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RESUMEN

El efecto del ejercicio sobre el remodelado ventricular posinfarto de miocardio es discutido .
Este estudio se realiz6 con el objetivo de evaluar si el ejercicio moderado iniciado en estadios
tempranos del infarto modifica el grado de dilataci6n ventricular . Se utilizaron conejos New
Zealand, que fueron sometidos a ligadura de un brazo prominente de la arteria coronaria y
divididos en tres grupos: grupo "sham" (Gl ; n = 7), grupo con infarto sedentario (G2; n = 4) y
grupo con infarto + ejercicio moderado en treadmill (G3; n = 6), iniciado a los 18 dias de evolu-
ci6n. Los conejos se sacrificaron a los 56 dias poscirugia y los corazones se perfundieron en
forma retr6grada segtin la tecnica de Langendorff. Se realizaron curvas de presi6n (PDFVI)-
volumen. El tamano del infarto se midi6 mediante analisis morfometrico . El tamano del infarto
(X ± ES) fue Gl: 0,0 ± 0,0; G2: 20,55 ± 0,94; G3: 19,15 ± 1,47. En el grupo con infarto existi6 un
desplazamiento de la relaci6n P-V a la derecha y en el G3 este desplazamiento fue aun mayor,
con diferencias significativas (p < 0,05) respecto de G1 y de G2. Podemos concluir que el ejerci-
cio moderado iniciado en estadios tempranos del infarto tiene un efecto desfavorable sobre el
remodelado ventricular . REV ARGENT CARDIOL 2001; 69: 536-539 .
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INTRODUCCION
Entre las diferentes formas de cardiopatia isque-

mica, el infarto de miocardio (IM) es la forma mas
importante dadas sus elevadas morbilidad y morta-
lidad, tanto en su periodo agudo como en el largo
plazo .

La instalaci6n de un IM provoca cambios estruc-
turales en la pared y en la cavidad ventricular, que
causan modificaciones en la forma y en el tamano
del ventriculo y, por lo tanto, en la geometrfa ventri-
cular. Estos cambios se conocen como remodelado
ventricular. (1) Este proceso se inicia rapidamente
luego del infarto y permite compensar, en forma
aguda, la perdida brusca de miocitos sufrida y pue-
de continuar aun despues de haber finalizado la cu-
racibn histopatol6gica y provocar dilataci6n ventri-
cular. (1-4) Asi, la evoluci6n del remodelado ventri-

cular puede ocasionar disfunci6n ventricular izquier-
da y llegar hasta la insuficiencia cardiaca . (1-11)

En los faltimos anos cobr6 cada vez mayor impor-
tancia la comprension de los mecanismos fisiopato-
logicos involucrados en el remodelado ventricular
pos-IM. Se le atribuyo un papel clave al estres parie-
tal, tanto en las etapas tempranas (5) como en las
tardias. (1) No existe consenso sobre el efecto del ejer-
cicio fisico en la etapa posterior al infarto agudo de
miocardio. El entrenamiento fisico podria contribuir
favorablemente a traves de una mejor adecuacion
del incremento de la frecuencia cardiaca ante el ma-
yor requerimiento metabolico y/o una mejor perfu-
sion periferica por redistribucion del flujo y caida
de la resistencia periferica .

Por otra parte, el mismo ejercicio podria ser dele-
tereo por el incremento en el estres parietal en el
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momento en que la cicatrizaci6n aun no es comple-
ta y donde el musculo remanente de por si ya se halla
sobrecargado .

Por lo tanto, el presente trabajo estuvo dirigido a
evaluar el remodelado ventricular luego de la insta-
lacion de un infarto de miocardio, en condiciones
de reposo y en presencia de ejercicio moderado ini-
ciado en estadios tempranos de la evolucion, consi-
derando el tamano del infarto y el grado de dilata-
ci6n ventricular.

MATERIAL Y METODOS

Modelo experimental
Se utilizaron conejos hembras New Zealand . Bajo

anestesia general se realizo una toracotomia lateral
izquierda. Tras efectuar una pericardiectomia se pro-
cedio a pasar un hilo de seda 6-0 por debajo de una
rama prominente de la arteria coronaria izquierda
(equivalente a la descendente anterior en el ser hu-
mano). Para inducir IM se efectuo la ligadura de esta
arteria. Durante todo el periodo de observaci6n los
animales se mantuvieron en un ambiente calmo y
climatizado y con alimento balanceado y agua ad
libituru .
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to se extrajo el corazon, que se coloco, por interme-
dio de la canula, en un sistema de perfusion segun la
tecnica de Langendorff (modificada) para perfundirlo
con solucion de Krebs-Henseleit . Esta se mantuvo a
temperatura constante (37°C) y equilibrada con una
mezcla de 02 al 95% y CO2 al 5% para oxigenarla y
mantener su pH cercano a 7,4 . En el ventriculo iz-
quierdo se coloco un bal6n de latex atado a un tubo
rigido de polietileno y conectado a un transductor
de presion Deltram II (Utah Medical System), lo cual
permitio registrar la presion en el interior del ven-
triculo izquierdo. Tambien se registro la presion de
perfusion coronaria (PPC), a traves de un transduc-
tor de presion conectado a la linea de perfusion en
un punto inmediatamente anterior a la canula aorti-
ca. El flujo coronario se regulo para conseguir una
PPC cercana a 80 mm Hg y se mantuvo constante .

Mediante dos electrodos se mantuvo la frecuen-
cia cardiaca constante, en un valor cercano a 180 la-
tidos/minuto .

En el preparado asi obtenido se efectu6 la medi-
cion de la funcion ventricular a traves de la realiza-
cion de curvas de presion-volumen del ventriculo
izquierdo. Considerando el componente diast6lico
(presion diast6lica final [PDF]) de estas curvas, es
posible evaluar el grado de dilatacion ventricular.

Grupos experimentales
-Grupo "sham" (n = 7): en este grupo se realizo

cirugia mediante la tecnica descripta, pero no se in-
dujo infarto . Se dejo que los animales siguieran su
evolucion natural durante 56 dias .

-Grupo IM sedentario (n = 4) : en este grupo se
indujo infarto de miocardio mediante la tecnica des-
cripta . Se dejo que los animales siguieran su evolu-
cion natural durante un periodo igual al del grupo
anterior.

-Grupo IM con ejercicio moderado (n = 6) : en
este grupo se produjo un infarto mediante la tecnica
descripta y se dejo que los animales siguieran su
evolucion natural durante un periodo igual al de los
grupos anteriores . Se agrego ejercicio moderado en
treadmill, que se comenzo a los 18 dias de evolucion
del IM. El protocolo de ejercicio moderado consto
de tres sesiones por semana, de 2 minutos cada una,
a una velocidad de 17 m/min, evitando la adapta-
ci6n fisica (entrenamiento) .

Una vez concluido el tiempo de evolucion se rea-
lizaron estudios de la funcion ventricular y estudios
morfologicos .

	

Tabla 1
Datos generales

Estudios de la funcion ventricular
Una vez finalizado el periodo de cada protocolo

se procedi6 a pesar a los animales y a su sacrificio
mediante una sobredosis de tiopental sodico (35 mg/
kg). Rapidamente se abrio el t6rax, se aislo la aorta y
se coloco una canula en esta arteria . Inmediatamen-

	

TIM: Tamanodelinfarto . NS: No significativo. *p<0,05zwsus"sham" .

Estudios morfol6gicos (macrosc6picos y
microscopicos)

Una vez obtenidos los datos correspondientes a
la funcion ventricular, cada coraz6n se fijo con
formol-buffer al 10% y posteriormente se cort6 en
forma transversal desde la punta hasta la base . Lue-
go, cada corte se incluyo en parafina y se tin6 con
hematoxilina-eosina y tricromico de Masson . Todos
los cortes se procesaron mediante un analizador di-
gital de imagenes (ImagePro ® Plus 3.0) para calcu-
lar el tamano del area de infarto como porcentaje de
area miocardica comprometida .

Los resultados se expresan como media ± error es-
tandar, analizados por ANOVA y una prueba post-hoc.

RESULTADOS
En la Tabla 1 se detallan los valores correspon-

dientes a los parametros generales : peso del animal
y porcentaje de infarto . Con excepcion de la no exis-

Grupo

	

Grupo IM

	

Grupo IM
"sham"

	

sedentario

	

ejercicio moderado

Peso corporal (g) 2 .139 ± 54 2 .270 ± 60 (NS) 1 .938 ± 29 (NS)
TIM (%)

	

0,0 ± 0,0

	

20,55 ±0,94-

	

19,15±1,47-
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Fig . 1 . Relaci6n presi6n-volumen diast6lica en los tres grupos
estudiados. * p < 0,05 .

tencia de infarto en el grupo "sham", no hubo dife-
rencias significativas entre los grupos considerados .

En la Figura 1 pueden observarse los resultados
correspondientes a la PDF a diferentes voltimenes
intraventriculares (componente diastolico de la cur-
va presion-volumen del VI), en los tres grupos estu-
diados. Como puede veqe, las curvas correspon-
dientes a los grupos con IM se ubican a la derecha
del grupo "sham", lo cual indica dilatacion del ven-
trfculo izquierdo, ya que para alcanzar una misma
presion se necesita mayor volun sn . Notese que este
desplazamiento hacia la derecha es mayor en el gru-
po IM con ejercicio (*: p < 0,05) .

DISCUSION
Hasta hace aproximadamente tres decadas, el tra-

tamiento precoz del IM incluia un reposo muy pro-
longado: se indicaba a los pacientes una fuerte res-
triccion en su actividad fisica, con permanencia en
reposo en cama durante, por lo menos, dos o tres
meses. Entre las bases racionales de esa conducta se
encontraba el objetivo de mantener .in consumo
miocardico de oxfgeno bajo . Actualme~ltte, la activi-
dad fisica suele iniciarse en fases tempranas de la
convalecencia y muchos pacientes son alentados a
participar en programas supervisados de ejercicio
regular; en ciertos casos, se indica el entrenamiento
fisico. Entre sus efectos beneficiosos se encuentran :
aumento del tono vagal, restauracion de una mayor
variabilidad en la frecuencia cardfaca, un efecto fa-
vorable sobre la resistencia periferica, disminucion
de los fenomenos tromboembolicos y sensacion de
bienestar. Sin embargo, existe la posibilidad de que
haya subpoblaciones especfficasl dentro de la pobla-
cion con IM reciente, en algunas de las cuales el en-
trenamiento fisico podria resultar perjudicial . (12,13)

Es sumamente importante conocer, entonces, el
impacto del ejercicio sobre el remodelado ventricu-
lar pos-IM. No obstante, los datos disponibles son
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limitados y, a menudo, contradictorios . Los estudios
en pacientes presentan varias dificultades : diffcil
control de ciertas variables, coexistencia del IM con
otras patologias o con distintos factores de riesgo,
presencia de tratamientos concomitantes, abando-
no no programado, necesidad de considerar un alto
numero de pacientes, etc . Muchos de estos inconve-
nientes pueden evitarse mediante la utilizacion de
modelos en animales . Los modelos en animales de
laboratorio (si bien es cierto que poseen la dificul-
tad de presentar diferencias con el corazon huma-
no) permiten un control de variables mucho mas
estricto y eficaz, to cual abre nuevas posibilidades
para el mejor conocimiento del remodelado ventri-
cular en el IM. (14-16)

En los ultimos anos, el conejo se ha utilizado como
un buen modelo experimental para el estudio de la
isquemia miocardica y para estudios de la fisiologfa
del ejercicio. Se ha senalado (17) que esta especie
podria remedar la isquemia miocardica producida
en un corazon humano sin episodios previos de an-
gina y es un animal muy conveniente para el estu-
dio del IM "sin tiempo", es decir, aquel IM que re-
sulta de una oclusion aguda en una arteria sin este-
nosis previa significativa y con miocardio viable .

En nuestro estudio recurrimos a un modelo ex-
perimental en conejos utilizando un modelo de co-
razon aislado que, al normatizar las condiciones de
carga del ventrfculo izquierdo, permite realizar un
analisis detallado de la funcion ventricular bajo un
control estricto de ciertas variables . Utilizamos un
protocolo de ejercicio moderado (evitando generar
hipertrofia fisiologica o "entrenamiento"), actividad
fisica que se instauro en estadios tempranos de la
evolucion histopatologica del infarto, cuando su ci-
catrizacion aun no se encuentra consolidada .

En el presente trabajo, los cambios observados en
el grupo IM sedentario son coinci,dentes con traba-
jos previos : la instalacion de un IM genera dilata-
ci6n ventricular cuando el tamano del area infarta-
da supera cierto limite. Esta dilatacion puede evi=
denciarse mediante el desplazamiento, hacia la de
recha, del componente diastolico de las curvas de
presion-volumen. (9) En este estudio, los corazones
del grupo IM sedentario muestran dilatacion, coin-
cidente con comunicaciones previas. (6-10) Es de
interes senalar aqui que el grupo IM con ejercicio
moderado muestra tendencia a dilatarse mas que el
grupo IM sedentario. Dada la tendencia a la mayor
dilatacion y, por lo tanto, mayor estres parietal, es-
tas modificaciones en la geometria ventricular repre-
sentan un efecto desfavorable con implicaciones fun-
cionales y pronosticas importantes . Asf, el ejercicio
en etapas tempranas del IM podria presentar algu-
nos aspectos desfavorables . Por un lado, el ejercicio
podria agravar la expansion del infarto . Por otra
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parte, la dilataci6n ventricular puede evolucionar en
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forma lenta y progresiva durante meses y hasta anos,
provocando deterioro hemodinamico y, ademas, se
vincula a una disminuci6n de la sobrevida, ambos
en proporci6n del tamano del infarto . (1-11) Ademas,
el incremento peri6dico del consumo de oxigeno sis-
temico puede elevar el trabajo cardiaco y favorecer
la isquemia en regiones con reserva coronaria dis-
minuida y debido a ello desencadenar episodios
francos de insuficiencia cardiaca o arritmias graves .

CONCLUSION
Hemos estudiado el grado de dilataci6n ventri-

cular alcanzado como consecuencia de un IM, en
reposo y en presencia de ejercicio moderado en
treadmill iniciado tempranamente. Estos datos sugie-
ren que en los grupos con IM se produjo dilataci6n
ventricular, observandose que el ejercicio modera-
do iniciado en estadios tempranos en la evolucion
del IM tiene un efecto desfavorable sobre el remo-
delado ventricular al provocar mayor dilataci6n .

SUMMARY

EXERCISE AND VENTRICULAR
REMODELING POST ACUTE MYOCARDIAL
INFARCTION IN THE RABBIT

The effect of exercise on ventricular remodeling
after myocardial infarction (MI) is under discus-
sion. The aim of our study was to evaluate whether
moderate exercise initiated at early stages of MI
modifies the degree of ventricular dilation . New
Zealand rabbits were used, divided in three groups.
Group 1, "sham infarcted group" (G1, n = 7) ; Group
2 (G2, n = 4), rabbits submitted to ligation of a
prominent branch of the left coronary artery, and
Group 3 (G3, n = 6), animals with MI and submit-
ted to moderate exercise on motor-driven treadmill,
after 18 days of evolution . Rabbits were sacrificed
at day 56 post-surgery, and hearts were perfused
using Langendorff technique. Left ventricular end
diastolic pressure (LVEDP)-volume curves were
drawn. The size of MI was determined by morpho-
metric analysis. MI size was (X ± SEM) G1 : 0.0 ±
0.0; G2: 20.55 ± 0.94, and G3: 19.15 ± 1.47. The
LVEDP-volumen relationship in the group with MI
shifted to the right and in G3 these change was in-
creased (p < 0.05 versus GI and G2). We can con-
clude that moderate exercise initiated at early
stages of MI evolution has an unfavourable effect
on ventricular remodeling.
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Exercise - Rabbit
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