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Antecedentes
Numerosas evidencias cientificas apoyan la participacion de radicales libres del oxigeno en
patologias cardIacas, y el consecuente efecto protector de la vitamina E y de otros antioxidantes .

Objetivo
Correlacionar las concentraciones plasmaticas de vitamina E con el curso clinico del infarto
agudo de miocardio .

Material y metodo
Se evaluaron 115 pacientes ingresados a la unidad de cuidados intensivos coronarios dentro de
las primeras 24 horas de ocurrido el infarto agudo de miocardio, el cual fue diagnosticado por
criterios clinicos, bioquimicos y electrocardiograficos . La concentracion plasmatica de vitamina
E se evaluo por cromatografia liquida de alta presion con deteccion electroqu%mica y UV . Du-
rante el seguimiento clinico del infarto agudo de miocardio se obtuvieron electrocardiogramas
y ecocardiogramas 2D y se dosaron niveles de creatinfosfoquinasa serica.

Resultados
Los pacientes se agruparon de acuerdo con el contenido plasmatico de vitamina E: grupo H,
vitamina E > 18 µM, y grupo L, vitamina E < 18 µM . No se encontraron diferencias significativas
entre estos grupos en sus antecedentes, caracteristicas poblacionales, factores de riesgo cardio-
vasculares asociados, localizacion del infarto agudo de miocardio, clase hemodinamica o trata-
miento recibido . El numero de derivaciones comprometidas en el electrocardiograma de ingre-
so a la unidad de cuidados intensivos coronarios fue significativamente mayor en el grupo L
que en el H (4,7 ± 0,3 versus 3,7 ± 0,2; p < 0,005) . El numero de nuevas ondas Q en el electrocar-
diograma de egreso fue mayor en el grupo L que en el H (2,9 ± 0,3 versus 2,2 ± 0,2; p < 0,05). Los
niveles sericos de creatinfosfoquinasa tambien se encontraron mas altos en los pacientes del
grupo L, evaluados tanto a las 24 como a las 48 horas de ingreso (24 horas: H = 445 ± 35 U/ml
versus L = 642 ± 84 U/ml; p < 0,02; 48 horas : H = 252 ± 21 U/ml ; L = 423 ± 82 U/ml; p < 0,006). El
numero total de segmentos afectados en los ecocardiogramas de ambos grupos fue : L = 5,2 ± 0,5
y H = 4,5 ± 0,3; p = 0,20 .

Conclusiones
Los resultados obtenidos asocian una alta concentracion plasmatica de vitamina E con disminu-
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ci6n de los niveles sericos de creatinfosfoquinasa y de la extension electrocardiografica del
infarto agudo de miocardio . REV ARGENT CARDIOL 1997; 65 (5) : 525-530 .

Palabras clave Vitamina E - Infarto agudo de miocardio - Electrocardiograma

Este estudio se base en la hip6tesis de que un alto
contenido tisular de vitamina E (VE) podria influen-
ciar el desarrollo clinico del infarto agudo de mio-
cardio (JAM) .

Importantes estudios epidemiologicos mostraron
asociaciones positivas entre una ingesta baja de
antioxidantes, en especial VE, y un incremento en el
riesgo de enfermedades cardiovasculares. (1-4) Asi-
mismo, la suplementacion con VE durante mas de
un ano disminuyo drasticamente la incidencia de
IAM no fatal. (5) Paralelamente, se demostr6 en ex-
perimentaci6n clinica, (6, 7) en cirugia cardiovascu-
lar, (8) en procedimientos de recanalizacion instru-
mental o farmacologica, (9) y en el curso del IAM,
(10) que tanto la fisiopatologia de la isquemia car-
diaca, a traves del proceso de aterosclerosis, (11)
como los mecanismos de injuria por reperfusion, (12)
estarian asociados con el dano celular producido por
radicales libres del oxigeno (RLO) . Asi, el concepto
de que la isquemia y la reperfusion son partes inte-
grantes de un unico proceso de degeneracion tisular,
tiene al dano producido por RLO como mecanismo
comun. (12)

Desde un punto de vista molecular, un aumento
de la producci6n fisiol6gica de RLO lleva a aumen-
tos en la oxidacion de diferentes componentes celu-
lares (lipidos, proteinas, acidos nucleicos), compro-
metiendo el funcionamiento normal de la celula . (13,
14) Esta oxidacion de los componentes celulares es
contrarrestada por las defensas antioxidantes, de las
cuales la VE aparece como una de las ma's impor-
tantes. (15)

En consecuencia, es plausible suponer que duran-
te un IAM el dano sobre el tejido cardiaco, al ser de-
pendiente de la generaci6n de RLO, puede ser pre-
venido o disminuido por la presencia de anti-
oxidantes como la VE . Con el proposito de evaluar
esta hipotesis se diseno este estudio piloto pros-
pectivo, en el cual se determine la concentracion
plasmatica de VE en pacientes con diagn6stico de
IAM al ingreso a la unidad de cuidados intensivos
coronarios (UCIC) y se la asocio con el curso clinico
del IAM.

MATERIAL Y METODO
Se incluyeron pacientes con IAM trasmural diag-

nosticados por criterios clinico, enzimatico y elec-
trocardiografico, dentro de las 24 horas de iniciados
los sintomas . Se consigno el numero de derivacio-
nes con supradesnivel ST mayor a 1 mm al ingreso

a la UCIC y la presencia de ondas Q en el electro-
cardiograma (ECG) de egreso de la UCIC no exis-
tentes al ingreso a la misma . Se consideraron como
criterios de exclusion la presencia de enfermedades
sistemicas concomitantes y el fallo de bomba seve-
ro al ingreso a la UCIC. Todos los pacientes recibie-
ron el esquema de tratamiento de use en el centro
asistencial, no excluyendose del tratamiento ningu-
na droga o procedimiento que la UCIC considerase
pertinente . Para las determinaciones de VE se toma-
ron muestras de sangre periferica al ingreso a la
UCIC. Las muestras fueron extraidas en tubos plas-
ticos heparinizados, separandose inmediatamente el
plasma por centrifugacion . Los plasmas asi obteni-
dos se conservaron a -20°C hasta su analisis . La de-
terminacion de VE fue realizada por dosaje de alfa-
tocoferol por cromatografia liquida de alta presion
(HPLC) con doble deteccion electroquimica y espec-
trofotometrica . (14)

Se tome, considerando la media de los valores
comunmente hallados en una poblacion de alimen-
tacion mixta y variada (24 µM), un valor de 18 pM
(18 µmoles/l= 7,7 mg de alfa-tocoferol) como limite
inferior de la concentracion plasmatica de VE de-
seable (16-18). De acuerdo con este criterio se divi-
dio a la poblacion en dos grupos : H = VE basal > 18
tM y L = VE basal < 18 µM . La concentraci6n plas-
matica de creatinfosfoquinasa (CPK) y colesterol se
determine espectrofotometricamente, usando kits
comerciales .

Para cada paciente se registro un ECG de 12 deri-
vaciones, al ingreso, durante la fibrinolisis, si la hu-
biera, y durante cada dia de internacion en la UCIC
hasta el egreso . Se obtuvieron muestras de sangre
para la determinacion de enzimas marcadoras de
dano cardiaco (CPK) al ingreso, y a las 12, 24 y 48
horas por lo menos .

De haberse realizado fibrinolisis, se obtuvieron
muestras tambien a las 2,4 y 6 horas de la misma . Se
obtuvieron ecocardiogramas bidimensionales en los
tres ejes cortos tradicionales, asignandose a cada uno
de los segmentos estudiados la categoria de normal,
hipoquinetico, aquinetico y disquinetico, segCn el
grado de trastorno regional de la motilidad parietal
(TRM) que presentaran . Los TRM se cuantificaron
sumando el numero de segmentos afectados por
cualquiera de los trastornos mencionados .

Los datos obtenidos se trataron estadisticamente
por rutinas del programa STATVIEW SE + GRA-
PHICS, Brainpower Inc ., Berkeley, California, USA .
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Tabla 1
Caracterfsticas de la poblaci6n de acuerdo con los

niveles plasmaticos Vitamina E

CRM = cirugfa de revascularizaci6n miocardica . SCR = sindro-
me clfnico de reperfusi6n . La comparaci6n estadistica (ANOVA)
se realiz6 confrontando el porcentaje de ocurrencia de cada pa-
rametro respecto del numero total de casos en cada grupo .

RESULTADOS
Las caracterfsticas clinicas de los pacientes se pre-

sentan en la Tabla 1 . El numero de hombres que su-
frieron IAM triplico el numero de mujeres (p < 0,005) .
De los 115 pacientes incorporados (edad media de 58,3
anos; rango 38-74),80 (70%) presentaron concentracion
plasmatica de VE mayor que 18 µmoles/l (grupo H) y
35 pacientes (31%) presentaron concentracion basal de
VE en plasma menor que ese valor (grupo L) . La con-
centracion media de VE en toda la poblacion estudia-
da fue de 22,0 ± 0,7 µM (rango 6-33 µM) .

Comparando los grupos H y L, no se observaron
diferencias significativas en la ocurrencia de aconte-
cimientos mayores en la UCIC: a) cero incidencia de
reinfarto en ambos grupos ; b) 1 caso de extension en
el grupo H y cero en el grupo L; c) presencia de
APIAM en 3 pacientes del grupo H y 1 del grupo L ;
d) murieron 3 pacientes, 2 del grupo H y 1 del grupo
L; e) 2 pacientes del grupo H desarrollaron fallo de
bomba severo (grados 3 y 4 de la clasificacion de
Killip y Kimball) mientras que uno to present6 en el
grupo L. Tampoco se observaron diferencias en : lo-
calizacion del IAM, media del Killip-Kimball de in-
greso, diabetes, hipertension arterial, presencia de
angina, IAM o cirugfa de revascularizacion miocar-
dica previa al IAM. No hubo diferencias significati-
vas en el porcentaje de pacientes con fibrinoliticos
de ambos grupos ni en el resultado clfnico de tal pro-
ceder (fibrinolisis : grupo H 45%, grupo L 55%; sin-
drome clfnico de reperfusion : grupo H 14%, grupo L
23%) .

Se encontraron diferencias significativas entre am-
bos grupos en el numero total de derivaciones com-

Tabla 2
Derivaciones comprometidas en el electrocardiograma al

ingreso a la UCIC, nuevas ondas Q en el
electrocardiograma de egreso y trastornos

regionales de motilidad en el ecocardiograma
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Los valores indican media ± 1 error estandar de la media . Entre
parentesis : numero de individuos . Las diferencias estadfsticas
se determinaron por ANOVA .

prometidas en el ECG de ingreso (derivaciones con
supradesnivel del segmento ST > 1 mm) : grupo H = 3,7
± 0,2; grupo L = 4,7 ± 0,3; p < 0,005) y en el numero final
de nuevas ondas Q aparecidas en el ECG de egreso
(grupo H = 2,2 ± 0,2; grupo L = 2,9 ± 0,3 ; p < 0,05) (Ta-
bla 2). La evaluacion de los TRM por ecocardiograffa
bidimensional mostro un dano mayor en el grupo L
que en el H (5,2 ± 0,5 versus 4,5 ± 0,3), pero la diferencia
observada no fue significativa (p = 0,20) (Tabla 2) .

La concentracion plasmatica de CPK a las 24 ho-
ras de iniciados los sfntomas del IAM fue 41% ma-
yor en el grupo L respecto del grupo H (Tabla 3) . Esta
diferencia se incremento al 68% para las medidas de
concentracion de CPK a las 48 horas (Tabla 3) .

Cuando se dividio a los pacientes en dos catego-
rfas: los que recibieron tratamiento firinolftico y los
que no to recibieron, no se observaron cambios esta-
dfsticos significativos de las diferencias observadas
para los parametros electrocardiograficos y para la li-
beracion de CPK. Por el contrario, para los TRM la
significacion estadfstica vario de p = 0,89 al comparar
los TRM de los grupos H y L (4,6 ± 0,4 versus 4,5 ± 0,5) en
los fibrinolizados, a p = 0,09 al comparar los TRM de los
no fibrinolizados (H = 4,4 ± 0,3 versus L = 5,7 ± 1,0) .

DISCUSION
La baja mortalidad observada en el presente estu-

dio, en relacion con otros de poblacion y tratamiento
similares, puede responder al criterio de inclusion

Tabla 3
Concentraci6n plasmatica de CPK en pacientes con IAM

Tiempo (horas)

	

CPK (U/ml)
Grupo H

	

Grupo L

	

p

24

	

455 ± 35 (86)

	

642 ± 84 (35)

	

< 0,02
48

	

252 ± 21 (82)

	

423 ± 82 (32)

	

< 0,006

Los valores indican media ± error estandar de la media . Entre
parentesis: numero de individuos . Las diferencias estadfsticas
se determinaron por ANOVA .

Grupo H Grupo L P

Derivaciones
comprometidas 3,7 ± 0,2 (85) 4,7 ± 0,3 (35)

	

<0,007
Nuevas ondas Q 2,2 ± 0,2 (83) 2,9 ± 0,3 (34)

	

<0,05
TRM 4,5 ± 0,3 (82) 5,2 ± 0,5 (34) 0,20

Grupo H Grupo L
Numero de casos P

N 80 35

	

< 0,05
Edad (anos) 59,8±122 62,2±9,6 NS
Hombres 62 27 NS
Mujeres 18 8 NS
Localizaci6n anterior 32 14 NS
Localizad6n inferior 45 19 NS
Media Killip y Kimball (ingreso) 1,4 1,3 NS
Diabetes 12 8 NS
Hipertensi6n arterial 15 8 NS
TAM previo 5 3 NS
CRM previa 0 1 NS
Fibrinolisis 37 18 NS
SCR 11 8 NS
Angina previa 14 6 NS



52 8

	

REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGIA, SEPTIEMBRE-OCTUBRE 1997, VOL . 65, N° 5

utilizado, en la medida que se incluyeron pacientes
en condicion hemodinamica estable al momento de
su ingreso a la UCIC. A su vez, el tiempo de segui-
miento se prolongo hasta el alta de la UCIC, mien-
tras que otros estudios multicentricos lo han prolon-
gado hasta 30 o 35 dias . (19-21) Dado el tamano de la
muestra, es esperable que eventos de relativa baja
incidencia no puedan ser observados, por lo que la
ocurrencia de aquellos marcadores considerados
como "duros", pero de presencia relativamente in-
frecuente en el curso del IAM, no seran tenidos en
cuenta para la comparacion de los grupos .

El amplio rango de concentracion plasmatica de
VE encontrado es congruente con el descripto en la
literatura y es atribuible, por lo menos parcialmen-
te, a variables dieteticas . La concentracion de 18 µN1,
usada para categorizar a los pacientes, proviene de
los valores aceptados y publicados como limite in-
ferior para grupos de riesgo . (16-18)

Tal como era de esperar, considerando el recono-
cido papel de las sustancias antioxidantes en la pre-
vencion de eventos cardiovasculares y en la reduc-
cion de su repercusi6n clinica, (22-25) a partir de los
resultados obtenidos fue posible establecer una re-
lacion entre los niveles plasmaticos de VE y para-
metros indicadores de lesion al miocardio . Asi, las
diferencias observadas en el numero de derivacio-
nes afectadas en el ECG de ingreso, tanto como el
numero total de nuevas ondas Q en el ECG de egreso,
se asociaron con bajos niveles plasmaticos de VE . Es
de observar que la cantidad de derivaciones y nue-
vas ondas Q debe ser entendida como expresion
meramente electrocardiografica de la extension de
miocardio amenazado al inicio del evento, y de
necrosis resultante, respectivamente . La mayor re-
percusion del IAM en los pacientes con niveles ba-
jos de VE se vio refrendada por la mayor liberacion
de CPK. En ausencia de patologia sistemica, la con-
centracion serica de CPK a las 24 y 48 horas puede
considerarse como un indicador indirecto del dano
cardiaco producido .

Hipoteticamente podrfa relacionarse el numero de
derivaciones comprometidas con el numero de nue-
vas ondas Q observadas . Comparando estadistica-
mente el cociente entre estos dos parametros para
los grupos L y H, se advierte que desaparece la dife-
rencia observada para cada parametro por separa-
do (L = 1,62 y H = 1,68 ; p = 0,98). Este hecho apoya
la idea de que la presencia de VE en cantidades ade-
cuadas al inicio mismo del IAM es determinante de
su curso clinico . En otras palabras, nuestros resulta-
dos indican que la suplementacion de antioxidantes
posinfarto tendria una importancia escasa o nula.

Si los mayores niveles sericos de VE fueran capa-
ces de actuar sobre la evolucion tardia del IAM, se-
ria esperable que la linea de division entre ambos

grupos se estableciera tras el ingreso a la UCIC y no
antes del ingreso a la misma . De todos modos, es
destacable que, siendo el criterio de ingreso el en-
contrarse dentro de las 24 horas de iniciados los sin-
tomas del IAM, en un numero no determinado de
casos nos hemos encontrado frente a cuadros "aca-
bados" en los que el componente necr6tico del LAM
en curso ya hubiera estado establecido .

Al dividir a la poblacion en pacientes con y sin
fibrinolitocos, y aceptando que los efectos de la
fibrinolisis son previsibles, no se observo un efecto
significativo sobre los parametros estudiados, sal-
vo los TRM. La observaci6n de diferencias mayo-
res en la concentracion de CPK a las 48 horas y
menores a las 24 horas excluye del analisis la
distorsion atribuible al lavado enzimatico eviden-
ciable, obviamente en las primeras horas tras la
fibrinolisis exitosa . Asimismo, si tal lavado intro-
dujera un sesgo en la evaluacion de la concentra-
cion enzimatica, este deberia evidenciarse mas en
los pacientes fibrinolizados que en los no fibrinoli-
zados, siendo que en nuestras observaciones este
hecho no ocurre. Esto hace suponer que la presen-
cia de cantidades adecuadas de antioxidantes po-
dria actuar como un factor de proteccion adicional,
aditivo a la fibrinolisis, y del que los pacientes fi-
brinolizados se hayan beneficiado relativamente
menos, al ser la fibrinolisis en si el procedimiento
dominante .

Se acepta que los RLO producidos durante la re-
canalizaci6n de un vaso ocluido son responsables
de la alteracion metabolica presente en procesos
clinicamente vinculados con la disfuncion ventricu-
lar atribuible al miocardio atontado y a la arritmia
por reperfusion. Es conocido el hecho de que, en
modelos experimentales, incrementando la oxida-
cion lipidica en situaciones de isquemia-reperfusion
se observa mayor deterioro de la funcion ventricu-
lar, mientras que el agregado de antioxidantes dis-
minuye este fenomeno . (17,23) Si este efecto se pone
de manifiesto durante el IAM es un dato que aun no
podemos responder, pero los hallazgos sugieren esta
alternativa .

El hecho de que las diferencias en los trastornos
regionales de la motilidad entre los pacientes de
ambos grupos no hayan sido significativas se po-
dria explicar por la imposibilidad de diferenciar los
trastornos regionales de la motilidad parietal pro-
ducidos por el IAM (evento responsable de la actual
internacion) de los preexistentes al mismo . En el di-
seno de la presente investigacion este hecho intro-
duce un sesgo que relativiza los efectos que los
antioxidantes pudieran producir. En ese sentido, la
alternativa de poder medir en forma directa la acti-
vidad metabolica de los segmentos investigados
podria responder a este interrogante .



VITAMINA E, E INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO / Mario Glanc y col .

CONCLUSIONES
Los resultados obtenidos sugieren la posibilidad

de que los altos niveles plasmaticos de antioxidantes
provean un efecto beneficioso frente a eventos
coronarios agudos, en particular el IAM . Las dife-
rencias halladas tanto en la liberacion de CPK como
en la extension electrocardiografica del IAM en los
pacientes con altos niveles sericos de VE agregan, al
conocido mecanismo protectivo de los antioxidantes
para la ocurrencia de eventos coronarios, la posibi-
lidad de un efecto atenuador de la citotoxicidad in-
ducida por los mecanismos de isquemia-perfusion,
con traducci6n clinica evidenciable . La ampliaci6n
de la muestra, la administraci6n de VE a altas dosis
al ingreso a la UCIC y, por ultimo, la evolucion en el
tiempo de los pacientes tratados con antioxidantes
tras el IAM, podrian dilucidar silos altos tenores de
VE solo resultan de beneficio como agentes en la
prevencion primaria de la cardiopatia isquemica o
si, como estos resultados parecen indicar, constitu-
yen un beneficio adicional durante el IAM y/o su
prevencion secundaria .

SUMMARY

RELATIONSHIP BETWEEN HIGH SERUM
LEVELS OF VITAMIN E, HEART ENZIMES
DECAY AND MAGNITUDE OF
ELECTROCARDIOGRAPHIC INJURY IN
PATIENTS WITH ACUTE MYOCARDIAL
INFARCTION

Background
A growing amount of scientific evidences supports
the participation of oxygen radicals in heart dis-
ease, and consequently, a protecting effect of vita-
min E and other antioxidants. The aim of this study
was to correlate plasma vitamin E concentration
with the clinical course of the acute myocardial
infarction .

Material and method
We evaluated 115 patients that were admitted at the
coronary units within the 24 hours of the acute
myocardial infarction . The acute myocardial inf-
arction was diagnosed by clinical and biochemical
criteria and by electrocardiogram . Plasma vitamin
E concentration was determined by HPLC. To
evaluate the clinical importance of the acute myo-
cardial infarction, the electrocardiogram and echo-
cardiography were used as well the plasma levels
of creatine phosphokinase .
Results
The patients were segregated according to the
plasma concentration of vitamin E : group H, vita-
min E > 18 µM and group L, vitamin E < 18 µM . No
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significant differences between the groups were
found for clinical background, age, sex, associated
cardiovascular risk factors, acute myocardial infarc-
tion localization, hemodynamic class, or the treat-
ment received. The number of compromised deriva-
tion in the electrocardiogram at admittance was sig-
nificantly higher in L than in H (4 .7 ± 0.3 versus 3.7 ±
0.2; p < 0 .005) . The number of new Q waves in the
electrocardiogram of release was higher in L than in
H (2 .9 ± 0.3 versus 2.2 ± 0 .2; p < 0 .05). The serum lev-
els of creatine phosphokinase evaluated either 24
hours as 48 hours after admittance, were also higher
in L than in H (24 hours : H = 445 ±35 U/ml versus L =
642 ±84 U/ml; p < 0.02; 48 hours: H = 252 ±21 U/ml; L
= 423 ±82 U/ml; p < 0 .006). The number of segments
affected in the echocardiograms was : L = 5 .2 ±0.5
versus H = 4.5 ± 0 .3 ; p = 0 .20 .

Conclusions
The obtained results indicate that a high concen-
tration of vitamin E was associated with a diminu-
tion in the creatine phosphokinase release and with
the acute myocardial infarction electrocardio-
graphic extension .

Key words Vitamine E - Acute myocardial infarction -
Electrocardiogram
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