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Descripcion de la utilizacion de cunas ventriculares aisladas
de corazén canino en el laboratorio de electrofisiologia

experimental

The use of isolated canine ventricular wedge preparations in the
experimental electrophysiology laboratory

La utilizacién de wedges o cunias de ventriculo tanto izquierdo
(VI) como derecho (VD) para reproducir los patrones de com-
portamiento electrofisiolégico es una técnica utilizada desde
hace mas de 10 afios en laboratorios de investigacién de gran
prestigiol, como el que dirige el Dr. Antzelevitch en la ciudad
de Utica (Nueva York, EE.UU.).

Se trata de conocer y reproducir los diferentes mecanismos
causantes de las arritmias cardiacas observando directamente
los potenciales de accién transmurales (desde el epicardio
hasta el endocardio) asi como el registro electrocardiogréfico
(seudo-ECG) que se producen en estos wedges a distintas fre-
cuencias de estimulacién.

Mediante este tipo de experimentos, consistentes en
la valoracién directa sobre wedges ventriculares caninos
del efecto de diferentes farmacos que simulan la pér-
dida de funcién en los canales de Na y/o Ca, como
lo que ocurre en mutaciones relacionadas con el sin-
drome de Brugada, el sindrome del QT largo, el sindrome
del QT corto y el patrén de repolarizacién precoz, se
intenta definir las bases subyacentes de dichos sindro-
mes y, como consecuencia, proponer tratamientos mads
especificos?3.

Descripcion del material y método utilizado en
este tipo de laboratorios de investigacion

Usamos wedges de aproximadamente 2 x 1 x 1cm diseccio-
nados de ventriculos de perros (derecho o izquierdo). Una
vez elegido el segmento, se realiza la canulacién de la
arteria coronaria mediante un pequeno tubo de silicona.
La canula se conecta a un sistema de perfusién, a través
del cual se administra una solucién Tyrode consistente en
129 mM NacCl, 4mM KCl, 0,9mM NaH,PO4, 20mM NaHCOs3,
1,8mM CaClp, 0,5mM MgSO4 y 5,5mM de glucosa neutra-
lizado mediante una mezcla del 95% de O, y 5% de CO,
(37 +0,5°C).

La muestra de tejido se introduce en una cdmara de meta-
crilato que cuenta con un sistema de perfusién que se conecta
a la cénula de silicona, un sistema de recuperacién de liquido
que permite la hidratacién mantenida del segmento ven-
tricular, y un termdémetro que indica en todo momento la
temperatura del tejido y de la solucién que lo perfunde (fig. 1A).
Ademas, disponemos de un sistema de calentamiento de la

solucién de perfusién, de manejo manual, que permite rea-
lizar cambios en la temperatura de la cdmara para observar
posibles alteraciones electrofisiolégicas.

Asi mismo, una vez inmerso en la cdmara hidratada, se
conecta a un sistema de estimulacién con capacidad de pro-
gramacién a distintas frecuencias (fig. 1B) donde, desde el
inicio, se asegura una estimulacién continua con un ciclo basal
de 1.000 milisegundos (60/min) usando un electrodo bipolar en
contacto con la superficie endocérdica.

El registro ECG se obtiene mediante un par de elec-
trodos de plata/cloruro de plata inmersos en la cédmara
y posicionados a aproximadamente lcm del endocardio
(polo negativo) y del epicardio (polo positivo). Los elec-
trodos se conectan a un sistema de amplificacién de la
senal que permite analizar las caracteristicas eléctricas del
mismo, la amplitud del registro, evidenciando de esta manera
el desarrollo de arritmias, latidos prematuros y patrones
ECG.

Para registrar de forma simultdnea los potenciales de
accién transmembrana utilizamos 2 microelectrodos flotantes
conectados a un sistema de amplificacién de senal de salida
que colocamos sobre la superficie del wedge préximos al borde
endocardico y epicardico en la misma direccién de la deriva-
cién del ECG transmural.

La temperatura de la preparacién se mantiene entre 36,8
y 37°C mediante un sistema de calentamiento/enfriamiento
externo conectado a la linea de perfusién.

A continuacién, tras haber permanecido los primeros
90 min iniciales inmerso en la cdmara evaluamos la situacién
estable y apta para llevar a cabo los experimentos del mismo
valorando el registro ECG (amplitud del registro en mV, pre-
sencia/ausencia de latidos prematuros o arritmias, respuestas
de captura al estimulo del marcapaso externo con distintas
frecuencias de estimulacién, etc.) y por tanto el adecuado com-
portamiento electrofisiolégico, iniciando en este momento el
registro eléctrico de los potenciales de accién a nivel endocar-
dico y epicardico (fig. 1C).

La utilizacién de distintos farmacos capaces de alterar la
funcién de los canales iénicos (K, NA y Ca) en las distintas
fases del PA para poder reproducir patrones ECG tipicos de
sindromes asociados a muerte stubita como el sindrome de
Brugada®, el sindrome del QT largo, el sindrome del QT corto
o el patrén de repolarizacién precoz son de vital importancia
a la hora de ampliar conocimientos sobre situaciones tales
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Figura 1 - A) Camara sellada en la que se introduce el wedge ventricular conectado a electrodos de estimulacion y registro
de potenciales. B) Sistema completo de amplificacién de sefiales y estimulacién. C) Registro ECG junto con PA epicardico

y endociardico.

como aumentos de temperatura o cambios en frecuencias de
estimulacién que pueden potenciar el desarrollo de arritmias
malignas.

En funcién de la patologia en cuestién que queramos
analizar, utilizamos concentraciones precisas de farmacos
como ajmaline, NS5806, verapamilo, es decir, bloqueado-
res de canales de Na, activadores de canales de K (Ito),
de calcio a la solucién de perfusién del segmento ven-
tricular, permitiendo reproducir patrones ECG compatibles
con los sindromes previamente nombrados. Posteriormente
ajustamos las caracteristicas fisiolégicas y electrofisiolégicas
(temperatura, frecuencia de estimulacién) para ir registrando
en distintas condiciones los posibles cambios y alteracio-
nes que se desarrollan en los potenciales de accién a
nivel epicardico y endocardico, asi como el ECG resul-
tante y que justifique por tanto dichos patrones en estas
circunstancias®.

Resumen y conclusiones

Con la utilizacién de wedges ventriculares podemos observar
y definir las alteraciones en los PA transmuales epicardico
y endocardico y su relacién con el registro ECG resultante,
asi como simular la electrofisiologia de mutaciones genéticas
responsables de sindromes asociados a arritmias malignas y
muerte subita.

La posibilidad de poder manipular estos segmentos ven-
triculares e imitar condiciones fisiopatolégicas, tales como la
temperatura, permite conocer la susceptibilidad que pueden
presentar estos pacientes en determinadas situaciones como
la taquicardia, la bradicardia o los estados febriles.

El conocimiento de la base electrofisiolégica subyacente en
los diferentes sindromes asociados con muerte subita resulta
una base fundamental para poder desarrollar armas de trata-
miento mas especificas y mas efectivas.
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Estudio del corazén derecho en atletas de alta competicion

Right ventricular assessment in highly trained athletes

Sr. Editor:

El entrenamiento aerdbico intensivo ocasiona un remodelado
del corazén denominado «corazén de atleta». Este remode-
lado, bien estudiado en el caso del ventriculo izquierdo (VI), es
mas prevalente en disciplinas que combinan fondo y resis-
tencia, como el ciclismo o el remo!. Por el contrario, las
modificaciones que experimenta el ventriculo derecho (VD)
en deportistas han sido escasamente investigadas, dada la
geometria mas compleja, la dificultad para medir su grosor
y su posicién. La mejora de la resolucién ofrecida por los
actuales equipos y el interés por el papel del VD ha con-
ducido recientemente a la publicacién de las primeras guias
dedicadas a la cuantificacién de cavidades derechas mediante
ecocardiografia?.

Los escasos estudios sobre remodelado de VD en atletas
muestran resultados contradictorios. Todos concluyen que
experimenta una dilatacién, pero algunos indican que es equi-
librada respecto al VI3, mientras que otros sefialan que es mas
notoria en el primero?. Ademas, se ha comprobado que el VD
presenta modificaciones agudas tras un ejercicio intenso, lo
cual puede deberse a que el ejercicio impone un estrés parietal
desproporcionado a dicha cdmara.

La displasia arritmogénica del VD (DAVD) es una de las cau-
sas de muerte subita mas frecuentes en atletas. Por otro lado,
se ha comunicado una asociacién entre la presencia de arrit-
mias ventriculares y la dilatacién/disfuncién del VD en atletas.
Algunos autores han planteado la posibilidad de que el ejer-
cicio intenso pudiera ocasionar una displasia adquirida del
VD.

Planteamiento del problema

La cuantificacién de las dimensiones y de la funcién del VD ha
de formar parte de la evaluacién sistematica ecocardiografica
de atletas con sospecha de cardiopatia. Sin embargo, no existe
ningun estudio publicado que compare las dimensiones y la
funcién del VD en atletas con los valores considerados nor-
males por las nuevas guias®. No se ha definido el papel que

las nuevas técnicas de estudio de la deformacién miocardica
pueden jugar en la distincién entre una adaptacién fisiolégica
y una miocardiopatia del VD.

Objetivos

1. Determinar en una poblacién de atletas remeros de alta
competicién las dimensiones y la funcién del VD y compa-
rar estos valores con los establecidos por las nuevas guias
y con los de una poblacién de sujetos controles no depor-
tistas.

2. Identificar pardmetros que permitan diferenciar en atletas
entre la adaptacién «fisiolégica» al ejercicio y la presencia
de miocardiopatia (DAVD).

Metodologia

La poblacién objeto del estudio estard formada por unos
30 remeros (hasta la fecha actual se han incluido 32)
que se compararan con un grupo control de 10-15 sujetos
sanos.

A todos los sujetos, tras la obtencién del consentimiento
informado, se les practicard un ecocardiograma completo que
incluird el estudio de deformacién miocdrdica mediante téc-
nica de wall motion tracking 3D. Los exdmenes se realizaran
con un equipo Artida (Toshiba). Dos observadores cuantifica-
ran de forma independiente los estudios.

Resultados preliminares

Todos los sujetos incluidos son varones, sin diferencias entre
los grupos de atletas y controles en cuanto a edad, talla, peso
o superficie corporal.

De forma concordante con trabajos previos, estamos apre-
ciando la existencia en los remeros de remodelado ventricular
izquierdo. Ademas, se demuestra la presencia de un marcado
remodelado del VD. Asi sus dimensiones, salvo el didmetro
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