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INTRODUCCION

El estudio del mecanismo que desencadena y mantiene la funcién cardiaca ha cons-
tituido por mucho tiempo un interesante campo de investigacién.

Durante varios siglos se asocid el funcionamiento de este drgano con el origen de
la vida. Las hipbtesis emitidas al respecto por los primeros investigadores estaban in-
fluidas [6gicamente del dogmatismo de la época.

Una progresiva y fructifera disminucién de tal influencia es evidente como producto
del desarrollo de la investigacién y del método cientifico, a través del desarrollo histérico.

Por considerar la evolucién de los conocimientos sobre este campo y particularmen-
te sobre el fendbmeno eléctrico cardfaco, como un modelo del desarrollo histérico del cono-
cimiento cientifico, me pareci6 conveniente introducir el presente trabajo con una somera
revision de los acontecimientos sobresalientes.

Partiendo de los antiguos griegos, encontramos a Galeno, quien expresd una teoria
segiin la cual consideraba el corazén como un reservorio al que llegaba la sangre que se
habfa formado en el higado a partir de los productos alimenticios obtenidos en el intestino
y conducidos a éste por la vena porta; del higado la sangre pasaba al ventriculo derecho,
desde donde era distribuida a todo el organismo y también a los pulmones, sitio donde se
impregnaba del principio vital, "el pneuma" introducido a los pulmones durante la respira-
cidn y se liberaba de las impurezas, que a su vez eran expulsadas durante la expiracion.

Consideraba que la sangre de los ventriculos se mezclaba por medio de poros diminu
tos € invisibles localizados en el septum interventricular y que la sangre que llegaba al ce
rebro. se impregnaba de "espiritu animal", siendo después transportada por los nervios, que
él suponia huecos durante la vida, a todo el cuerpo, dando a éste sensacion y movimiento.

3aleno reconocib que las arterias contenfan sangre y no aire. Ademds postulaba que
la sangre estaba en movimiento, pero no tenia idea que circulaba, explicando los movimien

tos del corazén por un continuo flujo y reflujo de sangre.
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Sus ideas tenian tanta autoridad que permanecieron por mucho tiempo como verdades,
llegandc aGn algunos de sus seguidores a decir que posiblemente el cuerpo humano habia
sufrido modificaciones desde el tiempo de Galeno, cuando en las disecciones se encontra-
ba alguna estructura anatémica que no correspondia a lo descrito por él. Guthrie (44).

Utro renombrado médico y anatomista, Andrés Vesalio, en su "De Humanis Corporis
Fabrica", publicada por sequnda vez en 1555, sostiene que los poros interventriculares
propuestos per Galeno no existen y por lo tanto la sangre de los ventriculos no se mezcla
a través de! septum. Parece originarse aqui la oposicién a las teorfas aceptadas por tanto.
tiempo, e iniciarse el aporte de conocimientos fundamentales que ayudaron a Harvey, pos-
teriormente, en la elaboracién de su teoria sobre la circulacion. (44)

Miguel de Servet, pagd con su vida el importante descubrimiento de la circulacion
menor, descrito en su obra "Restitutio Christianismi", publicada en 1553, en la que de-
cia: "l.a sangre es conducida de la arteria pulmonar a !a vena pulmonar por un largo cami-
no a través de los pulmones, en el curso del cual se vuelve de un color encendido y es li-
berada de vapores fuliginosos durante la expiracién". Acusado de herejia por Calvino,
fué quemado vivo junto con su obra, de la cual se conservan sélo tres ejemplares. En su
descripcion Servet alin no hace uso del tékmino ci*ciins*ir . Guthrie, (44),

En 1552 Realdus Columbus, sucesor de Vesalio en Padua, en su libro "De Re Ana
tomica", ofrece la demostracién experimental de que la sangre pasa de la vena arteriosa a
los pulmones y de alli por la arteria venosa al ventriculo izquierdo; aparentemente €l no sa
bia de la descripcién hecha seis afios antes por Servet. (44)

tn el siglo XVII el mundo vivié una época de gran actividad cientifica que afecté to-
dos los campos del saber humano, se destacan en ella hombres como Descartes y también
como Bacon, quienes conceden mayor importancia a un experimento que a un argumento y
sostienen que la verdad no se deriva de la autoridad sino de la experiencia. Guthrie (44).

Durante esta corriente cientifica renacentista, aparece William Harvey, quien a par-
tir de su extenso trabajo de diseccidn, tanto del cuerpo humano como de las especies més
variadas, did a luz su famoso descubrimiento de la circulacidn de la sangre, en el cual des

cribid al corazdn como el drgano responsable de impulsar la sangre y mantenerla en circula-
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cién a trav8s del cuerpo. Aungue estos descubrimientos fueron publicados en su "Exerci~
tatio Anatémica de Motu Cordis et Sanguinis in Animalibus" en el afio 1628 (£5), ya los
habfa expuesto en sus conferencias semanales desde 1616. Este descubrimiento fué com
pletado con la descripcién de los capilares sanguineos por Malphigi, hecho en el cual de-
sempend un papel decisivo el desarrollo del microscopio por Antonj van Leeuwenhoek.
[1eake (76, i

En 1855, Kc;'lliker y Muller (74) introducen el concepto de fendmeno eléctrico a-
sociado al fenémeno cardiaco. Ellos observaron que al colocar el nervio ciatico de una
rana sobre el corazén del mismo o de otro animal, cada contraccion del corazén era segui
da de una contraccién del m@sculo inervado, lo cual fué interpretado como una estimula-
cidn del nervio por una corriente eléctrica producida durante la contraccién cardiaca.

Una vez reconocida la actividad eléctrica que acompafiaba a cada sistole, surgid la
controversia entre los partidarios de dos teorias: !) la teoria neurogenista, apoyada en la
descripcién kecha por Ludwig, Remak y Bidder de los ganglios nerviosos que llevan sus
nombres, y que a juicio de ellos eran los responsables de la iniciacién y propagacion del
impulso cardiaco. 2) La teorfa miogenista, que le concedia a las células miocérdicas la
capacidad de iniciar y propagar dicho impulso.

Stannius en 1852 (11¢) ided la colocacién de las ligaduras que llevan su nombre,
experiencia que ayudd a Gaskell (42) en su interesante serie de trabajos experimentales
a rebatir la teorfa neurogenista. :

La utilizacion del electrémetro capilar de Lippmann por Burdon-Sanderson % Page
(10, 11) y el descubrimiento posterior del galvanémetro de cuerda por Einthoven, hizo po
sible el estudio de la actividad eléctrica del corazén. i.a contribucién de Einthoven dié
ademas nacimiento a la Electrocardiografia, método diagndstico de gran utilidad clinica.

A partir de entonces, la electrofisiologia cardiaca se enriquece con las contribucio
nes de Gaskell (42), Burdon Sanderson & Page, (10, 11) Erlanger (31, 32), lewis
(79), Eyster & Meek (33,84, 116), Hering, Einthoven, Wilson, Wiggers y otros.

Mo se puede pasar por alto la importante contribucién de los anatomistas Keith,



Flack, fischoff. Tawzra. dis. Purkinje, con ¢l descubrimiento de los sistemas especia-
lizados de conducion. (22 .

Como resultado de la incesante investigacion, se llegd a precisar las vias que si-
gue el impulso cardiaco, el cual, origindndose en el nodo sinusal, activa las auriculas,
y a través de! nodn auriculo-ventricular, donde sufre un retardo, alcanza el sistema des-
crito por His v ~urkinje cuc o distribuve a los ventriculos, desencadenando su actividad.
“Eyster % Mesk (227, Erlnaer (23,32), Lewis (79).

Lewis en 1225 (721, i osu libro " The Mechanism and Graphic Registration of the
Heart Beat", exponc v anziiza =n forma admirable el proceso de activacién del corazén,
¢l electrocardiograma nurmal y un buen nlimero de arritmias cardiacas. Este mismo autor,
por medio de un ingenioso sistema, midiZ la velocidad de conduccidn del tejido auricular
y el retraso de 1a onda de contrac:idn en relacién con el fenébmeno eléctrico, encontrando

o~

un valor de .02 scq., cn el retrase mencionado, ~

El mismo Lo vis aratiza el elcctrocardiograma de acuerdo a la teoria de la membra-
na propuesta por Bernzicinen 1920 (64, ¢n la cual ya se concede importancia a las dife
rencias idnicas entre ¢l interior y el exterior de la célula, como determinantes de las alte
raciones eléctricas quc ocurren wn las células excitables. )

£l avance de la clectrdnica traje consigo cl desarrollo de nuevos y mejores siste -
mas de registro. Aparece el osciloscopio de rayos catddicos, instrumento que hizo posi-
ble medir con mayor exactitud y cbservar fendmenos eléctricos tan répidos como el poten-
cial de accién del nervio.

l.a relativa lentitud del fendmeno eléctrico cardiaco, propiedad que lo hacfa atil pa
ra el estudio ¢lecwrofisiolégico, perdis terrero con la aparicidn del osciloscopio. Fué en
tonces que sc pudo estus’ar con detalle el potencial de accion del nervio y muchas de sus
propiedades fur'damﬁntalch‘"od~.<.n (48,49,50,51,52,53,54,55 y 56). \

L.0s cxpcrimentos en axones giganies de calamar, llevaron a Cole & Curtis (15,28)
y & Hodgkin % [Huxley (52,53,84,55 y 5%) a establecer las bases que permitieron a es-

tos dltimos formul-¢ 2 w2202 enbye |a relacidn de las diferentes concentraciones idnicas y
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las diferencias de potencial entre el interior y el exterior de la célula. También pudo de-
mostrarse que la permeabilidad temporal y selectiva de la membrana celular, facilita o di-
ficulta los desplazamientos iénicos, que a su vez causan las alteraciones de potencial
que experimentan las células excitables.

Los resultados obtenidos en las células nerviosas contribuyeron a explicar con més
precision algunas propiedades de las células cardiacas.

Las caracteristicas del potencial de accidn cardiaco se estudiaron inicialmente con
registros obtenidos entre tejido sano y tejido lesionado (34 ,79), y més tarde con la ayu-
da de los electrodos de succién (53) y con microelectrodos intracelulares, desarrollados
por Ling (80), con los cuales se puede perforar la membrana celular sin afectar préctica-
mente sus propiedades y medir las diferencias de potencial entre el interior y el exterior
de la célula,

Weidmann (30,129,130,131,132,133.134,125y 13¢%), Coraboeuf (15,17,
18,19,20y 25), Hoffman (57,58,51,52,53,54 y 55), Woodbury (8,140,142),
desarrollaron y petfeccionaron la técnica del registro intracelular, sentando asf las bases
de la nueva electrofisiologia cardiaca a nivel celular. _

Gracias a los resultados obtenidos por estos autores, se conocieron las caracterl’s:
ticas de los potenciales de accién de las distintas células cardiacas, asf como las modi-
ficaciones causadas por la alteraci6n de las concentraciones electroliticas extracelula -
res, la accion de agentes farmacol6gicos (77), la anlicacién de corrientes eléctricas -
(22,25, 122), También pudo demostrarse la validez de las teorias de Hodgkin en las
células miocardicas (30).

Los registros extracelulares permitieron estudiar la secuencia de activacibn ven 4
tricular (100,101,111,112,118), pero el estudio del sistema de conduccion presen-
té mayor dificultad, pues la localizacidn anatémica de estos tejidos los hace dificilmente
accesibles. Sin embargo, inicialmente Rosemblueth (107,108), Kraycr, Mandoki y Mén

dez (75), Moe y col.(85), utilizando registros epicirdicos, nudieron investigar indirec-



tamente este sistema. Posteriormente, Scher, Rodriguez, Liikane y Young (103,113,
114,115}, Pruitty Essex (27), obtuvieron registros extracelulares directamente del
rodo A-V, Van der Kooi y Durrer (1237, obtuvieron potenciales extracelulares que al
parecer corresponden al nodo sinusal. Alanis, Gonzalez y Lopez (2), hicieron regis -
tros extracelulares directos del tronco del haz de His.

Por 0ltimo, con registros intracelulares, Weidmann (129,130,131,132,134,
135), Hoffman (62,63,64,558), Paes de Carvalho (21,92,94,%95), Sano y Tasaki
y Shimamoto (137,138), Hutter y Trautwein (67), del Castillo y Katz (22), Alanis y
Benitez (1), han obtenido informacidn adecuada de los tejidos especializados y sus di-
ferencias con el resto de las células cardfacas, llegando a explicar ciertos fendmenos
que habian originado gran controversia. _

l.as caracteristicas de los potenciales de accién normales obtenidos en prepara-

ciones de tejidos aislados y perfundidos han sido confirmados en preparaciones in-situ,

por medio de los "microelectrodos flotantes" desarrollados por Woodbury (142).

El reqistro con microelectrodos intracelulares _

Cuando un microelectrodo atraviesa la membrana celular, se registra una diferen-
cia de potencial entre el interior y el exterior de la célula del orden de los 20 milivol-
tios (mV, ), siendo negativo el interior. Esta diferencia de potencial, de acuerdo con
las teorias de Hodgkin, corresponde al potencial de equilibrio del ion K*', al cual la
membrana es altamente permeable durante el reposo. Se conoce este valor, como poten
cial de reposo o potencial de membrana (Em).

Sabemos que cuando dos soluciones electroliticas de distinta concentracién estan
separadas por una membrana semipermeable, se ponen en juego dos fuerzas principales
que tienden a desplazar los iones a través de la membrana: lo. la presidon osmédtica, que
esté relacionada al gradiente de concentracibn, y 2o. la carga eléctrica de los solutos.
En determinadas condiciones, como en el equilibrio del tipo Gibbs-Donnan, en el que
existe un ién no difusible, la distribucién final de los iones alcanza un equilibrio dinami

co que mantiene diferentes concentraciones en los compartimientos separados por la mem

brana :
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5i en ese momento se coloca un aparato de registro entre ambos compartimientos, se pue
de medir una diferencia de potencial, que es generado por la desigual distribucion de i=s
particulas cargadas eléctricamente. Esta diferencia de potencial se denomina potencizi
electroquimico.

El equilibrio idnico de una substancia se alcanza cuando su potencial electroquimi
cc es igual al potencial de membrana (109). En otras palabras cuando Em = Eion. (Eién
= potencial generado por el i6n en cuestién). Este valor puede ser calculado por medio

de la ecuacién de Nernst:

E = R T fion! extracelular
’ Sy log. ——=
ion e 1 ioni intracelular
- kbl
donde £ = potencial electroquimico del i6n, R = constante general de los gases,
ion o=
T = temperatura absoluta, Zn = valencia del i6n, F = constante de Faraday, {i6n|-

concentracidn del ién. Para el K™ se puede escribir:

E =_R T log. K"l ext.
K MK F ¢ [K*] int.

.
|

Sustituyendo valores a 37°C y desarrollando la férmula con logaritmos de base 18 pa

ra facilidad de célculo, tendremos:

E = 61.log. el ey
K 10 T KT int.
E = 61llog. 4 mEg/L.
K 10 55 mEkqg/L.
E = -97 mV.
K

El valor tebrico calculado de -97 mV (milivoltios), es cercano al valor obtenido
por métodos experimentales, explicdndose las pequefias diferencias por el trabajo activo
de la membrana celular, ya que los célculos de la ecuacién se aplican a un sistema pa-
.Sivo.

Cuando la célula es activada, la permeabilidad al sodio sufre un gran incremento.

El valor del potencial de membrana tiende entonces a igualarse con el potencial de equi-



librio para el i6n Na.

Si calculamos este valor de la manera descrita anteriormente, obtenemos un valor
tebrico de #66 mV. , siendo el interior positivo con respecto al exterior, lo quea so 1= -
fleja en el potencial de accibn cuando &ste sobrepasa el nivel de potencial cero, despla
zamiento habitualmente conocido como "overshoot”.

El registro intracelular de |a célula cardiaca presenta particularidades especiales,

tal como se muestra en el esquema. (Figura I).

+ 30 mVv | l—- =
4 2 SR.
0 3 t \"N _
PR= Potencig! de Reposo
Ov:= Qvershoot
PR o) 3
Est
O ) O 4
-390 mVv 7 — — o
Depolarizacion Repolarizacion
et
100 mSeg.

Figura ! ~ Potencial de accidn de una célula ventricular con sus diferentes fases.

S.R. : esquema del sistema de registro. Explicacidn en el texto.

La diferencia de potencial entre un punto cualquiera del medio extracelular v un
microelectrodo colocado fuera de la célula es cero, pero en el momento que el microsiec
trodo traspasa la membrana celular (t) se registra una diferencia de potencial, siendo ne~
gativo el interior; tal diferencia es lo que se conoce como potencial de reposo. Si apli-
camos un estimulo eléetrico (Est) de magnitud suficiente, provocamos una alteracidn de
este potencial de reposo, que llegado a cierto nivel, conocide como umbral, condiciona

un aumento pasajero de la permeahilidad de la membrana al i6n Na , el cual penetra a la
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célula produclende un cambio de pc;tencial que vuelve positive el Interlor de &ésta, regre~
sando después en una secuencia determinada a su potencial de reposo. La primera fase
conocida como depolarizacidn, de acuerdo con la denominacién propuesta por Weidmann
(20), constituye la fase cero del potencial de accién. La recuperacibn del potencial de
reposo se conoce como repolarizacién, y en la célula cardiaca veniricular y en las fibras
de Purkinje presenta tres fases: fase | 6 repolarizacidn répida inicial, fase 2 6 repola
rizacibn lenta llamda también meseta, y fase 3 6 repolarizacién répida final . El poten~
cial de reposo o fase 4 es estable en las células ventriculares y auriculares. En algunas
células cardiacas la magnitud de este potencial disminuye progresivamente y llegado a -
cierto nivel, que se conoce como potencial umbral, produce un aumento de la permeabili~
dad al Na que desencadena la serie de fenbmenos explicados anteriormente como depola-
tizacidn y repolarizacién. Esta propiedad ies confiere a estas células capacidad automé&-
tica y se describen usualmente como células con actividad de marcapaso, ya que en un
determinado momento pueden asumir esta funcibén.

Las distintas células del tejido cardiaco presentan variaciones del esquema general

como se muestra en la figura 2.

N P B\

(o]

=

i d /
AURKCUL A YENTRICULD NODC IBNUSAL PURKINJE
NOODD A-V

1 $!00 maeg

Figura 2 - Represenbacién esquemética de la morfologia de los potenciales de acci6nr
de las distintas células cardiacas. Notese que los potenciales de las cé -
lulas de! sistema especializado de conduccidn, presentan depolarizacién dias
télica (Nodo sinusal, Nodo A-V, Purkinje).
Calibraci6n: 50 milivoltios y |00 milisegundos.
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El agunos animales como en la rata y el ratén, Weidmann (132), Hoffman (63),
Coraboeuf (16,18,20,21,23), Gargouil (36,37,38,39,40), han encontrado un po
tencial de accidn ventricular sin la meseta antes descrita, y mas alin, con una repola-
rizacién muy répida.

En una serie de investigaciones llevadas a cabo por Rodriguez y colabaradores
(104), en ratones con miocarditis chagasica experimental, se observd que pese a las
importantes alteraciones histolégicas, no mostraban cambios significativos en los re -
gistros extracelulares. Este hecho desperté nuestro interés por estudiar el problema a
nivel celular, lo cual volvié imperativo el desarrollo de la técnica de registros intrace-
lulares.

Este trabajo resume los resultados de la primera fase de la investigacioén, y en )
€l, ademés del estudio de las caracteristicas de los registros intracelulares de las cé-
lulas musculares cardiacas, se realizd la exploracién de las células del sistema de -
conduccibn, analizando las caracteristicas de sus potenciales de accidn, el periodo
refractario y los tiempos de conduccién.

Se prefirid el corazdn de la rata como modelo experimental, por razones técnicas.



il - MATERIAL Y METODCS

Se utilizaron ratas blancas de la cepa Wistar, mantenida en el vivero de la Facul
tad de Medicina de |a Universidad de EI Salvador, cuyo peso oscilaba entre 115y -
230 gms. , las cuales eran anestesiadas con éter etilico. Se abria rapidamente el to-
rax y se extraia el corazén, el cual era colocado inmediatamente en un recipiente con
solucién de Tyrode a 37° C convenientemente oxigenada. Se comenzaba aqui la prime
ra fase de la preparacién, cortando la punta del corazén y eliminando restos de sangre
de la pieza; después se trasladaba el corazdn al bafio de perfusién, que tenia el mismo
tipo de solucidn a una temperatura de 37°C con burbujeo de una mezcla gaseosa 02 =
95% + CO? = B%. El flujo de la solucidn era continuo. !.a temperatura podia ser
variada a voluntad de acuerdo a las necesidades del experimento. luego se extirpaba
una parte de la pared libre del ventriculo izquierdo y se hacia después un corte enla _
pared libre del ventriculo derecho en sentido ascendente v asroximadamente por su li-
nea media, hasta llegar al surco auriculoventricular, de donde se seguia el corte por
el borde de |2 orejuela derecha, prolongéndola lo méds cerca posibie de la vena cava sy
perior. Fué necesario poner especial cuidado en no tecar |la regién del tabique inter-
auricular ni ejercer traccidn sobre los tejidos, pues de Iq contrario la preparacion inme:
diatamente mostraba disociacién auriculoventricular. Gomo etapa final, se cortaba la
parte anterior de la pared libre ventricular derecha en direccidn al trayecto de salida
de la arteria pulmonar.

Una vez finalizada esta operacién, la pieza era fijada al fondo de parafina que
tenia el bafio, por medio de pequeiics alfileres de vidrio, de manera que la supetficie
endocérdica quedara al descubierto.

La figura 3 muestra las fases principales del procedimiento descrito.

La composicién del Tyrode era la siguiente:

NECNE\ G & o e o o8 5 2 b LS A0 iy L
e s 8 g o9 Bl v s Al w
0o [N S T



MgClz .6 Hp 0 .ovvuennun. 0.5 mM/L.

NaHp PO4 Ho0 .. ..a...s oo a2 A
NaHCO3 .. ......... ... 12,0 0"
DEIOSH . & v 55 5 iaivieisiainiia v ¢ B.5 b

Al ser saturada esta solucidén con una mezcla gaseosa de 02 = 95% +

-Us = 5%, equilibra su pH a 7.3 a una temperatura de 37°C.

La presidn parcial de Oxigeno y COo de la solucidn fué controlada en el transcur

50 de varios experimentos encontrando valores de PO5 que oscilaron entre 350 y 480 mm

de Hg. yde PCO5 nunca mayores de 20 mm. de Hg.

V.CS. Aa

VGl

Figura 3 = Esquema de las etapas seguidas en la diseccibn de la preparacién (-=-) Linezs

de corte, (V.C.S.)Y Vena Cava Superior, (V.C.1.} Vena Cava Inferior, (Ao}

Aorta, (A.P.) Arteria Pulmonar, (V.D.) Ventrlculo Derecho, (A.D.J Aurfcula

Derecha, I:V.C.S., 2: V.C.l., 3: Seno Coronario, 4: Fosa Oval, 5: Rama

Septal de la arteria coronaria descendente.

La preparacidn descrita proporciona una exposicibn adecuada del septum inter-auricu-

"2 e interventricular, pudiendo asi explorarse con relativa facilidad las células del sistema

aspecializado de conduccién que tienen una localizacién subendocirdica.

Cémara de Perfusibn.-  En la figura 4 puede observarse un esquema de la cdmara dei bafio

de perfusidn, dividida en dos compartimientos comunicados por dos agujeros en la base de

la divisién. Esto tiene por objeto evitar que las burbujas se desplacen hacia la preparacidon
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tro como paia estimulo.

£l regictro intracelular se verificd con micropipetas de vidrio dei tino Ling Cerard,
las cuales se pueden utilizar para registro eléctrico, ya que al llenarse con KCl 3M se
vuelven conductores. El didmetro de la punta de estas micropipetas es airededor de 0.5
micras, vy su resistencia eléctrica entre 15-50 Mega Ghms (M), Mo se utilizaron las
Gue tenian una resistencia mayor de 50 Mega Chms, porque en algunas ocasiones fue-
ron examinadas ai microscopio y tenian alaunas particulas o pequeniisimas burbujas en
su interior, lo que ccasionaba problemas de registro, aumentando el nivel de la alterna
(69 ciclos) registrada en la linea base y disminuyendo, ademés, la fidelidad del siste-
ma de amplificacidn.

El método utilizado para llenar estas micropipetas es el descrito por Caldwell &
Downing, 1955 (14), modificado. Este método expone la punia a menos maltrato y ge-
neralmente se obtienen microelectrodos mas uniformes, ya que éstos no se rompen, tal
como sucedia en experiencias iniciales, cuando sc lienaban hirviéncolzs al vaci6. Es-
te sistema, segiin Gerard (citado por Ware, Bennet y Mcintyre {127), disminuye los_
problemas de potenciales de unién. En caso de trabajar con células pequerias es ade-
cuado utilizar micropipetas con un didmetro de punta muy pequefio, para que la selladu-
ra de la membrana pinchada sea buena y no haya fuga de electrblitos intracelulares,
efecto que se hace visible cuando rapida y progresivamente disminuye el potencial de
reposo registrado en una célula con una micropipeta de punta gruesa o quebrada.

£s necesario utilizar un sistema de amplificacién que posea una gran resistencia
de entrada (12) (72), ya que la resistencia del electrodo utilizado oscila entre 15 y
52 Mega Chms. Para ello se utilizaron amplificadores de corriente directa con entrada_l
a sequidor catbdico que provee una impedancia de entrada de 5. 000 Mega Chms y cu-
ya corriente de reja es 107 13 amperios. El aparato utilizado tiene, ademas, un siste
ma de retroalimentacidn a través de un condensador variable, que le d& una compensa-
cibn para los efectos capacitivos creados por las conexiones de entrada y la conexidn

de ticrra y mejora notablemente la respuesta para las altas frecuencias, Woodbury (141)

dando al amplificador una banda de paso de 0-30 kilociclos.
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El registro extracelular era hecho a través de preamplificadores con entrada aco-
plada a condensador-resistencia, cuyas caracteristicas de respuesta a las distintas fre
cuencias podian ser cambiadas a voluntad, pero siempre se utiliz6 con 0.06 c/s para
las bajas frecuencias y 20-60 kcs. para las altas. _

Se utilizé un osciloscopio de rayos catddicos Tektronix 551, provisto de ampli-
ficadores verticales con switch electrénico que proporciona cuatro canales para regis-
tro. l.as marcas de tiempo provenian de un marcador de tiempo Tektronix 180-A, y -
eran continuamente registradas en uno de los rayos del osciloscopio. -

En varias ocasiones se verificd un registro electrocardiografico antes de sacrifi-
car el animal para comparar las medidas de PR, QRS, QT con las obtenidas durante la
perfusién. Este registro se hizo en un Poligrafo Schwarzer de 6 canales tipo EPS de
inscripcibn directa, con una velocidad méxima de 200 mm/seg. l.os estimulos eléctri
cos utilizados eran proporcionados por un estimulador GRASS modelo $-8, provisto de
unidades aisladoras de estimulos. Por medio de un aparato divisor externo, disefiado
y construido en el taller del Laboratorio del Departamento de Fisiologia, se puede obte
ner un segundo pulso eléctrico con una frecuencia % de la frecuencia basal, que puede
ser variado en duracién, voltaje y retardo independientemente. Este dispositivo es muy
(til para las medidas de pericdo refractario y para las curvas de conduccién. La figura
5 muestra un esquema del montaje utilizado:

1.a conexion del microelectrodo se hizo a través de un alambre de plata o tungste
no, conectado a la reja de la valvula de entrada. Un alambre de plata sumergido en el
bafio sirve como electrodo indiferente. El liquido del bafio es un medio conductor que
estéd en contacto con el Iiquido extracelular tisular y sus variaciones de potencial son
muy bajas (aproximadamente 10-4voltios). Comparado con los cambios de potencial
intracelulares, aproximadamente 100 mV. (10-1 voltios), el potencial del electrodo

indiferente puede ser considerado como cero.

l.os registros fueron fotografiados con una cdmara Grass modelo C-4 scbre una pe
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Ifcula que se desplazaba continuamente a una veiocidad que puede ser variada de acuer-
do con las necesidades del registro. En nuestra serie utilizamos usualmente velocidades

de 25 y 50 mm x seg.

0 95%+COp 5% s © |
Osc |
‘ 0
aoj 7
e (- TR
TYrode—_[—[j il /

Figura 5 - Esquema del montaje utilizado para los registros intracelulares. Est. =

Electrodos de estimulo, mic. = microelectrodo, E.l. = Electrodo Indi-
ferente, PreAmp . = preamplificador de acoplamiento directo (D.C.3,
Osc. = Osciloscopio de rayos catédicos.

Medidas de los Potenciales de Ac.cic’m.

Las medidas de los potenciales de reposo, potencial de accidn y "overshoot”,
fueron hechas por comparacién con una sefial de corriente directa de 50 mV., inyec-
tada a través del sistema de amplificacidn.

Las marcas de tiempo conectadas continuamente a uno de los canales de regis-
tro, permiten mantener un patrén de tiempo que elimina practicamente los posibles erro.
res debidos a un cambio en la velocidad del desplazamiento de la pelicula fotogréfica.

Para las medidas de periodo refractario se estimuld la preparacién por medio de
electrodos extracelulares bipolares cercanos, con impulsos eléctricos supraumbrales
de frecuencia mayor que la basal, que llamaremos estimulo condicionante (S;). A tra-
vés de los mismos electrodos de estimulo se aplicd un segundo estimulo (S2), o esti-

mulo de prueba, de magnitud cuatro veces umbral, y que descargaba cada 40. estimulo

de la frecuencia de S;. Por medic de un circuito de retardo este estimulo podia ser va-
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riado libremente en su relaci:. temporal con 51+
En los registros se midid el tiempo transcurrido entre la depolarizacion de la res
puesta ocasionada por S v la depolarizacién de la respuesta mas temprana ¢, ¢ podia

dar So, considerando esta medida como el valor del periedo refractario funcional -
(P.R.F.) o perfodo refractario efectivo (P.R.E.) Hoffman (59,60,61). La misma
operacibn se verificd para mediy 2. B, F . auricular ventricular y del tejido de Purkin-
je. Para las medidas de veice idad de conduccidn se colocaron dos microelectrodos en

células de la rama Jerecha i faz de His y se midid ¢ “ rnino cue transourria entre las

dos respuestas, relacionancsio con la distancia medida entre los dos microelectrodos.

Conduccidn y Periodo Refractario del sistema A-V

Para la exploracion del sistema de propagacién A-Y se colocd un microelectrodo
en una célula auricular, gencralmente cerca de la unidn auricula-nodo, otro en una cé_—
lula de Purkinje de la rama derecha del haz de His y un rcgistro bipolar cercano extra-
celular en el septum interventricular. |

Con electrodos extracelulares bipolares cercancs colocados en la pared libre de
la auricula, se estimulé la preparacién con pulsos eléctricos supraumbrales, de frecuen
cia creciente, determinando |2 frecuencia maxima que era capaz de cenducir el sistema
A-V, de acuerdo al momento en que se produce el bloqueo A=Y, Luego se invirtid el
sentido de la propagacidn, cambiando el estimulo al par de electrodos extracelulares
ventriculares y teniendo como indicador el registro de los electrodos extracelulares au-
riculares, determinando asi el |imite de frecuencia de propagacidn en la misma forma
que para el sentido A=V, _

Para estudiar si existia diferencias entre el comportamiento del sistema A-Y cuan
do se usaban estimulos de frecuencia creciente (54 31) y con extrasistoles tempranos in
tercalados en una frecuencia tasal constante, se determing el Ifmite critico de la propaga

cibn en ambos sentidos (A-Vy %~A)con el mismo dispositivo descrito en ¢l pérrafo ante-

rior, pero esta vez aplicando un estimulo 54 de frecuencia constante mayor que la basal y un
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segundo estimulo So de magnitud cuatro veces umbral, que se producia cada cuarto Sy,
con un retardo variable en relacién a S|. Se determind asf el intervalo mds corto entre
dos respuestas auriculares que podian ser conducidas al ventriculo y también el tiempo
cde conduccion entre auricula y ventriculo. Con este sistema también se estudid la pro.
pagacion en sentido V-A.

En la propagacién A-V, se midieron los intervalos entre las respuestas auricula-
res, las de Purkinje y los del ventriculo, asi como los intervalos auricula=Purkinje y
auricula-ventriculo. En la propagacibn en el sentido V-A las medidas se relacionaron
con el registro extracelular auricular en la misma forma que se hicieron con el extrace-
lutar ventricular para el sentido A-V.

Con los datos obtenidos se construyeron curvas de conduccién A-V y de periodo
refractario del sistema A-V tanto en la propagacidn anterégrada (A~V),como retrégrada
(V-A), de acuerdo al criterio de Rosemblueth (107, 108} Krayer Méndez y Mandoki(75)
Moe Preston y Burlington (85), Cabezas, G.A. (I13), Rodriguez y Méndez (102).

La figura siguiente ilustra el procedimiento utilizado.

\ |
x‘/’\“”\ .\1 ‘ \ e’ PR.F.

; =ee - *® A-A_v-y
\\\&L\ \ \ 220-: ,.-'..

vV (A-V)

6]
A 7 o'
100 — Conduccidn
-~ "000000000
AA-AV
0 T T T T T T}
100 200 300 400
A-A mseg

Figura 6 - a~-Exploracion del sistema de propagacién A-V con estimulacidn auricular de
frecuencia creciente progresiva. A = registro auricular, V = registro ven
tricular, A-A = intervalo entre respuestas auriculares, V-V = intervalo
entre respuestas ventriculares, A-V = tiempo de conduccidn auriculo-ven

tricular, flecha = bloqueo de la conduccién.
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b - Curvas de conduccibn (cond) y de perfodo refractario funcional
(P.R.F.)del sistema de propagacién A-V construidas en base

a las medidas de los intervalos presentados en a.
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RESULTADOS

| - Exploracidn auricular

El estudio de la superficie endocérdica auricular mostré tres t. os de potenciai
de accién. En los tres casos la fase de depolarizacién es muy répida ' el potencial de
reposo similar. La repolarizaci 6n presenta algunas particularidades que permiten cla-
sificarlas en tres grupos, de los cuales los méds frecuentes fueron los del tipo | vy 2;

el tipo 3 fué bastante raro (figura 7).

i A
i

\
I\ k-;
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Figura 7 - Potenciales de accidn registrados al- explorar la superficie subendocérdica

o 1
e

del tejido auricular. A= Tipol, B = Tipo 2, C= Tipo 3. Nétese que
el potencial tipo 2 presenta depolarizacidn diastblica. Calibracién 50 mili-
voltios, 100 milisegundos. Fase de depolarizacitn retocada.

El potencial de reposo fué de 806 mV., el potencial de acci6n de [05%8 mV.
La duracién del potencial de accibn fué de 90 * 10 milisequndos (mseg) y el periodo
tefractario funcional (P.R.F.)de 45 % 5 mseg. en los registros con morfologia | y 2.
Los registros con morfologia tipo 3, presentaron potenciales de reposo'y potenciales
de accidn similares a los del tipo | y 2 pero la duracién del potencial de accién fué
de 60%5 mseg. yel (P.R.F.)de |2 mseg.

Algunas células auriculares mostraron actividad automitica, evidenciada por un
prepotencial diastblico (Ver figura 7). La morfologia del potencial de accién correspon-
de al tipo 2 descrito anteriormente y el mapeo de la superficie demostrd que se agrupaban
principalmente en la regidn anatémica conocida como crista terminalis y en un trayecto

descendente localizado en la porcitn posterior del tabique interauricular. Ocasionalmente

se abtuvo este tipo de morfologia en la pared libre auricular.
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2 - Exploracién Ventricular.

En el msculo ventriculas se encantrd ur potencial de accibn con una fase de
depolarizacién muy rdpida y una repolarizacién en la que se puede reconocer dos fa-
ses principales: repolarizacién rdpida inicial que lleva el potencial de membrana has
ta un valor de -60a -70 mV y que dura entre 20 y 30 mseg. , sequido de una fage
de repolarizacidn lenta que prolonga el potencial de accibn hasta una duracién de 100

a 120 mseg. El potencial de reposo varid alrededor de 80+ 5 mV y el valor del P.R.F.
fué de 40 %10 mseg. (fiqura 8).

————

Figura 8 - Potenciales de accidn obtenidos del miisculo auricular (A} ventricular (V)
y de una célula transicional Purkinje-miisculo, (P.M. ) Como se puede apre
ciar la fase de repolarizacién de la ¢élula transicional presenta diferencias
apreciables respecto a la célula miiscular ventricular. Calibracién 50 mili-

voltios 100 milisegundos .

3 - Sistema especializado de Conduccifn.

La exploracién del sistema especializado de conduccibn permitid localizar el
marcapaso o nodo sinusal, en las vecindades de la vena cava superior. El registro in-
tracelular presentaba una morfologia similar a la reportada en el nodo sinusal, en las
vecindades de la vena cava superior. El registro intracelular presentaba una morfologia
similar a la reportada en el nodo sinusal de otras especies. (63, 91,92,137,138).
Desafortunadamente, el movimiento de la preparacién desalojaba rapidamente el micro-

electrodo e hizo imposible obtener una fotografia adecudda.
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En la parte inferior del tabique interauricular, después de atravesar tres o cuatro
capas de células con moifologia auricular, se enconiraba un pegueiic espacio en el que
la introduccidn del microelectrodo no evidenciaba cambios, pero en una zona un poco
mas profunda se obtuvieron registros que presentaban caracteristicas especiales:

a) potencial de reposo bajo de 50 a 60 mY., b) depolarizacion diastélica acentuada,
c) fase de depolarizacidn lenta y en ocasiones con muescas, d) ausencia de "overshoot"

-

En resumen estos hallazgos son similares a los reporiados e¢n el nodo auriculo-ventricu-

P - 9 0/ O o

lar en otras especies (26, 62, 63, 34, 65,89,¢2, 22,24, °5,

o

Zis =

A registro de’las células en csa zona era muy inestable, cspecialmente si la re-
sistencia del microelectrade era menor de I'5 Mega Chms, el potencial disminuia rapida
mente y la movilidad de la preparacu,n desalojaba rapidamcic ¢i microelectrodo. Se -
pensd que ésto podia explicarse si las células exploradas tuvieran un didmetro muy pe-
quefio. El estudio histolégico de esta zona permitié individualiz - ei nodo auriculo-ven
tricular asi como su conexién con el tejide auriculer y con el tronco dei haz de His, ob
servéndose que en efecto las células del nedo presentan un didmetro muy peguefio y una
disposicibn irreqular.

La exploracion cuidadosa de las capas subendocardicas auriculares permitio loca
lizar el tronco del haz de His en la parte inferior del tabique interauricular cerca del -
septum membranoso. Las motfologias de los potenciales registrados en este sitio pre-
sentaron un potencial de reposo cuyc valor oscild entre 82 y 20 mY/. , una fase cero
muy rapida con -"overshoot” y una fase de repolarizacion con meseta bien individualiza-
da. La fase cuatro presentaba ocasionalmente cierto grado de depolarizacitn diastdli-
ca. £n las uniones del nodo con la auricula y el tronco del haz de His se encontraron

morfologias con caracteristicas intermedias entre los potenciales de auricuia y nodo y

del nodo con el haz de His respectivamente.
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ra 9 - Potenciales de accidn registrados en las zonas de transicidn auricula-ror'-

{A-N) transicién nodo-His (N-H) y en diferentes partes del nodo auriculo-
ventricular (N). Las respuestas ocasionadas por un estimuio aplicado en
fos limites del P.R.F. muestran con mayer claridad las diferencias del
registro A-N (Compérese con figura [} P = potencial de accidn de una
célula de Purkinje de la rama derecha, E.V. = registro bipolar cercano
extracelular ventricular. Calibracion 50 milivoltios vy {00 milisegundos.
La depolarizacion de los primeros registros de A y P se ha retocado para
mayor claridad .
En el septum interventricular se puede localizar, con ayuda del microscapin
-! trayecto de la rama derecha del haz de His, y al penetrar una célula, se registio
v potencial de reposo mayor que en todas las células descritas anteriormente, cu o
valor es de 90 £ 3 mV., un potencial de accidn que tiene una fase cero muy répida y uno

repolarizacion mas lenta con una meseta bien definida. La magnitud del petencial de ac



cién es de 120 £3 mV, el "overshoot" de 30 % 5 mV, la duracién de {20 %10
yel P.R.F. de 85% 5 mseg. Con frecuencias bajas se puede observar una fas.
de depolarizacidn diastdlica.

Una caracteristica nottria del registro intracelular de las células de Purkinie
de la rama derecha del haz de His, fué la presencia de una muesca rdpida en a me-
seta del potencial de accidn. (Figura IQ), Ia cual es atribuible a depolarizacidn ¢
la célula subyacente, ya que en repetidas ocasiones,al atravesar las céluias de
Purkinje y registrar la célula subyacente, se encontrd que la fase cero de esia filtima ,
correspondia exactamente al momento en que se producia la muesca del registro de la

célula de Purkinje. Figura 10.

Figura [0 - Registro intracelular de una célula de Purkinje de la rama derecha del haz
de His (P) y un registro extracelular bipolar cercano del misculo ventricu-
tar(E.V.) En el potencial de accibn del tejido de Purkinje, se puede apre-

ciar una muesca rapida cuyo origen se discute en el texto. Calibracién 50
milivoltios y 100 milisegundos.

También [lamé la atencion el hecho de que el potencial de la célula muscular sub-
yacente al Purkinje tenfa ciertas diferencias en la repolarizacidn con el de las células
musculares ventriculares descrito anteriormente, siendo més rapida que la de Purkinje,
pero més lenta que la célula ventricular. Al estudiarla en detalle se encontxd un poten
cial de reposo de 80* 5 mV. , un potencial de acciénde 100 X5 mV., "overshoot" de

[7% 3 mV., una fase de repolarizacion répida inicial que dura 35 a 40 mseg. y la fase



final lenta que se extiende hasta 110 a 120 mseg. de la duracién del potencial de

accidn. (Ver fig. 8). EIP.R.F. erade 36% 3 mseg.

4 - Medidas de periodo Refractario .

Al efectuar las medidas de periodo refractario funcional, considerado como el
intervalo minimo entre dos respuestas propagadas, fué notorio el hecho de que la se-
gunda respuesta presentaba una velocidad de depolarizacion més lenta y un potencial
de accidn de menor magnitud. Con frecuencia, la respuesta producida en los |imites
del periodo refractario funcional era sequida de una serie de respuestas repetitivas
en niimero variable. Este tipo de comportamiento fué encontrado tanto en el tejido

auricular como en el ventricular y en el de Purkinje (Figura 1)
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Figura Il - Medidas de Periodo Refractario Funcional en células auriculares (A) y
ventriculares (V| y Vo ). Se puede notar la presencia de respuestas
repetitivas en el registro Vo. Calibracion 50 milivoltios y 100 milise-
gundos.

Las células nodales, por otra patte, se comportan de una manera diferente y
se puede observar en la figura 12, que corresponde a un registro de una célula del
nodo auriculo-ventricular, gue al aumentar progresivamente la frecuencia de estimu
lacidn.y aproximarse al intervalo ceitico del blogueo, el potencial nodal experimenta
alteraciones evidentes en la fase de depolarizacidn, representadas en el registro co-

mo muescas, las cuales son mis marcadas a medida que se acerca el limite critico
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del blogueo. Se produce ademés una evidente disminucion de la velocidad de depola-
rizacién, y al ocutrir el hlogueo de la conduccitn, el potencial nodal muestra cambios

de posible naturaleza electroténica o pequefias vespuestas locales (Figura 12).
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Figura 12 - Registros intraceiuiares de Nodo A-V (N) Purkinje de la rama derecha
del haz de His (P) vy una bipolar cercana extraceiular (E.V.). Estimula-
cion de frecuencia creciente progresiva. Notese los cambios que sufre
el potencial nodal previo al blogueo y el pequefio potencial que aparece
al ocutrir el blogueo de la propagacion (fiechal). Calibracién 50 milivol-
tios y 100 milisegundos.
De acuerdo con la expioracidn efectuada se construyd el esguema presentade en

la figura i3 que muestra !a iecalizacidn de las estructuras individualizadas .

Figura I3 - Representacién esqueméatica de las estructuras individuaiizadas de acuerdo

a la exploracion. - 1 v 2 = céluias auriculares tipo 2 gue ocasionalmente
presentan depoiarizacién diastblica, 3 = nodo A-V, & = tronco del haz
de His, 5 = Rama derecha del haz de His. V.C.3. = Vena Cava Supe-

tior .
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La grafica 1 (figura 14) muestra la distribucién de los valores del potencial de
reposo y "overshoot" de las células estudiadas, y la tabla (1) los valcres medidos en
los potenciales.

5 - Exploracidn del Sistema de Propagacién A-V

Las graficas 2 y 3 (figuras 15 y 16) muestran las curvas de periodo refractario
y conduccidn del sistema de propagacién auriculo-ventricular, cuande el impulso se
propaga de auricula a ventriculo (A-V) o bien de ventriculo hacia auricula (V-A).

Como puede observarse, no todas las preparaciones conducian en el sentido V-A
y el perfodo refractario del sistema es siempre mayor en el sentido V-A que en el A-V,
agrafica 4 (figura 17).

Los tiempos de conduc cibn en las graficas presentadas, muestran latencias A-V
més largas que las V-A, obtenidas con frecuencias de estimulacién semejantes. Tales
diferencias son resultado simplemente de la forma en que se dispusieron los electrodos
de registro.

La exploracibn del sistema de propagacién con incrementos progresivos de la fre
cuencia de estimulacion (57 - Sl ) y con estimulos de prueba intercalados (S1-52),
presenta curvas de perfodo refractarios funcional ligeramente diferentes. Como puede
apreciarse en la gréfica 5 (figura 18),‘Ias curvas se pueden superponer a intervalos
entre estimulos S]_-Sl y Sl— 52 més o menos largos, pero a intervalos que se acer-
can a los Ifmites criticos, las curvas se separan pﬁdiéndose obtener un valor de -
P.R.F. més corto con 51-52 que con Sl - Sl' No se observan diferencias impor-
tantes en los tiempos de conduccidn correspondientes, excepto para frecuencias criti-
cas, cuando el bloqueo ocurre méds tempranamente con Sl - Sl que con Sl - 52 .=

La tabla Il muestra los valores obtenidos de la exploracién del sistema de pro-

pagacifn.
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Potencial Pctencial Overshoot Duracién P. R, F.
de reposo de Accidn mV mseg. mseqg.
mV mV
Auricula 80 r & 105 £ 8 23 ¢ 6 90 t |0 45 : 5
Ventricuio 80 ¢ 5 00 t 5 20 * 5 Fase | 25 & 30 406 1o
Fase 2 Ho &8 120
Purkinje 9p ¢ 3 20 t 3 30 t 5 20 % 10 85 ¢ 5
Trans cional 80 t 5 oo t 5 i Fasel : 3534 40 36 % 3
P-M Fase 2 : IQ & 120
Node A-V 50 ! 60 45 ' 45 Variable 120 ol
Tabla | - Medidas de los valores estudiados en los diferentes tejides. Las células del no

do A-V, generalmente no presentaban "overshoot", pero en algunas ocasiones
se registrd un pequeiio desplazamiento nunca mayor de 5 milivoltios.
=« [l periodo refractario funcional P.R.F. del nodo A-V se presenta en las

medidas del sistema de propagacion A-V (Tabla Il}.

"P.R.F. de la propagacion _ P.R.F. de la propagacion V-A

Animai No. A-V en mseq. en mseq.
51-351 Sy -S2 S1-S3 S1-52
! 119 18 i64
2 i05 120
e e 140
4 123 (20
5 105 99 T
6 143 140 No-Cenduce
7 53 163 35
8 {35 (07 No- Conduce

Tabia

il - Medidas de P.R.F. (Perfodo Refractario Funcional) del sistema de propagacién
auriculoventricular con estimulos de frecuencia creciente progresiva Si-Sy y

estimulos de prueba intercalados en una frecuencia basal constante S; - Sp en

!

tos sentidos A-V = auriculoventricular y V-A = ventriculoauricular.

¥+ - conduce V-A pero con margen muy estrecho.
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DISCUSICH Y CONCLUSIONES

La actividad eléctrica del corazbn registrado por medio del electrocardiograma en
distintos animales ha puesto en evidencia caracteristicas especiales en algunos de e-
llos. El electrocardiograma de la rata y el ratén se aleja del patrén bien conocido en el
mamifero, por no presentar intervalo ST definido y porque inmediatamente después del
complejo QRS se inscribe una onda lenta de menor voltaje que el fenémeno répido, la
cual se inicia antes de que el complejo QRS regrese a la linea isoeléctrica.
| Richards, Simonson y Visscher (98, Lombard (81), Packchanian y Robinson (90) ,
Rodriguez (104 3

Este hallazgo Ilevd inicialmente a negar la presencia de onda T en el trazo eléc-

trocardiogréfico de estos animales, y es asi como Lombard (81), Ilambé R” a esta onda

. lenta que se inscribe después del complejo QRS, explicando la aparente ausencia de

onda T por una posible repolarizacién lenta o irregular que favorece la cancelacion de
los vectores resultantes de esta repolarizacién.

Richards, Simonson y Visscher (28) después de estudiar el electrocardiograma
de estos animales bajo efecto de frio, calor, hipoxia, y alteraciones en la concentra-
cibn extracelular de K consideraron que la onda lenta del trazo electrocardiogréfico co-
rresponde a laonda T,

Rodriguez (104), verificé una serie de estudios en ratones con miocarditis cha-
gésica experimental y considera la onda lenta descrita como fenémeno de repolarizacién.
Packchanian y Robinson (70), por otro lado, han verificado estudios semejantes, pero
en sus anélisis consideran la onda lenta como parte del complejo QRS y la denominan R~
al igual que LLombard, sefialando como onda T a un pequefio accidente que parece corres
ponder a alteraciones de la Iinea base ocasionadas por la corriehte eléctrica de la.red, y

obtienen como es de esperarse conclusiones diferentes a las reportadas por Rodriguez
(194).
l.epeschkin (78), analizando esta particularidad electrocardiogréfica en los dife-

rentes géneros de la escala animal atribuye las diferencias de repolarizacibn a las con-

centraciones ib6nicas particulares de los liquidos corporales de estos animales, que, a su
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juicio, pueden estar condicionados por el tipo de alimentacidn.

El hecho de que estos animales son excelentes modelos experimentales para el
estudio de la miocarditis chagésica y con el objeto de obtener una explicacitn adecua-
da de las diferencias electrocardiogréficas encontradas, se procedid a explorar los po-
tenciales de accidn de la rata y el ratdn mediante registros intracelulares.

El complejo QRS se origina de los componentes eléctricos de la fase cero del
potencial de accién ventricular en todas las especies hasta ahora estudiadas. El seg-
mento ST corresponde a una fase de depolarizacion sostenida o meseta del potencial de
accidn ventricular y la onda T a una asimetria en la recuperacion répida o fase tres de
los potenciales intracelulares.

Fn las células miocardicas ventriculares de la rata y el ratdn se ha observado u
na fase de repolarizacion répida inicial muy importante, seguida de una fase lenta que
atcanza luego el potencial de reposo  Hoffman (63), Weidmann (134) , sin presen
tar una meseta como los nctenciales ventriculares obtenidos en la mayeria de las espe-
cies, ILHoffman (57,58,61,565), Weidmann (30,129,130,131,132,133,134,
13%5,136), Coraboeuf (16,17,18,19,20,21,22,23,24,25), Hetch (47), Brady

y Woodbury (8), Paes de Carvalho (21,92,93,94,25,26) Woodbury (143) J b

Esta caracteristica pronorciona una explicacién a la particularidad del registro
electrocardiografico, ya que si el factor responsable del origen de la onda T es la fase
rapida de repolarizacién, la existencia de esta fase répida inicial de gran magnitud en
la repolarizacidn de las fibras ventriculares de estos animales, perfectamente puede dar
como resultado el aparecimiento de una onda T inmediatamente después del complejo
QRS. Es decir, que debe considerarse a la onda T como la expresidn de una repolariza

cibn acelerada, que, en la mayorfa de animales, sucede después de una fase dos apre-

ciable y en la rata y el ratébn, ocurre tempranamente.
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Figura 12 - Potenciales de accidn de una célula auricular ( A J, una célula ventricular
(V) v un registro bipolar cercano extracelular (E.V.) de una zona vecina
a la explorada por el registro intracelular ventricular. Se puede apreciar
que la onda len;a que sigue al complejo rapido del registro extracelular,
corresponde en tiempo a la repolarizacion ventricular. El registro extrace-
fular muestra ademés un complejo rapido antes dei QRS (flecha) que co -

tresponde a la activacidn del tejido de Purkinje. Calibracién 50 milivol-

tios y 100 milisegundos.

Coraboeuf, Gargouil y Wallon(4,18,20,21,36,37,38,39,40,71,120,124,

126}, han estudiado los potenciales de accidn ventriculares de la rata bajo la influencia
de diferentes factores, y bajo la accidn de drogas. Han investigado la aplicaci6n de las
teorias de Hodgkin a las células ventriculares de la rata, 1a accién de inhibidores meta-
bélices (38), de la temperatura (39,40), esteroides (36),1a evolucitn que el potencial
ventricular experimenta a través de la vida intrauterina (40,45) y los primeros dias de

la vida extrauterina (37). Estos (ltimos hailazgos han sido relacicnados con las varia-
ciones fisioldgicas que ocurren en el transcurso del desarrollo, como es el inicio del fun
cionamiento tiroideo (43) y suprarrenal (86), asi como las variaciones en concentracio-
nes ibnicas extracelulares de K ¥ (82). A 24° C, reportan un potencial de reposo de 80

m¥, un potencial de accidn de 104 mV. con una fase de repolarizacién inicial rapida de



grén magnitud, sequida de una més lenta, lo cual da al potencial de accibn una dura-
cién de 100 mseg. . A 37°C la morfologia del potencial de accién es similar a la au-
ricular de ottos énimales (Ver fig. 1), hallazgo que no invalida la explicacion del ori-
gen de la onda T del electrocardiograma propuesto anteriormente. Ruestros resultados
concuerdan c¢on los hallazgos de Heffman (53) y Veidmann (134) y presentan diferen-
cias con los de Coraboeuf y Gargouil, que serén discutidos postericrmente.
Zecientemente se ha emitidec una teorfa para tratar de explicar ¢l comportamiento
del potencial de accién de las células miocérdicas especialmente por la presencia de
la fase 2. Paes de Carvalho (93, $5) y Coraboeuf (24) han propuesto la existencia
de dos componentes principales, unc rapido inicial que se modifica de acuerdo a las -
concentraciones ibnicas extracelulares de Na1L y al potencial de reposo de la célulay
otro lento posterior que es afectado por las alteraciones en la concentracién de K %ex-
tracelular, asi como por las drogas que modifican la permeabilidad a dicho i6n. El
comportamiento particular de los potenciales ventriculares de la rata y el ratén, por ca

recer de la meseta descrita, podria ofrecer un campo de estudio interesante a esta teo

”
ria.

Potenciales Auriculares

l.a existencia de tres tipos diferentes de potencial auricular en la rata fué repor-
tada por Webb y Hollander (56,128). Sin embargo, estos autores no verificaron un
mapeo completo para localizar el origen de estos potenciales de accién. En el presen-
te trabajo es interesante observar la tendencia a localizacién en trayectos especificos
gue presentaron los potenciales del tipo 2 y mas ain el hecho de que algunos de ellos
presentaban depclatizacion diastblica. Este hecho puede ser interpretado como que la
auricula posee un sistema preferencial especializado de conduccifn, posiblemente fun
cional, entre el nodo sinoauricular y el nodo auriculoventricular, pero no descarta la
posibilidad de que ésto constituya un simple remanente del proceso de desarrollo em-
brioldgico. Thorel (33), Bachman (3) y Erlanger (31,32) aportaron desde hace mu -

chos afios, como resultado de sus estudios en corazones de perro, datos que apoyan
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este concento. Paes de Carvalho (21,92,94) en trabajos efectuados en corazones
de conejo con registros intracelulares, ha demostrado la existencia de tales trayectos
especializados de conducci6n en el tejido auricular y su aparente comportamiento co-
mo via preferencial. Las investigaciones efectuadas por Robb y Petri (29)y de -
James en corazones humanos y de perro (68,59,70) sefialan la existencia anatémica
de tales vias auriculares, aunque no tan individualizadas como en el caso de sistema
descrito por His y Purkinje, el cual se reconoce facilmente, incluso a veces con ex-
ploracibn macroscbpica EPruit y Essex (97)._! . Los potenciales auriculares tipo 1,
posiblemente correspondan a las células miocérdicas auriculares sin especializacitn,
pero no me parece adecuado ofrecer explicacién al origen de los potenciales del tipo

3, los que necesitaran mayor estudio, con una cuidadosa correlacidn histol6gica.

Ventriculo,

LL.a morfologia de los registros intracelulares ventriculares fué analizada al prin
cipio de esta discusibn y en las ilustraciones correspondientes (Fig. 8) puede apre -
ciarse la correspondencia temporal entre la fase répida de repolarizacién del poten-
cial de accibn y la onda T del registro bipolar extracelular, que presenta una fase as
cendente més rapida que la fase de retorno a la linea isceléctrica, evidenciando asi
una rpolarizacidn inicial acelerada con un componente final més lento (Ver fig. 19).

Las células subyacentes al tejido de Purkinje, que llamamos transicionales y
que muestran un potencial de accidn diferente al registrado de las células musculares
ventriculares, constituyen una aparente variacién en el tejido muscular ventricular.
Es de hacer notar que el término transicional aquf utilizado, expresa una posible tran
sicibn en la diferenciacién anatémica, fisioldgica 6 de ambas, sin implicar con ello
que estas células jueguen papel semejante en la transmision de la actividad eléctrica
entre dos tipos diferentes de tejido especializado, tal como expresa el término transi
cional de las uniones del nodo auriculoventricular por Alanis (1) Hoffman (62, 64), _
Paes de Carvatho (92,96), ya que la activacidn de dichas células presenta un retra-

so apreciable en relacién con la célula superpuesta. Truex y Smythe (121) han estu-
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diado histol6gicamente el sistema de conduccibn en diferentes animales y han reporta

Z

do variaciones importantes en la diferenciacién mer cicgica de las células 2

2 Purkinje;
desde células de Purkinje que se encuentran muy bien diferenciadas incluso rodeadas
de una vaina de tejido conectivo, que ellos llaman células de Purkinje bien diferen-
ciadas, hasta otras en las que las fibras en cuestidn ofrecen gran dificultad y exigen
gran experiencia para su reconocimiento. El Purkinje del humano presenta, seg(n es
ta clasificacidn, caracteristicas intermedias. Las células menos diferenciadas, que
ellos califican como células con poca o ninguna diferenciacion, en las que hacen no-
tar que microscpicamente se presentan escasas diferencias con las células muscula
res ventriculares en cuanto a estriaciones, fibrillas, ntcleo y didmetro de las fibras,
son las que se encuentran en la rata. Es interesante el hecho que estas fibras en su
mayoria carecen de tejido conjuntivo que las separ- de las células musculares ventri
culares, como sucede en las que tienen fibras bien diferenciadas.

Este reporte, unido a las particularidades que se han encontrado en nuestra se
tie de experimentos en los registros de las células adyacentes al tejido de Purkinje,
hace pensar que existe una transicibn en la diferenciacidn anatémica y fisiolbgica -
de las caracteristicas de la célula y su membrana, que ocasiona una progresiva modi
ficacibén de su actividad eléctrica.

Sistema de conduccidn Auriculoventricular

En la literatura revisada no se encontrd estudios sobre potenciales de accibn
en el tejido de conduccidn de {a rata.

Los potenciales intracelulares del nodo sinusal y node auriculoventricular, pre
sentan similitud con los potenciales intracelulares reportados en otros animales por
West (137,138), Paes de Carvalho (©1,95), del Castillo y Katz (22), Hutter y_
Trautwein (57), Sano, Tasaki, Shimamoto (108), Alanis y Benftez (1), Nagata -
(8%), alin cuando la rata presenta un potencial de accidn ventricular diferente al de
la mayoria de las especies.

Los estudios histol6gicos flevados a cabo permitieron localizar un trayecto
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de fibras parecidas a las fibras de Purkinje de la rata en la parte posterninferior del
tabique interauricular, el cual se une al nodo auriculoventricular ¢n su percién pos-
terior. Esta caracteristica ha sido reportada cn el perro y en el hombre por James -
(68,£9,70) y parece cotresponder a los trayectos especializados de conduccidn en
la aurfcula, que seglin Thorel (33), Robb y Petri (22), vy James (68,6%,70) estan
formados por células de caracteristicas histoldgicas que recuerdan 2l tejido de Pur-
kinje. Otro hecho importante es la aparente difcienzia en el registro intracelular de
esta zcna, en el cual se observa una tendencia a desarrollar meseta en el notencial
de accibn y ocasionalmente a presentar actividad de tipo marcapaso latente.

En las regiones de unidn del nodo auriculoventricular con los tejidos auricula-
res (AN) y con el tronce del haz de His (N-H), sec observan potenciales cuya morfolg
gia aparenta ser una mezcla de los potenciales de las células que se comunican por
este trayecto y que ha permitido a algunos autores denominarias transicionales. [Alg

‘f.

nis y Benitez (1), Poffman (61,62, 63,65), Paes de Carvalho (€1,92,93,96)
o 5 . 3 .2 =L .z . - -’
Este hecho constituye la expresidn de una modificacién progresiva de las caracteris-
ticas de la membrana celular, lo cual se¢ hace mas evidente bajo la accidn de las va-
- - V4 + - - »”

riaciones de la concentracidn del K extracelular, la acetilcelina, y estimulos de al

ta frecuencia, hechos que, han servido de base a Paes de Carvalho para la postula-

L

(83

cibn de su teoria de un deble origen del potencial de accidn cardiaco. (23, ©
El estudio del retardo que sufre el impulso al pasar por el nodo auriculoventri-
cular mostr que la porcidn més importante de este retardo tiene lugar en la unién -
A-N, cuando el impulso viaja en ¢l sentido A-V. Esto ha sido reportado también en
el conejo por Hoffman (63), Paes de Carvalho (22), y Hagata (8%). Al aumentar la
frecuencia de estimulo en la auricula hasta el limite de bloquec en la conduccion A~V
se aprecia un retraso de la fase de depolarizacién y una disminucién de la velocidad
de depolarizacién de la célula nodal hasta obtener registros como se ve en la figura
19, con una respuesta del nodo de tipo local. Este hallazgo ha servido como base pa

ra sostener la existencia de una conduccién decremental a través del nodo A-V, -
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{Hoffman (63), Paes de Carvalho (22), Scher, Rodriguez, Liikane y Young (113) y
Cabezas (13)] .

Los hallazgos reportados en nuestre estudio nos permiten concluir que el nodo
A-V de la rata también posee una conduccidn de tipo decremental, la cual es causa del
retardo de la conduccién en dicha estructura, y proporciona un sistema de proteccibn al
corvazbn, para evitar una excesiva frecuencia de contraccidn ventricular que podria alte-
rar la dinamica cardiaca. _

I.a exploracibn del tronco del haz de His y la rama derecha del mismo, mostrd -
notenciales de accién de gran magnitud, con una fase de depolarizacién muy répida y u
na meseta bien definida. Fueron los potenciales de mayor duracién en nuestro estudio
al igual que ha sido reportado en el perro por Hoffman (63), en el conejo por Paes de
Carvalho (32) y en el becerro por Weidmann (30).

Los registros de las células del tronco del haz de His y de la rama derecha pre-
sentan algunas diferencias, entre ellas la fase uno, que es més notoria en las células
de la rama derecha, hecho que ha sido reportado por Hoffman (65) en los registros intra
celulares del corazbn de conejo, y que puede ser considerado como una caracterfstica
de los tejidos con mayor velocidad de conduccién.

ias células de la rama derecha del haz de His con frecuencia muestran depolari
zacibn diastblica y por ende una potencialidad marcapaso como todas las células del -
sistema especializado de conduccién. {Paes de Carvalho (22), Hoffman (63),
Coraboeuf (18) | .

l.as medidas de velocidad de conduccién del tejido de Purkinje verificadas en _
la rama derecha dieron una velocidad de conduccidn de 2 m/seg., similar a la reporta-
da por Draper y Weidmann (30) en el tejido de Purkinje de becerro y carnero, lo que per
mite inferir que el proceso de diferenciacidn de estos tejidos les confiere propiedades K
similares afin con diferentes caracteristicas anatdmicas, probablemente porque la adqui-

sicibn de tales propiedades se basa en las modificaciones de las caracteristicas de la

membrana celular més que en la disposicién y arquitectura intracelular, ya que, como -
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reportan Truex y Smithe (121), la rata tiene histol6gicamente muy pocas diferencias
entre las células de Purkinje y las células miocérdicas ventriculares. Al presente se
dispone de un estudio de las caracteristicas eléctricas de la membrana celular, lleva--
do a cabo por Weidmann (131) en fibras de Purkinje de becerro, que segn el estudio _
de Truex y Smithe (121), pertenecen a las células de Purkinje bien diferenciadas, pe-
ro no se han reportado medidas de los mismos pardmetros en las células musculares ven
triculares para poder efectuar comparaciones. Las diferencias que existen en los regis
tros intracelulares de los tejidos cardiacos son bastante conocidas & indudablemente
seria de mucha utilidad conocer las caracteristicas eléctricas de la membrana celular
para explicar las diferencias en comportamiento de la respuesta eléctrica de los distin-
tos tejidos cardiacos.

L.a muesca répida que se observa en la meseta del potencial de accién de las cé
lulas de la rama derecha del haz de His, que hemos atribuido a la depolarizacién de la
célula subyacente, no se observa en los registros intracelulares del tronco del haz de
His, dato que apoya la explicacién propuesta, pues las células auriculares que pueden
estar adyacentes a las de Purkinje en el tronco del haz de His, se depolarizan mucho
antes. Los registros presentados por Hoffman (65) en el corazbn del conejo, también
muestran esta particularidad, aunque él no la discute. Seglin Truex y Smithe (121)
el corazdn del conejo pertenece al grupo con células de Purkinje poco diferenciadas -
las cuales ademés, no tienen vaina conjuntiva que separe las ramas del haz de His, he
cho que apoya el origen de la muesca, descrita anteriormente, por la falta de un medio
con alta resistencia eléctrica como es el tejido conjuntivo.

Medidas del Pericdo Refractario

Je acuerdo a los valores del P.R.F. obtenidos en los diferentes tejidos, se
puede calcular la frecuencia maxima tebrica que cada tejido en particular es capaz de
seguir, encontréndose para la auricula una frecuencia méxima de 22/seg. para el ven
triculo de 25/seg., para el tejido de Purkinje de 11.7/seg. y para el sistema de

propagacion auriculo-ventricular de 10/seg.
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Como ha sido sefialado anteriormente, para las medidas de periodo refractario -
del tejide auricular, ventricular y el de Purkinje, se aplicé un estimulo de nrueba cua-
tro veces umbral a través de un par de electrodos cercanos extracelulares. En este mé
todo, un posible punto de discusién lo constituye el hecho de que generalmente el es-
timulo de prueba se aplicaba lejos del sitio de registro y en ocasiones, en un tejido di-
ferente del explorado. Hoffman, Kao y Suckling (61) han estudiado detenidamente es
te problema, incluyendo el caso particular del P.R.F. del tejido de Purkinje estimula
do a través de la masa muscular ventricular y han encontrado que la magnitud del esti-
mulo producido por un potencial de accibn celular atin en este intervalo critico es 4.5
a 6.5 veces mayor que el umbral de la célula registrada.

Las respuestas repetitivas aparecian solamente cuando el estimulo se aplicaba
con intervalos cercanos al limite del P.R.F. Si el estimulo de prueba se aplicaba
con un intervalo més largo, las respuestas repetitivas no se nroducian.

La porcidn del potencial de accibn durante la cual se producen respucstas repe
titivas corresponde al "periodo vulnerable" que se ha reconacido en el electrocardiogra
ma del perro y del hombre, [Wiggers y Wegria (139)1 , Y que corresponde a la par-
te més alta de la onda T del electrocardiograma, 6 sea a la fase 3 del potencial de ac-
cibn ventricular cercanc a los Ifmites del P.R.F.- Se ha demostrado que un pulso e-
léctrico de suficiente magnitud aplicado en esta fase del ciclo cardiaco es capaz de pro
vocar una fibrilacion ventricular (59,60). Brooks y col. (2) han encontrado que la por
cibn del ciclo cardiaco donde es féacil producir fibrilacidn, corresponde a un quiebre -
brusco en la curva intensidad-duracién, llamade por ellos "DiP" de la curva, el cual se
encuentra en las cercanias del P. % .F .- Hoffman reporta ademis, que la intensidad
del estimulo aplicado es importante en la produccibn de esta serie de respuestas repeti-
tivas (60), La explicacidn propuesta para el origen de las respuestas repetitivas es
que la célula recupera répidamente grados de excitabilidad diferentes a las recuperacig
nes de la velocidad de conduccién, provocando con ello una heterogeneidad temporal

en el tejido que facilita el establecimiento de fendmenos de re-entrada y la produccitn
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de arritmias tipo fibrilacién. Sin embargo, en animales muy pequefios, estas arritmias
son pasajeras, pero no en los animales con masa cardiaca més grande como el perro,
el buey, y el hombre, Se ha demostrado que el volfimen o masa del tejido es importan
te en la permanencia de las arritmias producidas durante este periodo.

Garrey (35) encontrd que mientras més pequefia es la masa de tejido, existe ma
yor dificultad para el sostenimiento de la arritmia, & incluso no se puede producir. Tam
bién se ha demostrado la presencia de potenciales oscilantes (7), los cuales en deter-

minadas condiciones pueden originar focos automaticos ectbpicos (18).

Medidas del Sistema de Propagacibn

El estudio del sistema de propagacién auriculo-ventricular permitié construir -
curvas de P.R.F. y de conduccién en dicho sistema. Como se puede ver en los resul
tados, el P.R.F. del sistema A-V, es mayor que los P.R,F. de todas las células
estudiadas, incluyendo el tejide de Purkinje. Esta caracteristica es de gran importan-
cia, ya que ello proporciona un sistema de proteccién natural que tiende a evitar la po-
sibilidad de que un impylso prematuro pueda ser conducido y caiga en el periodo vulne-
rable de las células ventriculares, pudiendo provocar una fibrilacién. Esta caracteris-
tica no es exclusiva del animal considerado en este estudio, ya que también ha sido re
nortada en otros animales tales como el perro, el becerro y el carnero (13, 87, 105).
Un estudio llevado a cabo por Moore en animales recién nacidos (87), indicé la impor-
tancia de tal caracteristica, ya que a esta edad el P.R.F. del sistema de conduccidn
aurfculoventricular es myy corto y con frecuencia se produce fibrilacién ventricular al
colocar estfmulos prematuros en la ayricula.

LLas curvas aquf presentadas muestran tiempos de conduccién A-V mayores o i-
guales que las obtenidas en el sentido V-A, pero como se dijo en los resultados, ésto
es producto de la disposicién de los eleetrodos y el tipo de medida llevada a cabo., -
Sin embargo, cuando se tomd cuidado en la disposicién de los electredos para evitar
estos errores, siempre se encontrd un intervalo A=V mucho més corto que el V-A corres

pondiente, tal como ha sido reportado por Hoffman (63), Paes de Carvalho (92).
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El perfodo refractario del sistema de conduccidn en el sentido A-V, es siempre
méas corto que el periodo refractario en el sentido V-A, hecho también reportado en o-
tros estudios (13,63,105,106). Esta particularidad es explicable por una posible
polarizacibn relativa en la direccibn de la conduccidn, que hace mas dificil una propa-
gacion en sentido retrbgrado. De hecho nuestros animales presentan una conduccitn
A-V con un margen bastante amplio, pero no obligadamente conducen en el sentido -
V-A, tal como lo podemos observar 2n la curva presentada en los resultados (Ver gréfi
calyliy Tabla Il). En ciertas ocasiones puede ocurrir que la conduccidn A-V esta
muy deteriorada, pero la V-A se conserve mas o menos intacta (105).

En este estudio, el blogueo de la conduccidn en el sistema auriculoventricular
siempre tuvo lugar en un sitio més arriba de la rama derecha del haz de His.

Kent (73) describid en la rata la existencia de trayectos musculares que unen
directamente la aurfcula con el ventriculo, evitando el paso obligado a través del nodo
auriculoventricular. Este dato sirvi6 inicialmente de base a la explicacibn del sindro-
me electrocardiografico descrito por Wolff, Parkinson y White, posiblemente debido a
una conduccidn rapida a través de las conexiones extranodales. Hallazgos anatémicos
del mismo tipo han sido reportados en el hombre y en el perro por James (68, 6%, 70)
quien sefial6 sin embargo que los electrocardiogramas de corazones que presentaban es
tos hallazgos histoldgicos, no tenfan la anomalfa electrocardiogréfica conocida como
sindrome de Wolff, Parkinson y White. Los datos aportados nor James en su estudio,
unidos a los resultados han sido obtenidos en este estudio, en los cuales siempre se
observd que el impulso tenia que atravesar el nodo auriculoventricular para estimular
el tejido ventricular, sugieren que aiin cuando anatdbmicamente existan estas vias, fun
cionalmente son de poca importancia. Esto no elimina la posibilidad de que, en un mo
mento dado y de acuerdo al tamafio o a una mejor conexidn ventricular de las mismas,
pueda producirse conduccidn rapida.

En las aves se han descrito conexiones de este tipo y se ha dicho que su fun-

cibn principal consiste en activar las partes superiores del misculo ventricular, con
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la finalidad de mejorar la dindmica de las valvulas cardiacas, ya que estos animales
presentan una frecuencia cardiaca muy alta. Podria ser que los hallazgos repcrtodos
constituyan simplemente un remanente embriol6gico. _
EI P.R.F. del sistema de propagacitn es mas corto al medirlo con 54 32 -
que con :31 Sl (Ver gréfica 1V). Este hecho también fué reportado por Rosemblueth
(10€)y se ha explicado por un efecto acumulativo en el deterioro de la conduccién, o

casionado por estimulos a frecuencias progresivamente crecientes que no dan oportuni

dad a una recuperacidn completa del sistema.

Consideraciones acerca del Método Utilizado

a) Sistema de perfusidn

La técnica utilizada no llena las condiciones dptimas nara la nutricién y oxige
nacidn del tejido, ya que se basa en el proceso de difusién de la sclucién de perfu -
sidn, por la superficie del tejido. Sin embargo, al presente esta técnica es amplia -
mente utilizada [ Hoffman (61,62), Paes de Carvalho (22), Alanis (1)] . Ademas,
comparaciones de intervalos A-V obtenidas en perfusiones tipo L.angendorf, in vivo y
de material perfundido por superficie, no mostraron diferencias aparentes  (Paes de
Carvalho (92). En la presente serie de experimentos, se verificaron en varias oca
siones medidas del intervalo A-V de electrocardiogramas previos a la extraccion del
corazdn e inicio de la perfusion, los cuales, comparados con las medidas de interva-
lo A~V obtenidos durante la perfusién, dieron también resultados semejantes. Sinem
bargo, no hay que olvidar que en este tipo de perfusibn las capas més profundas del
tejido reciben menos perfusidn que las superficiales, lo que se refleja en una disminu
cion de la fuerza de contraccibn al cabo de algunas horas de iniciado el experimento.
Para obviar este problema, siempre se tratd de no utilizar una preparacién que tuviera
més de 3 horas de perfusién o en que la contraccibén no fuera visible, haciendo ademés
el registro de las células mas supetficiales que se supone estéan en mejores condicio-

nes.
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Mo se excluye la posibilidad de que los tejidos estudiados hayan estado some-
tidos a un discreto grado de hipoxia, pues aunque se tuve cuidado en mantener un anor
te de oxigeno elevado, (P, 02 350 2480 mm. Hg.), el consumo de 02 del tejido
ventricular de la rata es muy alto. Seg(n Hauge y @ye (46), el consumo de 02 del -
miocardio perfundidc de perro es de 5 ml/min. /100 grm. de tejido, mientras que el
de la rata es de 13 ml/min./100 grm.

Al estudiar nuestros registros Gargouil (41) sugiere que muestran cierto grado
de hipoxia, pero el hecho de que el sistema de conduccién fuera capaz de conducir a
frecuencias tan altas como 8 a 10/seq. hace pensar que el posible deterioro ocasio-
nado por la hipoxia no es muy importante, A pesar de ésto y de acuerdo a sugerencias
de Gargouil (41), se tratard de introducir un sistema de perfusitn por via coronaria.

b) Solucién empleada en la perfusién

i.a soluci6n de Tyrode utilizada en nuestra serie de experimentos origind al -
principio dudas acerca de los valores de K g gue aparentemente eran mas bajos que los
valores de K* plasmatico de la rata, y también del perro.

Draper y Weidmann (30) han discutido este problema con anterioridad, y han he
cho comparaciones entre registros de material perfundido con Tyrode y con plasma, re-
portando diferencias poco significativas, ademés, Ropes y Bennet (108) sostienen
que un 25% del K™ plasmético es i6nicamente inactivo, por lo cual consideramos que

4 .
los valores de K de nuestra solucién no son bajos.
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R E S U M E N

Se introduce el métedo de registros intracelulares en el campo de la

electrofisiologia cardiaca en EI Salvador.

Se verifica el estudio de los potenciales intracelulares en la rata, es-
pecie que muestra caracteristicas particulares en los fenbmenos de re-

polarizacitn cbservados en el electrocardiograma.

Se discute la validez de nominar T a la onda lenta que sigue al QRS

en el electrocardiograma de la rata y del ratén..

Se reporta el hallazgo de que los potenciales de accitn del sistema de
conduccitn, en estos animales, presentan gran similitud con los repar
tados en otras especies, aln cuando existen diferencias notables en el

registro intracelular ventricular.

Se verifica un estudio del sistema de conduccibn, encontrando un com
portamiente similar al de los tejidos especializados de conduccién de

otros animales.

Se reportan los valores de periodo refractario de los distintcs tejidos car

diacos en la rata y la frecuencia méxima que dichos tejidos pueden sequir.

Se discuten las condiciones en las que ocurren respuestas repetitivas y
alguncs de los mecanismos responsables de la aparicién de arritmias del

tipo de la fibrilacidn ventricular.

Se comenta la aparente falta de funcionalidad de los trayectos auriculoven

triculares extranodales.

| BIELIOTECA CENTRAL

| UNIVERSIDAD DE EL SALVAD®M
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