

  considere la ranolazina en lugar de los bloqueadores beta si los efectos adversos son 
inaceptables, falta de efecto o contraindicación con el tratamiento inicial con 
bloqueadores beta (ACCF/AHA Clase IIa, Nivel B), o uso en combinación con 
bloqueadores beta cuando el tratamiento inicial con bloqueadores beta no es exitoso 
(ACCF/AHA Clase IIa, Nivel B) 

 
 
 

                                                           
9 Fihn SD, Blankenship JC, Alexander KP, et al. 2014 ACC/AHA/AATS/PCNA/SCAI/STS focused update of the guideline for the 
diagnosis and management of patients with stable ischemic heart disease: a report of the American College of Cardiology/American 
Heart Association Task Force on Practice Guidelines, and the American Association for Thoracic Surgery, Preventive Cardiovascular 
Nurses Association, Society for Cardiovascular Angiography and Interventions, and Society of Thoracic Surgeons. 
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Nitratos para el tratamiento profiláctico a largo plazo de la angina10 
 

  considere nitratos de acción prolongada (o bloqueadores de los canales de calcio de 
acción prolongada) cuando 

o  Los bloqueadores beta están claramente contraindicados o causan eventos   
adversos inaceptables (ACCF/AHA Clase I, Nivel B) 

o  En combinación con bloqueadores beta cuando los bloqueadores beta solos 
no tienen éxito (ACCF/AHA Clase I, Nivel B) 

 considerar los nitratos de acción prolongada como opción de tratamiento de segunda 
línea cuando la terapia inicial con betabloqueantes y/o bloqueadores de los canales de 
calcio sin dihidropiridina (DHP-CCB) está contraindicada, se tolera mal o es 
inadecuada para controlar los síntomas (Clase IIa, Nivel B) (Eur Heart J 2020 14 de 
enero; 41 (3): 407) 

 considere el intervalo sin nitratos o bajo en nitratos para reducir la tolerancia cuando 
se prescriben nitratos de acción prolongada (Clase IIa, Nivel B) (Eur Heart J 2020 Jan 
14;41(3):407) 

 no se recomiendan los nitratos en pacientes con miocardiopatía hipertrófica obstructiva 
o pacientes que toman inhibidores de la fosfodiesterasa (como sildenafilo, tadalafilo o 
vardenafilo) (clase IIa, nivel B) (Eur Heart J 2020 Jan 14;41(3):407) 

 no hay pruebas concluyentes de que los nitratos de acción prolongada o los 
antagonistas del calcio sean superiores entre sí para el tratamiento a largo plazo para 
aliviar los síntomas de la angina (J Am Coll Cardiol. 2003 Jan 1;41(1):159) 

 dosificación de nitroglicerina para el tratamiento profiláctico a largo plazo de la angina  
- tableta intrabucal (transmucosa) 1 mg 3 veces al día (cada 5 horas mientras está 

despierto), ajuste a 2 mg 3 veces al día (a intervalos de 3 a 5 horas) 
- cápsulas orales de liberación prolongada 2.5 - 9 mg cada 8-12 horas 
- parche transdérmico aplicado cada 24 horas, pero intervalo libre de nitratos de 10-

12 horas para minimizar la tolerancia 
- Ungüento al 2 %, 0,5 pulgadas (alrededor de 7,5 mg) cada 8 horas, aumento en 

incrementos de 0,5 pulgadas, la dosis efectiva más baja 3 o 4 veces al día 

 
1.2. Descripción de la tecnología de interés 

 
1.2.1. Denominación Común Internacional y formulación solicitada 

 
Nitroglicerina 5mg parche transdérmico11 
Grupo farmacoterapéutico: Vasodilatadores usados en enfermedades cardíacas  
Código ATC: C01D A02. Indicaciones terapéuticas: Tratamiento preventivo de la angina 
de pecho, en monoterapia o en combinación con otros tratamientos anti anginosos. 
 

1.2.2. Farmacodinamia 
 
Mecanismo de acción 
Como todos los nitratos orgánicos, la nitroglicerina actúa como un donador de óxido 
nítrico (NO). El NO causa una relajación vascular de la musculatura lisa, vía estimulación 
de la guanilil-ciclasa y el posterior incremento de la guanosina monofosfato cíclica 
intracelular (cGMP). De esta forma se estimula una proteína quinasa cGMP dependiente, 

                                                           
10 DynaMed. Management of Stable Angina. EBSCO Information Services. Accessed February 1, 2022. 

https://www.dynamed.com/management/management-of-stable-angina 
11 Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS). Ficha técnica CORDIPLAST ® (Nitroglicerina) [En línea]. 

Fecha de consulta Enero 2022. URL Disponible: https://cima.aemps.es/cima/publico/home.htm l 

https://cima.aemps.es/cima/publico/home.htm%20l
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con la alteración resultante de la fosforilación de varias proteínas en la célula del músculo 
liso. Esto finalmente permite la desfosforilación de la pequeña cadena de miosina y la 
disminución en la contracción. 

 
1.2.3. Farmacocinética 

 
Absorción: El parche transdérmico libera su principio activo, nitroglicerina, la media de 
dosis de nitroglicerina liberada a la piel del parche de 5 mg es 5 mg durante 24 horas, lo 
que corresponde a 0,2 mg/hora. 
 
Biodisponibilidad: Después de la administración oral, la nitroglicerina está sujeta a un 
notable efecto de primer paso, que representa una biodisponibilidad de menos de un 1%. 
Sin embargo, la nitroglicerina se absorbe a través de la piel, evitando el tracto 
gastrointestinal y el efecto de primer paso hepático. Como resultado, la biodisponibilidad 
es mayor (sobre un 55%) en comparación con la administración oral. 
 
Distribución: Las concentraciones efectivas de nitroglicerina se obtienen 1 hora después 
de la aplicación del parche, la concentración plasmática máxima se observa después de 
2-4 horas. La concentración en estado de equilibrio en el plasma depende de la dosis 
aplicada y la correspondiente tasa de absorción. Con una tasa de absorción de 0,4 mg/h, 

la media de la concentración en el estado de equilibrio se notifica en torno a 0,2 g/l. El 
sitio propuesto de aplicación del parche (parte superior del brazo, tórax, cadera) no influye 
en la concentración plasmática. La unión a las proteínas plasmáticas es alrededor del 
60%. 
 
Biotransformación: El metabolismo de la nitroglicerina ocurre en el hígado, pero también 
en otros tejidos y células. La nitroglicerina es metabolizada muy rápidamente y casi 
completamente en el organismo. Los productos de degradación tienen poca o nula 
actividad vasodilatadora. No hay acumulación de la nitroglicerina o de sus metabolitos 
(1,2 di nitroglicerina y 1,3-dinitroglicerina). A parte del metabolismo de la nitroglicerina, 
hay una eliminación renal de los metabolitos 
 

1.2.4. Indicaciones autorizadas por las agencias reguladoras. 
 

MEDICAMENTO 
INDICACIONES APROBADAS 

FDA12 EMA13 AEMPS14 

NITROGLICERINA 

 5mcg/h parche 

transdérmico 

 

La nitroglicerina transdérmica 

está indicada para la prevención 

de la angina de pecho. Parche 

Transdérmico no es lo 

suficientemente rápido para que 

este producto sea útil para abortar 

un ataque agudo 

Tratamiento preventivo 

de la angina de pecho 

ya sea en monoterapia 

o en combinación con 

otros tratamientos anti 

anginosos  

Profilaxis de la angina 

de pecho por esfuerzo y 

en reposo, asociado 

con insuficiencia 

coronaria. 

 
 
 
 

                                                           
12 Food and Drug Administration (FDA). Ficha técnica NITRO-DUR® (nitroglycerin) Transdermal [En línea]. [Fecha de consulta: enero 
2022]. URL disponible en: https://www.fda.gov/drugs  
13 European Medicines Agency (EMA). Ficha técnica NITRO-DUR® nitroglycerin) [En línea]. [Fecha de consulta: enero 2022]. URL 
disponible en: https://www.ema.europa.eu/en  
14 Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS). Ficha técnica MINITRAN ® (Nitroglicenrina) [En línea]. Fecha 
de consulta Enero 2022. URL Disponible: https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html 

https://www.fda.gov/drugs
https://www.ema.europa.eu/en
https://cima.aemps.es/cima/publico/home.html
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1.2.5. Inclusión en la Lista Modelo de Medicamentos Esenciales-OMS 
 
Nitroglicerina (Gliceroltrinitrato) 5mcg/h parche transdérmico no se encuentra incluida en 
la 22ava Lista Modelo de Medicamentos Esenciales de la OMS, ni en la 8va Lista Modelo 
de Medicamentos Esenciales para niños de la OMS.15,16 

 

1.2.6. Inclusión en el Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME) 
 
Nitroglicerina (Gliceroltrinitrato) 5mcg/h parche transdérmico no se encuentra incluido en 
el PNUME para el tratamiento de angina de pecho en pacientes adultos.17 
 

2. PREGUNTA CLINICA 
 
¿En pacientes adultos con angina de pecho estable es seguro y eficaz el uso de 
nitroglicerina parche en comparación con el tratamiento convencional? 
 
Formulación PICO: 
 

Población Pacientes adultos con angina de pecho estable 

Intervención Nitroglicerina parche 

Comparador 

Medicamentos del PNUME,  
Atenolol 100mg y 50 mg. tab 
Bisoprolol 5 mg tab 
Diltiazen 60 mg tab 
Isosorbida dinitrato 10mg y 5 mg tab 
Isosorbida mononitrato 20mg tab 
Verapamilo clorhidrato 80 mg tab 

Outocome 

(Desenlace) 

frecuencia de ataques anginosos (profilaxis)  
alivio de angina de pecho (tratamiento)  
mortalidad 
adherencia al tratamiento 
eventos adversos  
calidad de vida 

 
 
3. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA Y EVALUACIÓN DE LA INFORMACIÓN (EVIDENCIA) 

 
3.1. Estrategia de búsqueda  

 
 Tipos de estudios: 
 La estrategia de búsqueda sistemática de información científica para el desarrollo del 
 presente informe se realizó siguiendo las recomendaciones de la Pirámide jerárquica de 
 la evidencia propuesta por Haynes18 y se consideró los siguientes estudios: 

- Sumarios y guías de práctica clínica. 
- Evaluaciones de Tecnologías sanitarias (ETS) 
- Revisiones sistemáticas y/o meta-análisis. 

                                                           
15 World Health Organization (WHO) WHO model list of essential medicines - 22th edition. 2021. [En línea]. [Fecha de consulta: Enero 

2022]. URL disponible en: https://www.who.int/medicines/publications/essentialmedicines/en/  
16 World Health Organization (WHO). WHO model list of essential medicines for children - 8th edition. 2021. [En línea]. [Fecha de 

consulta: Enero 2022]. URL disponible en: https://www.who.int/medicines/publications/essentialmedicines/en/  
17 Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME). 2018. Ministerio de Salud – Perú. 
18Alper BS, Haynes RB. EBHC pyramid 5.0 for accessing preappraised evidence and guidance. EvidBasedMed. 2016;21(4):123-5. 

https://www.who.int/medicines/publications/essentialmedicines/en/
https://www.who.int/medicines/publications/essentialmedicines/en/
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- Ensayos Controlados Aleatorizados (ECA) 
- Estudios Observacionales (cohortes, caso y control, descriptivos) 

 No hubo limitaciones acerca de la fecha de publicación o el idioma para ningún estudio. 
 
 Fuentes de información: 

- De acceso libre 

 Bases de datos: TripDataBase, Pubmed, GENESIS, Medscape, Medline, The 
Cochrane Library, ICI SISMED, SEACE, Observatorio Peruano de Productos 
Farmacéuticos.  

 Páginas web de la Organización Mundial de la Salud, Organización Panamericana 
de la Salud, Agencias Reguladoras de Países de Alta Vigilancia Sanitaria, NICE, 
SIGN y otras páginas (colegios, sociedades, asociaciones, revistas médicas) 

- Bases de datos de acceso institucional del Centro Nacional de Documentación e 
Información de Medicamentos (CENADIM-DIGEMID): DynaMed, UpToDate, 
BestPractice, Micromedex, Uppsala Monitoring. 

 
La estrategia de búsqueda se describe en el anexo Nº 1:  
 

3.2. Criterios de inclusión  
∙ Estudios que respondan a la pregunta de investigación 
∙ Diseño de estudios:  

o Eficacia: ETS, Guías de práctica clínica, revisiones sistemáticas de ECA, 
ECAs,     

o Seguridad: ETS, Guías de práctica clínica, revisiones sistemáticas de ECA, 
ECAs, revisiones sistemáticas de estudios observacionales (caso control / 
Cohortes) 

∙ Tiempo de publicación: Sin restricciones 
 

3.3. Criterios de exclusión  
∙ Duplicidad de estudios 
∙ Revisiones narrativas 
∙ Guías de práctica clínica no basadas en evidencia 

 
3.4. Estudios identificados y seleccionados 

 
Sumarios 
- DYNAMED.  
 
Guías de práctica clínica 
Se encontraron 3 guías de práctica clínica  
- SING, NICE, ESC 
 
Evaluación de tecnologías Sanitarias (ETS) 
No se encontró ETS  
 
Revisiones sistemáticas 
Una revisión sistemática 
 
Estudios comparativos de eficacia y seguridad 
No se encontró estudios que comparen nitroglicerina en parche con las alternativas del 
PNUME 
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4. RECOMENDACIONES DE SUMARIOS Y GUIAS DE PRACTICA CLÌNICA  
 
4.1 SUMARIOS 
 

DYNAMED19 
 

La angina estable se refiere al dolor o malestar en el pecho causado por un suministro 
inadecuado de sangre al músculo cardíaco que generalmente es predecible y provocado 
por el esfuerzo y que se alivia con el descanso.  
Dado que la demanda de oxígeno del miocardio está directamente relacionada con la 
frecuencia cardíaca y la presión arterial sistólica, la actividad física aumenta la demanda 
de oxígeno del miocardio. Si el flujo sanguíneo de la arteria coronaria se reduce debido a 
la estenosis de la arteria coronaria, no se puede satisfacer la mayor demanda de oxígeno 
del miocardio y se produce angina debido a la isquemia. 

 
Manejo de la angina estable.  
Estilo de vida 

 Fomentar de 30 a 60 minutos de actividad aeróbica de intensidad moderada, 
aumento de las actividades diarias del estilo de vida para mejorar aptitud 
cardiorrespiratoria en todos los pacientes (Recomendación fuerte). 

 Fomentar la modificación de los factores de riesgo, incluido el control del peso, 
el control de la presión arterial, el abandono del hábito de fumar, el control de la 
diabetes, el cumplimiento de una dieta saludable y el control de la depresión y el 
estrés (Recomendación fuerte). 

 
Medicamentos 

 Use nitroglicerina de acción corta (sublingual o en aerosol) para el alivio inmediato 
de la angina (Recomendación fuerte): 

o tabletas sublinguales (0.3-0.6 mg) o spray lingual (1-2 sprays [0.4-0.8 mg]) 
o repita según sea necesario cada 5 min para hasta 3 dosis de tabletas SL  
o o 3 aerosoles linguales en un período de 15 minutos 

 El uso profiláctico de nitroglicerina sublingual/bucal de acción corta también se 
puede usar para prevenir la angina de pecho antes de la actividad que se sabe 
que la provoca (como subir una cuesta o caminar en un clima frío) 

 Usar bloqueadores beta (los ejemplos incluyen carvedilol, succinato de metoprolol 
y bisoprolol) como terapia inicial para la prevención de los síntomas en pacientes 
con cardiopatía isquémica estable (Recomendación fuerte). 

 Use bloqueadores de canales de calcio (los ejemplos incluyen amlodipino y 
diltiazen) o nitratos de acción prolongada para el alivio de los síntomas si los 
bloqueadores beta están claramente contraindicados o causan eventos adversos 
inaceptables (Recomendación fuerte). 

 use bloqueadores de los canales de calcio o nitratos de acción prolongada en 
combinación con bloqueadores beta para el alivio de los síntomas cuando los 
bloqueadores beta solos no tienen éxito (Recomendación fuerte); cuando use 
nitratos de acción prolongada, asegúrese de que haya un período libre de nitratos 
de 10 a 12 horas cada 24 horas para evitar la tolerancia a los nitratos. 

                                                           
19 DynaMed. Management of Stable Angina. EBSCO Information Services. Accessed February 1, 2022. 
https://www.dynamed.com/management/management-of-stable-angina 
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 Considere un bloqueador de los canales de calcio no dihidropiridínico de acción 
prolongada (verapamilo o diltiazen) en lugar de bloqueadores beta como terapia 
inicial para el alivio de los síntomas (recomendación débil). 

 Considere medicamentos anti anginosos adiciones como ranolazina: 
o en lugar de bloqueadores beta si los bloqueadores beta producen efectos 

adversos inaceptables, falta de efecto o están contraindicados 
(recomendación débil). 

o como adición a los bloqueadores beta para el tratamiento de la cardiopatía 
isquémica estable si se presentan síntomas a pesar de un régimen médico 
bien titulado (recomendación débil). 

 No use ivabradina en pacientes con angina limitante de la actividad debido al 
aumento del riesgo de muerte cardiovascular e infarto de miocardio no fatal. 

 En eficacia comparativa indica que  
o los bloqueadores beta y los bloqueadores de los canales de calcio pueden 

tener resultados clínicos similares, pero los bloqueadores beta pueden 
tener menos eventos adversos en pacientes con angina estable (evidencia 
de nivel 2 [nivel medio]) 

o Los bloqueadores de los canales de calcio de acción prolongada a menudo 
se prefieren a los nitratos de acción prolongada para obtener efectos 
sostenidos durante 24 horas, pero los datos comparativos de eficacia son 
limitados 

 
 
4.2 Guías de Práctica Clínica 
 

Recomendaciones de la Sociedad Europea de Cardiología (ESC)20 sobre fármacos 
para el alivio de la angina/isquemia en pacientes con enfermedad arterial coronaria (EAC) 
estable 

 Dar ≥ 1 fármaco a pacientes sintomáticos con angina/isquemia para el alivio para 
prevención secundaria (Clase I, Nivel C) 

 administrar nitratos de acción corta para el alivio inmediato de la angina de 
esfuerzo (Clase I, Nivel B) 

 administrar bloqueadores beta y/o bloqueadores de los canales de calcio como 
terapia de primera línea para controlar la frecuencia cardíaca y los síntomas 
(Clase I, Nivel A)  

 considere la combinación de beta-bloqueador con dihidropiridina-bloqueador de 
canales de calcio (DHP-CCB) 
o como tratamiento inicial de primera línea (Clase IIa, Nivel B) 
o si los síntomas de angina no se controlan con betabloqueantes o 

bloqueadores de los canales de calcio (BCC) solos (Clase IIa, Nivel C) 

 para pacientes con frecuencia cardíaca basal baja y presión arterial baja, 
considere la ranolazina o la trimetazidina como fármaco de primera línea para 
reducir la frecuencia de la angina y mejorar la tolerancia al ejercicio (Clase IIb, 
Nivel C) 

 considerar los nitratos de acción prolongada como opción de tratamiento de 
segunda línea cuando la terapia inicial con betabloqueantes y/o no-DHP-CCB está 

                                                           
20 Knuuti J, Wijns W, Saraste A, Capodanno D, Barbato E, Funck-Brentano C, Prescott E, Storey RF, Deaton C, Cuisset T, Agewall 

S, Dickstein K, Edvardsen T, Escaned J, Gersh BJ, Svitil P, Gilard M, Hasdai D, Hatala R, Mahfoud F, Masip J, Muneretto C, Valgimigli 
M, Achenbach S, Bax JJ; ESC Scientific Document Group. 2019 ESC Guidelines for the diagnosis and management of chronic 
coronary syndromes. Eur Heart J. 2020 Jan 14;41(3):407-477. doi: 10.1093/eurheartj/ehz425. Erratum in: Eur Heart J. 2020 Nov 
21;41(44):4242. PMID: 31504439. 
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contraindicada, se tolera mal o es inadecuada para controlar los síntomas de la 
angina (Clase IIa, Nivel B) 

 considere un intervalo sin nitratos o bajo en nitratos para reducir la tolerancia 
cuando se prescriben nitratos de acción prolongada (Clase IIa, Nivel B) 

 considerar nicorandil, ranolazina, ivabradina o trimetazidina como tratamiento de 
segunda línea para reducir la frecuencia de la angina y mejorar la tolerancia al 
ejercicio si el paciente no puede tolerar, tiene contraindicaciones o cuyos síntomas 
no se controlan adecuadamente cuando usa betabloqueantes, BCC y fármacos 
de acción prolongada. nitratos (Clase IIa, Nivel B) 

 considerar la combinación de un beta bloqueador o BCC con medicamentos de 
segunda línea (ranolazina, nicorandil, ivabradina o trimetazidina) para el 
tratamiento de primera línea de pacientes seleccionados de acuerdo con la 
frecuencia cardíaca, la presión arterial y la tolerancia (Clase IIb, Nivel B) 

 no use nitratos en pacientes con miocardiopatía hipertrófica obstructiva o en 
pacientes que toman inhibidores de la fosfodiesterasa (como sildenafilo, tadalafilo 
o vardenafilo) (Clase III, Nivel B) 

 
NICE (2016) 21  La guía del National Institute for Health and Care Excellence (NICE) para 
el manejo farmacológico de la angina estable recomienda: 1) analizar los efectos 
secundarios del tratamiento farmacológico y como pueden afectar las actividades diarias 
de la persona 2) revise la respuesta de la persona al tratamiento, incluidos los efectos 
secundarios, de 2 a 4 semanas después de comenzar o cambiar el tratamiento 
farmacológico. 3) Valore la dosis del fármaco en función de los síntomas de la persona 
hasta la dosis máxima tolerable. 
 
primera línea de tratamiento 
 

 Ofrezca un beta bloqueador o un bloqueador de los canales de calcio como 
tratamiento de primera línea para la angina estable. Decidir qué fármaco utilizar 
en función de las comorbilidades, las contraindicaciones y la preferencia de la 
persona. 

 Si la persona no puede tolerar el beta bloqueador o el bloqueador de los canales 
de calcio, considere cambiar a la otra opción (bloqueador de los canales de calcio 
o bloqueador beta). 

 Si los síntomas de la persona no se controlan satisfactoriamente con un beta 
bloqueador o un bloqueador de los canales de calcio, considere cambiar a la otra 
opción o usar una combinación de los dos. (Cuando combine un bloqueador de 
los canales de calcio con un beta bloqueador, use un bloqueador de los canales 
de calcio de dihidropiridina, por ejemplo, nifedipina, amlodipina o felodipina de 
liberación lenta). 

 No ofrezca de manera rutinaria medicamentos antianginosos que no sean 
bloqueadores beta o bloqueadores de los canales de calcio como tratamiento de 
primera línea para la angina estable. 

Medicamentos adicionales si los síntomas no se controlan 
 
Para las personas en monoterapia con bloqueadores beta o bloqueadores de los canales 
de calcio cuyos síntomas no están controlados y la otra opción (bloqueador de los canales 
de calcio o beta bloqueador) está contraindicada o no se tolera, considere uno de los 
siguientes como un medicamento adicional: 

                                                           
21 NICE 2016. Stable angina: management. (2011 Actualizado 2016) Guía NICE CG126. Recomendaciones para la atención primaria. 

Revisado julio 2020. https://www.guidelines.co.uk/cardiovascular/nice-stable-angina-guideline/232769. 
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un nitrato de acción prolongada o ivabradina o nicorandil o ranolazina. 
Decidir qué fármaco utilizar en función de las comorbilidades, las contraindicaciones, la 
preferencia de la persona y los costes del fármaco. (Cuando combine ivabradina con un 
bloqueador de los canales de calcio, use un bloqueador de los canales de calcio de 
dihidropiridina, por ejemplo, nifedipina, amlodipino o felodipina de liberación lenta).  
 
 
Guía SING (2018)22 Manejo de Angina Estable 
 
La guía sobre el tratamiento farmacológico de la angina estable menciona las 
recomendaciones previamente descritas y e incluye recomendaciones específicas para 
el uso de nitratos: 
 
Los nitratos son fármacos eficaces en la prevención y el tratamiento de la angina. En los 
metaanálisis, no hubo diferencia significativa en la eficacia anti anginosa entre los nitratos 
de acción prolongada y los beta bloqueadores o Bloqueadores de Canales de Calcio 
(BCC) (Heidenreich 1999). En un ECA, se demostró que el BCC (amlodipino) es más 
eficaz que los nitratos para controlar la fatiga inducida por el ejercicio. (en pacientes 
ancianos con angina estable. (Hall 2001). 
 
La tolerancia a los nitratos puede evitarse prescribiendo preparaciones de acción 
prolongada, de liberación modificada o mediante dosificación. (Thadani 1994). Dichos 
regímenes pueden ser confusos para los pacientes y podrían conducir al incumplimiento 
y la tolerancia a los nitratos.  
Los nitratos orales de liberación modificada que se administran una vez al día 
proporcionan niveles terapéuticos de nitrato plasmático por encima del nivel inicial, pocas 
horas después de la ingestión. 
 
Se ha demostrado que la adherencia mejora cuando se cambia de regímenes de dosis 
múltiples a regímenes de una vez al día. (Pullar 1988, Eisen 1990). El bajo nivel de nitrato 
en plasma a las 24 horas después de la ingestión parece minimizar la tolerancia. (Brown 
1997, Eifellah 1994). 
 
El principal efecto secundario de los nitratos es el dolor de cabeza, que generalmente 
desaparece después del uso continuo, pero en algunos pacientes esto podría volverse 
intolerable y requerir el cambio a otro fármaco anti anginoso. 
 
 

5. EVALUACIONES DE TECNOLOGÍAS SANITARIAS 
 
no se encontraron evaluaciones de tecnología sanitarias que respondieran la pregunta 
clínica  

 
 

6. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN EFICACIA/EFECTIVIDAD 
 

6.1 Revisiones Sistemática 

                                                           
22 Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). Management of stable angina. Edinburgh: SIGN; 2018. (SIGN publication no. 

151). [April 2018]. Available from URL: http://www.sign.ac.uk 
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Heidenreich 199923 Revisión que compara la eficacia relativa y la tolerabilidad del 
tratamiento con betas bloqueadores, antagonistas del calcio y nitratos de acción 
prolongada en pacientes con angina estable. Identificaron estudios publicados entre 1966 
y 1997 mediante búsquedas en las bases de datos MEDLINE y EMBASE. Se revisaron 
los estudios aleatorios o cruzados que compararon medicamentos anti anginosos de 2 o 
3 clases diferentes (betabloqueantes, antagonistas del calcio y nitratos de acción 
prolongada) que duraron al menos 1 semana. Los estudios se seleccionaron si informaron 
al menos 1 de los siguientes resultados: muerte cardíaca, infarto de miocardio, retiro del 
estudio debido a eventos adversos, frecuencia de angina, uso de nitroglicerina o duración 
del ejercicio. Noventa (63%) de 143 estudios identificados cumplieron los criterios de 
inclusión. 
 
De la revisión de Nitratos de acción prolonga vs Antagonista de calcio 
Encontraron 12 estudios que compararon antagonistas de calcio con nitratos de acción 
prolongada. las características de los pacientes fueron similares a las de los ensayos, no 
encontraron diferencias significativas en el resultado entre estas clases de medicamentos 
(ver cuadro); sim embargo se observó una tendencia (p=0.10) para un mayor número de 
episodios de angina por semana en pacientes que tomaban medicamentos de acción 
prolongada (nitratos), aunque dos estudios que compararon antagonistas de calcio con 
nitratos observaron menos efectos adversos con los antagonistas de calcio. 
 

 
 
De la revisión de Nitratos de acción prolonga vs Beta Bloqueadores  
encontraron 6 estudios que compararon beta bloqueadores con nitratos de acción 
prolongada. Las características de los pacientes fueron similares, no encontraron 
diferencias significativas en el resultado entre estas clases de medicamentos; se observó 
una tendencia (p=0.08) hacia un mayor uso de glicerol trinitrato por semana. 
ninguno de los estudios informo una diferencia significativa en tasa de muertes o infarto 
de miocardio, tiempo de ejercicio, episodios de angina o uso de nitroglicerina para 
comparaciones entre beta bloqueadores y antagonistas de calcio; beta bloqueadores y 
nitratos o antagonistas de calcio y nitratos. 
Síntesis de datos: las tasas de muerte cardíaca e infarto de miocardio no fueron 
significativamente diferentes para el tratamiento con bloqueadores beta versus 
antagonistas del calcio (OR, 0,97; intervalo de confianza [IC] del 95 %, 0,67-1,38; P = 

                                                           
23 Heidenreich PA, McDonald KM, Hastie T, et al. Meta-analysis of Trials Comparing β-Blockers, Calcium Antagonists, and Nitrates 

for Stable Angina. JAMA. 1999;281(20):1927–1936. doi:10.1001/jama.281.20.1927 
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0,79). Hubo 0,31 (IC del 95 %, 0,00-0,62; P = 0,05) menos episodios de angina por 
semana con los betabloqueantes que con los antagonistas del calcio. Los beta 
bloqueadores se suspendieron debido a eventos adversos con menos frecuencia que los 
antagonistas del calcio (OR, 0,72; IC del 95 %, 0,60-0,86; p < 0,001). Las diferencias entre 
los beta bloqueadores y los antagonistas del calcio fueron más llamativas para la 
nifedipina (OR para eventos adversos con bloqueadores beta frente a nifedipina, 0,60; IC 
del 95 %, 0,47-0,77). Muy pocos ensayos compararon los nitratos con los antagonistas 
del calcio o los betabloqueantes para establecer conclusiones firmes acerca de la eficacia 
relativa.  
Los bloqueadores beta proporcionan resultados clínicos similares y se asocian con menos 
eventos adversos que los antagonistas del calcio en ensayos aleatorizados de pacientes 
con angina estable y muy pocos estudios compararon nitratos de acción prolongada con 
antagonistas de calcio para determinar las diferencias en supervivencia, los síntomas o 
los eventos adversos. 
 
 

Wei et al. (2011)24  Revisión sistemática cuyo objetivo fue evaluar el efecto (daños y 

beneficios) de los nitratos para la angina estable. Realizaron búsquedas en Cochrane, 
MEDLINE y EMBASE. Se incluyeron ensayos controlados aleatorios con diseño paralelo 
y cruzado y evaluaron las siguientes medidas de resultado: frecuencia de los ataques de 
angina y consumo de nitroglicerina, calidad de vida, duración total del ejercicio, tiempo 
hasta el inicio de la angina y tiempo hasta la depresión del segmento ST de 1 mm y 
eventos adversos. 
Se analizaron 51 ensayos con 3595 pacientes que incluyó ensayos que compararon 
nitratos y placebo, diferentes dosis o diferentes regímenes de nitratos en dosis múltiples 
y una vez al día (nitroglicerina, monitrato y dinitrato de isosorbide) y parches de Glicerol 
trinitrato (GTN) continuos e intermitentes. Se excluyeron los estudios que evaluaron otros 
fármacos antianginosos (incluidos los betabloqueantes y los antagonistas del calcio) y los 
estudios con pacientes con infarto de miocardio en los 3 meses previos al estudio y angina 
inestable reciente. 
El tamaño de los ensayos varió de 8 a 562 participantes. A todos los participantes se les 
diagnosticó previamente angina estable durante al menos tres meses. En esta revisión, 
régimen intermitente se definió como nitratos orales de liberación sostenida (Mononitrato) 
una vez al día o la aplicación intermitente de parches de nitroglicerina, mientras que el 
régimen continuo se definió como la aplicación oral diaria de múltiples dosis o la aplicación 
continua de parches de nitroglicerina.  
 
Medidas de Resultados  
frecuencia de los ataques de angina En general, la frecuencia de los ataques de angina 
se redujo significativamente en 2,45 episodios por semana (Fig. 2). Tanto la 
administración continua como la administración intermitente resultó eficaz para reducir los 
episodios de angina. a diferencia de medias 2,45, IC del 95%: 0,86 a 4,04 episodios por 
semana, p=0,003). en el análisis de subgrupos, la frecuencia de los ataques de angina 
se redujo en 2,89 episodios semanales con la administración continua de nitratos 
(diferencia de medias 2,89, IC del 95%: 0,58 a 5,19, p=0,01) y se redujo en 1,5 episodios 
semanales con la administración intermitente (diferencia de medias 1,5)., IC95% 0,92 a 
2,08, pb0,00001). 
 

                                                           
24 Wei J, Wu T, Yang Q, Chen M, Ni J, Huang D. Nitrates for stable angina: a systematic review and meta-analysis of randomized 

clinical trials. Int J Cardiol. 2011 Jan 7;146(1):4-12. doi: 10.1016/j.ijcard.2010.05.019. Epub 2010 Jun 16. PMID: 20557963. 
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figura 2 efecto de los nitratos sobre los ataques de angina semanales. el análisis combinado mostro que los nitratos 
redujeron significativamente resultados. (celeste = NTG, amarillo= ISMN y rojo= ISDN.) 

 
Consumo de nitroglicerina el efecto crónico del consumo de nitroglicerina se redujo 
tanto con la administración continua como con la intermitente (fig. 3). Efecto de los nitratos 
sobre el consumo de tabletas de GTN semanalmente. El análisis agrupado mostró que 
los nitratos redujeron significativamente el consumo de GTN en 2,67 tabletas por semana 
(Diferencia de medias 2,67, IC del 95%: 0,82 a 4,53, p= 0,005). Con análisis de subgrupos 
se redujo en 3,38 comprimidos semanales con administración continua de nitratos 
(Diferencia de medias 3,38, IC 95% 0,40 a 6,36, p= 0,03) y se redujo en 1,5 episodios 
semanales con administración intermitente (Diferencia de medias 1,48, IC 95% 0,66 a 
2,30, p= 0,0004). 
 
figura 3. Efecto de los nitratos sobre el consumo de tabletas de GTN semanalmente 
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Calidad de vida el efecto crónico de los nitratos en comparación con el placebo se evaluó 
en un ensayo que comparó la administración continua de parches de GTN con placebo 
en la calidad de vida [Fletcher 1988 NTG parche]. Se evaluaron las puntuaciones en el 
perfil de impacto de la enfermedad (SIP) y no se encontraron diferencias significativas 
entre los grupos de nitratos y placebo [Bergner 1981]. 
La calidad de vida no mejoró con la aplicación continua de parches de GTN y fue similar 
entre los grupos continuo e intermitente. [Juhani 1992, Wilson 1991] 
 
Duración Total del Ejercicio. Las pruebas de ejercicio se realizaron en la mayoría de 
los ensayos en una cinta rodante o en una bicicleta ergométrica según el protocolo.  
Se evaluó la duración del ejercicio en la prueba de ejercicio de 1 a 6 h después de la 
administración para la administración continua (10 ensayos) y la administración 
intermitente (9 ensayos). Ambos regímenes prolongaron significativamente la duración 
del ejercicio en las pruebas de ejercicio de 1 a 6 h después de la dosis en 38 s (Diferencia 
de medias 38,34, IC del 95%: 18,92 a 57,77, p= 0,0001). observando que se prolongó 31 
s con la administración continua de nitratos (Diferencia de medias 31,38, IC 95% 11,28 a 
51,47, p= 0,002) y se prolongó 53 s con la administración intermitente (Diferencia media 
52,56, IC 95% 15,86 a 89,27, p= 0,005). el aumento de dosis proporcionó 21 s más de 
duración del ejercicio. Con la administración continua, la duración del ejercicio se 
prolongó más en el grupo de dosis baja, no se encontraron diferencias significativas entre 
los grupos de nitratos. 
 

 
Figura 4. Efecto crónico: duración del ejercicio en pruebas de esfuerzo a las 1-6h después de la 
dosificación. 
  

Tiempo hasta el inicio ataques de angina. se evaluó en siete ensayos que compararon 
la administración continua de nitratos con placebo y cinco ensayos que compararon la 
administración intermitente de nitratos. En general, el tiempo hasta el inicio de la angina 
se alargó significativamente en el grupo de nitratos en 52 s. Según el análisis, el régimen 
intermitente fue efectivo para prolongar el tiempo hasta la aparición de la angina. No se 
observó diferencia significativa entre administración continua y placebo. 
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No se encontraron diferencias significativas entre los grupos de nitratos,  la administración 
a largo plazo de nitratos fue beneficiosa para la profilaxis de la angina y mejoró el 
rendimiento del ejercicio, pero podría ser ineficaz para mejorar la calidad de vida. Con el 
régimen continuo, los nitratos en dosis bajas fueron más efectivos que los de dosis altas 
para mejorar el rendimiento del ejercicio. Por el contrario, con el régimen intermitente, los 
nitratos en dosis altas fueron más efectivos. Además, la administración intermitente 
podría traer efecto de hora cero 
 
La principal limitación de esta revisión fue la falta de datos para realizar una evaluación 
de la calidad en la mayoría de los ensayos. No se describió información sobre el 
ocultamiento de la asignación y el procedimiento de asignación al azar. Como resultado, 
la calidad de los ensayos no se puede evaluar con precisión. 
 

6.2 Ensayos Clínicos Controlados aleatorizados 
 
No se encontraron estudios cabeza a cabeza que comparen nitroglicerina en parche con 
las alternativas del PNUME. 
 

7. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN SEGURIDAD 
 

7.1 Revisiones sistemáticas. 
 
Wei (2011)25  revisión sistemática con el objetivo de evaluar el efecto (daños y beneficios) 
de los nitratos para la angina estable. Analizaron 51 ensayos con 3595 pacientes que 
incluyó ensayos que compararon nitratos y placebo, diferentes dosis o diferentes 
regímenes de nitratos en dosis múltiples y una vez al día (nitroglicerina, mononitrato y 
dinitrato de isosorbida) y parches de Glicerol trinitrato (GTN) continuos e intermitentes. 
En esta revisión, régimen intermitente se definió como nitratos orales de liberación 
sostenida (Mononitrato) una vez al día o la aplicación intermitente de parches de 
nitroglicerina, mientras que el régimen continuo se definió como la aplicación oral diaria 
de múltiples dosis o la aplicación continua de parches de nitroglicerina.  

Resultados: La mayoría de los ensayos incluidos, se informó dolor de cabeza durante el 
tratamiento con nitratos y fue la principal causa de retiro. Según los datos de 9 ensayos, 
698 de 1352 (51,6%) pacientes que recibieron nitratos se quejaron de dolor de cabeza. 
La incidencia y la gravedad del dolor de cabeza variaron con los niveles de dosis, lo que 
se observó en ensayos con diferentes dosis comparadas. 

Los mareos y la hipotensión postural fueron otros efectos secundarios comunes y algunos 
pacientes incluso experimentaron síncope. Se informaron erupciones cutáneas u otras 
reacciones cutáneas en algunos pacientes que recibieron parches de nitroglicerina. 

También se informaron otras reacciones al fármaco, como náuseas, vómitos y fatiga, en 
una pequeña parte de los pacientes. En ocho ensayos se informaron casos esporádicos 
de infarto agudo de miocardio, angina inestable y muerte por todas las causas 

En un estudio [DeMots1989] de administración intermitente, se observó un efecto adverso 
sobre el rendimiento del ejercicio, que se definió como efecto de hora cero. 

 

 

                                                           
25 Wei J, Wu T, Yang Q, Chen M, Ni J, Huang D. Nitrates for stable angina: a systematic review and meta-analysis of randomized 
clinical trials. Int J Cardiol. 2011 Jan 7;146(1):4-12. doi: 10.1016/j.ijcard.2010.05.019. Epub 2010 Jun 16. PMID: 20557963. 
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7.2 Ensayos clínicos controlados aleatorizados 
 

No se encontraron estudios cabeza a cabeza que comparen nitroglicerina en parche con 
las alternativas del PNUME. 

 
7.3 Ficha Técnica26 - Reacciones adversas reportadas 

 
Trastornos del sistema nervioso: 
Frecuentes: dolor de cabeza 
Muy raras: mareos. 
No conocidas: síncope 
 
Trastornos cardiacos: 
Raras: taquicardia 
No conocidas: palpitaciones. 
 
Trastornos vasculares: 
Raras: hipotensión ortostática, rubefacción, desmayo. 
 
Trastornos gastrointestinales: 
Muy frecuentes: náuseas y vómitos. 
 
Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo: 
Poco frecuente: dermatitis de contacto. 
No conocidas: erupción generalizada. 
 
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración: 
Poco frecuentes: eritema en el lugar de aplicación, picor, quemazón, irritación. 
 
Exploraciones complementarias: 
Raras: aumento del ritmo cardiaco. 
 

8. DATOS DE CONSUMO 
 
Los consumos de Nitroglicerina 5mg parche reportado por Essalud durante los años 2019, 
2020 y junio 2021 se detalla en el siguiente cuadro. El SISMED no reporta consumos de 
nitroglicerina parche en los establecimientos del MINSA.  
  

 
Institución 

 
Medicamento 

 
2019 

 
2020 

 
2021 junio 

 
 
 
Essalud27 

Nitroglicerina 5 mg Parche 
133,458 89,648 

42,142 

Isosorbida Mononitrato 20 mg – tab  
127,552 139,188 

45,640 

Isosorbida Mononitrato 40 mg – tab  
880,561 751,645 

354,371 

SISMED28 Isosorbida Mononitrato 20 mg - tab 
 Ene a Dic. 2021 

5,880 

                                                           
26 AEMPS. Minitran 5mg/24h (Nitroglicerina parche) Ficha Tecnica. Revisado: Enero 2022. Disponible en 
https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/59989/59989_ft.pdf 
27 Essalud. IETSI. Sub Dirección de Evaluación de Productos Farmacéuticos y Otras Tecnologías Sanitarias 
Instituto de Evaluación de Tecnologías en Salud e Investigación 
28 SISMED. RPT. CONSUMOS DIC 2021. 
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9. RESUMEN DE LA EVIDENCIA DE COSTOS 

 
Para el análisis se consideró los costos reportados por Essalud los años 2019, 2020 y 
junio 2021 es de acuerdo al detalle, SISMED no reporta consumos ni precio de 
nitroglicerina parche   
 
Reporte de Precio de Medicamento 

 
Institución 

 
Medicamento 

 
2019 

 
2020 

 
2021 junio 

Essalud29 Nitroglicerina 5 mg 
Parche 

S/5.71 S/4.00 S/13.44 

 Isosorbida 
Mononitrato 20 mg- 
tab 

S/1.04 S/1.05 S/2.13 

 Isosorbida 
Mononitrato 40 mg - 
tab 

S/1.24 S/1.24 S/2.45 

SISMED30 Isosorbida 
Mononitrato 20 mg- 
tab 

 
Enero a 
Dic 2021 

Precio 
Promedio 
S/1.20 

 
Costo mensual de tratamiento por paciente31 

 
 

 

 

 

 

 

 

10. RESUMEN 
 

 La angina estable, también conocida como angina de pecho típica o angina de pecho, 
es un síntoma de isquemia miocárdica. La angina estable se caracteriza por malestar 
torácico o equivalente anginoso que se provoca con el esfuerzo y se alivia en reposo 
o con nitroglicerina. La angina es causada por la aterosclerosis de los vasos 
sanguíneos coronarios, el mecanismo detrás de la angina estable es el resultado de 
un desequilibrio entre el suministro de oxígeno y la demanda de oxígeno del 
miocardio 

 Nitroglicerina es un vasodilatador que actúa como un donador de óxido nítrico (NO). 
El NO causa una relajación vascular de la musculatura lisa, vía estimulación de la 
guanilil-ciclasa y el posterior incremento de la guanosina monofosfato cíclica 
intracelular (cGMP). De esta forma se estimula una proteína quinasa cGMP 
dependiente, con la alteración resultante de la fosforilización de varias proteínas en 

                                                           
29 Essalud. IETSI. Sub Dirección de Evaluación de Productos Farmacéuticos y Otras Tecnologías Sanitarias 
Instituto de Evaluación de Tecnologías en Salud e Investigación 
30 SISMED. RPT. CONSUMOS DIC 2021 
31 ESSALUD-IETSI. Solicitud de Inclusion a PNUME 2020. Anexo 1.  

Medicamento 
 

Dosis 
Costo 

unitario  
S/. 

 
Cantidad 
por mes 

 
Costo 

tratamiento/mes/ 
paciente S/. 

 
Costo 

tratamiento/año/ 
paciente S/. 

Nitroglicerina 5mg 
parche Transdérmico 

 
5m/24h  

 
13.44 

 
30        403.20 

 
4838.40 
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la célula del músculo liso. Esto finalmente permite la desfosforilación de la pequeña 
cadena de miosina y la disminución en la contracción. 

 Después de la administración oral, la nitroglicerina está sujeta a un efecto de primer 
paso, que representa una biodisponibilidad de menos de un 1%. Sin embargo, la 
nitroglicerina se absorbe a través de la piel, evitando el tracto gastrointestinal y el 
efecto de primer paso hepático. Como resultado, la biodisponibilidad es mayor (sobre 
un 55%) en comparación con la administración oral. Las concentraciones efectivas 
de nitroglicerina se obtienen 1 hora después de la aplicación del parche, la 
concentración plasmática máxima se observa después de 2-4 horas 

 Nitroglicerina parche se encuentra registrada en la EMA para Tratamiento preventivo 
de la angina de pecho ya sea en monoterapia o en combinación con otros 
tratamientos anti anginosos y en la FDA está aprobada para la prevención de la 
angina de pecho (no ataque agudo). En el Perú cuenta con un registro sanitario 
vigente. 

 Nitroglicerina parche 5mg no se encuentra incluida en la Lista Modelo de 
Medicamentos Esenciales de la OMS (niños y adultos), ni en el PNUME. 

 En los sumarios y guías de práctica clínica no se recomienda el uso de Nitroglicerina 
parche como terapia de primera línea. esta incluido como tratamiento de segunda 
línea cuando los beta bloqueadores y los bloqueadores de canales de calcio se 
encuentran contraindicados o no alivian la condición; recomendando tratamiento en 
combinación con otros anti anginosos. 

 las revisiones sistemáticas encontradas respaldan los resultados clínicos de los beta 
Bloqueadores y su relación con menos eventos adversos que los antagonistas del 
calcio en ECAs de pacientes con angina estable y sin embargo muy pocos estudios 
compararon nitratos de acción prolongada con antagonistas de calcio para 
determinar las diferencias en supervivencia, los síntomas o los eventos adversos. 
asimismo, no encontraron diferencias significativas entre los grupos de nitratos y que 
la administración a largo plazo de nitratos para la profilaxis de la angina y el 
rendimiento del ejercicio, lo que podría ser ineficaz para mejorar la calidad de vida. 
No se encontraron estudios cabeza cabeza que compararan los parches de 
nitroglicerina con las alternativas del PNUME. 

 Con respecto a los eventos adversos la RS la mayoría de los ensayos incluidos, se 
informó dolor de cabeza durante el tratamiento con nitratos y fue la principal causa 
de retiro. Según los datos de 9 ensayos, (51,6%) pacientes que recibieron nitratos se 
quejaron de dolor de cabeza. La incidencia y la gravedad del dolor de cabeza variaron 
con los niveles de dosis, lo que se observó en ensayos con diferentes dosis 
comparadas. 

 Las reacciones adversas más frecuente reportadas en la ficha técnica de 
Nitroglicerina parche son dolor de cabeza, náuseas y vómitos; los trastornos de la 
piel y del tejido subcutáneo: dermatitis de contacto fue reportada como poco 
frecuente 

 El consumo de Nitroglicerina 5mg parche transdérmico reportado por Essalud 
durante el año 2019 fue de 133,458 unidades y desde enero a junio del 2021 es de 
42,142 unidades 

 
11. CONCLUSIONES 

 
En base a la revisión y análisis de la evidencia científica respecto al medicamento 
Nitroglicerina parche transdérmico 5mg/24 h para el tratamiento de pacientes adultos con 
angina estable, el Equipo Técnico acuerda no incluir en el Petitorio Nacional Único de 
Medicamentos Esenciales (PNUME). 
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ANEXO Nº 01: Estrategia de búsqueda de la información. 
 

Base de datos Estrategia/Término de búsqueda 

Resultado 
respuesta 

pregunta clínica 

 
MEDLINE 
PUBMED   

Árbol de búsqueda                                                                                
Resultados     

1 RS 

Heidenreich1994 
 
 

 
(stable angina) AND (nitroglycerin patch OR transdermal) AND (nitroglycerin 
injectable OR isosorbide OR atenolol OR bisoprolol OR diltiazem OR 
verapamil) AND (anginal attack OR angina pain OR death OR mortality OR 
adherence OR adverse event OR quality of life) 
 
Fecha de búsqueda: desde el año 2000 
Resultados: 34 
 
Meta-Analysis, Systematic Review: 0 
Controlled Clinical Trial, Randomized Controlled Trial.: 16 
Clinical Study, Clinical Trial, Comparative Study 18  
 
beta-blockers, calcium antagonists, and nitrates for stable angina 
Resultados: 14 

 
 
 
 
 
 
 
 

COCHRANE 
LIBRARY 

 
#1 MeSH descriptor: [Nitroglycerine] explode all trees          0 
#2 (nitrate):ti,ab,kw                                                             2479 
#3 MeSH descriptor:[stable angina] explode all trees                     

1651 
#4 ("neuropathic pain"):ti,ab,kw                                             

3264 
#5 #1 OR #2                                                                                                 

2479 
#6 #3 OR #4                                                                                                 

4105 
#7 #5 AND #6                                                                                    

21  
 
Fecha de búsqueda: Sin restricciones 
 
Cochrane Review: 01 
Trial: 20 

 
 

1 RS 
Wei 2011 

 

 

 
 
 
 
 
TRIPDATABASE 

 

stable angina management  

Guías de Práctica Clínica: 3  

Revisiones sistemáticas: 0 

 

 
03 GPC 

NICE 
ESFN 
IASP 

 
01 RS 

Wiffen 2015 

 
DYNAMED 

“stable angina management” , “nitroglycerine” 

Resultados: 2 sumarios 

04 

 
NICE 

“stable angina management” Resultados:  02 guía 01 
 

 


