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Los anticuerpos antirreceptores ß-adrenérgicos en el síndrome de
taquicardia sinusal inapropiada, ¿un nuevo factor en su
fisiopatogénesis?

FLORENCIA MEILLER1, JORGE M. SCHMIDBERG2, INÉS FERRARI3, HUGO A. GARRO4, MARCELO V. ELIZARI5, PABLO A. CHIALE6

RESUMEN

Introducción
El síndrome de taquicardia sinusal inapropiada (STSI) se ha atribuido a un aumento de la
frecuencia intrínseca del nódulo sinusal, asociado con hipersensibilidad ß-adrenérgica y ate-
nuación de la respuesta a la estimulación vagal. No se ha explorado la posibilidad de que en
su patogenia intervenga una alteración inmunorregulatoria que involucre a los receptores
ß -adrenérgicos.

Objetivo
Evaluar la presencia de anticuerpos antirreceptores ß-adrenérgicos (Ac anti-ß) y
antirreceptores M2-colinérgicos (Ac anti-M2) en pacientes con STSI.

Material y métodos
Se incluyeron 10 mujeres de 21 a 64 años portadoras del síndrome y 10 voluntarias sanas.
La presencia de Ac anti-ß y Ac anti-M2 se determinó por el efecto cronotrópico de la IgG
sobre cultivos de miocardiocitos de ratas neonatas en condiciones basales y luego de adicio-
nar los bloqueantes atropina (10-7 mol/L) y propranolol (10-7 mol/L).

Resultados
La IgG de las voluntarias sanas no presentó anticuerpos antirreceptores autonómicos. En
cambio, 8 de las 10 pacientes con STSI presentaron Ac anti-ß (80%, p = 0,0004), pero en
ninguna de ellas se detectaron Ac anti-M2.

Conclusión
Un porcentaje elevado de las pacientes con STSI presentan anticuerpos que reconocen y
estimulan los receptores ß-adrenérgicos. Esta observación inédita sugiere la posibilidad de
que en la patogenia de este síndrome participe una anormalidad inmunorregulatoria que
involucra a esos receptores.
REV ARGENT CARDIOL 2003; 71: 186-191

Arritmia - Anticuerpos autoinmunes - Receptores - Taquicardia sinusal inapropiadaPalabras clave >

Recibido: 2/2003
Aceptado: 4/2003
Dirección para separatas: Dra.
Florencia Meiller, División
Cardiología. Hospital J. M. Ramos
Mejía. Gral. Urquiza 609, Ciudad
Autónoma de Buenos Aires,
Argentina.
Tel: 4931-4046.

Centro de Arritmias Cardíacas de la Ciudad Autónoma de Buenos Aires, Servicio de Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía, Argentina
1 Médica Becaria de la Fundación de Investigaciones Cardiológicas Einthoven en el Centro de Arritmias Cardíacas de la Ciudad Autónoma de Bue-
nos Aires, División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía
2 Médico del Centro de Arritmias Cardíacas de la Ciudad Autónoma de Buenos Aires, División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía
3 Doctora en Biología del Laboratorio de Electrofisiología Celular del Centro de Arritmias Cardíacas de la Ciudad Autónoma de Buenos Aires,
División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía
4 Jefe del Laboratorio de Electrofisiología y Arritmología Intervencionista del Centro de Arritmias Cardíacas de la Ciudad Autónoma de Buenos
Aires, División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía
5 Jefe de la División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía, Ciudad Autónoma de Buenos Aires
6 Jefe de Unidad de Internación, División Cardiología, Hospital J. M. Ramos Mejía, Ciudad Autónoma de Buenos Aires

INTRODUCCIÓN

El síndrome de taquicardia sinusal inapropiada, que
antes tenía las denominaciones de taquicardia sinusal
paroxística, taquicardia sinusal no paroxística,
taquicardia sinusal permanente y estado circulatorio
hiperadrenérgico, es una arritmia no bien definida.
(1-6) En la actualidad se considera que está compren-
dido dentro de un espectro amplio de disfunción de la

homeostasis cardiovascular ortostática, que a menu-
do no se diferencia con facilidad de las variaciones de
la normalidad. (1, 6) Si bien su incidencia real se des-
conoce, se estima que esta taquicardia y sus variantes
serían las arritmias no extrasistólicas más frecuentes
en las mujeres jóvenes. (1, 3) Los pacientes que pade-
cen esta afección presentan taquicardia sinusal
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desproporcionada y persistente en reposo (en particu-
lar durante el período vigil) que se exagera con rapi-
dez ante estímulos fisiológicos o un estrés psíquico
mínimo.

Desde el punto de vista fisiopatológico se vincula
con una anormalidad primaria del nódulo sinusal aso-
ciada con un desequilibrio autonómico. (1, 4) No obs-
tante, hasta el presente, no se ha explorado la posibili-
dad de que los pacientes que padecen este síndrome
tengan desórdenes inmunorregulatorios que involucren
a los receptores autonómicos de la membrana celular
cardíaca, como se ha demostrado en otras arritmias
presentes en pacientes con diferentes cardiopatías y con
corazones estructuralmente normales. (7)

El objetivo de este estudio es el de evaluar la inci-
dencia de anticuerpos antirreceptores b-adrenérgicos
y antirreceptores M2-colinérgicos en un grupo de pa-
cientes con taquicardia sinusal inapropiada, en com-
paración con un grupo control.

MATERIAL Y MÉTODOS

Se incluyeron 10 pacientes, todas de sexo femenino, con
un promedio de edad de 42,1 años (valores extremos: 21 y 64
años), con diagnóstico de síndrome de taquicardia sinusal
inapropiada (grupo A) y 10 voluntarias sanas (grupo B) de
edades comparables.

El diagnóstico de síndrome de taquicardia sinusal
inapropiada se basó sobre criterios descriptos por otros au-
tores: 1) síntomas de palpitaciones, disnea, mareos y/o
presíncope relacionados con taquicardia sinusal, 2) onda P
durante la taquicardia con morfología y eje eléctrico idénti-
cos a las del ritmo sinusal normal, 3) frecuencia cardíaca
cuyo promedio horario durante el período vigil es > 95 lati-
dos/minuto, con valor > 90 latidos/minuto en reposo y >

ABREVIATURAS

Ac anti-b Antirreceptores b-adrenérgicos
Ac anti-M2 Antirreceptores anti-M2
IgG Inmunoglobulina G
STSI Síndrome de taquicardia sinusal inapropiada

100 latidos/minuto luego de esfuerzos, durante el mismo
período, evaluado con electrocardiograma de Holter, 4) in-
cremento de la frecuencia cardíaca > 30 latidos/minuto al
cambiar de la posición supina a la erecta, 5) frecuencia
sinusal elevada sintomática que se incrementa aún más ante
estímulos fisiológicos en un lapso relativamente breve (va-
rios segundos), en vez de hacerlo en forma instantánea, como
sucede en las taquicardias por reentrada sinoauricular o en
otras taquicardias supraventriculares paroxísticas, 6)
ecocardiograma bidimensional normal, 7) exclusión de cau-
sas secundarias de taquicardia sinusal (desórdenes
neuroendocrinos, hipertiroidismo, feocromocitoma, fiebre,
embarazo, medicamentos o tóxicos, anemia, disfunción au-
tonómica relacionada con diabetes, etc.), 8) exclusión de
cualquier otra variedad de taquiarritmia supraventricular.

Las pacientes se evaluaron mediante una historia clíni-
ca completa, radiografía de tórax, electrocardiograma de 12
derivaciones simultáneas y electrocardiograma de Holter de
24 horas con estudio de la variabilidad de la frecuencia car-
díaca, análisis de laboratorio habituales, dosaje de hormo-
nas tiroideas y de catecolaminas y ácido vainililmandélico
urinarios. La Figura 1 muestra los hallazgos electrocardio-
gráficos característicos en una de las pacientes, cuya fre-
cuencia sinusal era relativamente elevada en reposo y au-
mentaba con rapidez al incorporarse. En la Figura 2 se
muestra el comportamiento de la frecuencia cardíaca du-
rante un período de 24 horas de monitoreo electrocar-
diográfico ambulatorio en la misma paciente.

A B

Fig.1. Trazados electrocardiográ-
ficos de 12 derivaciones simultá-
neas obtenidos en una de las pa-
cientes con síndrome de taquicar-
dia sinusal inapropiada, en repo-
so (A) y al efectuar un esfuerzo
mínimo (B).
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Tabla 1
Características clínicas de los pacientes con taquicardia sinusal inapropiada

Paciente Edad Sexo FC basal ECG basal Síntomas Inicio en
Nº (años) (lat/min) embarazo

1 43 F 100 Normal Palpitaciones disnea y fatiga No
2 40 F 105 Normal Crisis de palpitaciones y disnea No
3 53 F 104 Normal Palpitaciones y mareos No
4 48 F 98 Normal Palpitaciones e hipotensión No
5 64 F 100 Normal Palpitaciones y presíncope No
6 21 F 110 Normal Palpitaciones y disnea Sí
7 50 F 105 Normal Palpitaciones permanentes No
8 24 F 108 Onda T negativa V1-V3 Palpitaciones e hipotensión Sí
9 46 F 118 Complejos de bajo voltaje Palpitaciones y disnea No

10 32 F 110 Normal Disnea clase funcional II-III No

Procesamiento serológico
Se tomaron muestras de sangre y después de su codifica-
ción se separó la fracción IgG y se inmunopurificaron los
anticuerpos antirreceptores autonómicos, para evaluar sus
efectos funcionales, a través de los cuales se estableció su
presencia o ausencia.

La fracción IgG se separó por precipitación en amonio-
sulfato y se dializó con PBS. El enzimoinmunoensayo (ELISA)
demostró en todas las muestras un nivel de contaminación
menor del 10% con inmunoglobulina M.

La inmunopurificación de los anticuerpos antirreceptores
b1-adrenérgicos se realizó con péptidos sintéticos correspon-
dientes al segundo bucle extracelular del receptor unido a la
sefarosa CNBr activada (HWWRAESDEARRCYNDPKCCD
FVT-NR).

Determinación de la presencia de anticuerpos
antirreceptores autonómicos
El efecto cronotrópico de la fracción IgG y de los anticuerpos
antirreceptores autonómicos inmunopurificados se investi-
gó en miocardiocitos de ratas recién nacidas con actividad
automática espontánea. La frecuencia de latidos medida en
10 campos a 37°C, fue de 120 ± 24 latidos/minuto. La fre-
cuencia de latidos de los miocardiocitos se midió nuevamen-
te luego de una hora de la incubación con la fracción IgG en
una dilución 1/50 y a continuación se agregó atropina (do-
sis: 10-7 mol/L) y propranolol (dosis: 10-7 mol/L).

Las pruebas funcionales se realizaron sin que el opera-
dor conociese el diagnóstico, en tres oportunidades diferen-
tes para evaluar la reproducibilidad de los resultados. Se
consideró que la fracción IgG contenía anticuerpos antirre-
ceptores b-adrenérgicos cuando indujo un incremento
estadísticamente significativo de la frecuencia de latidos de
los miocardiocitos (con respecto a la respuesta provocada
por la fracción IgG de las voluntarias sanas), que fue neu-
tralizado por el propranolol. Se consideró que existían
anticuerpos antirreceptores M2-colinérgicos cuando la frac-

ción IgG produjo una reducción estadísticamente significa-
tiva de la frecuencia de latidos que fue antagonizada por la
atropina.

Dada la posibilidad de que la fracción IgG de un mismo
paciente puede contener tanto anticuerpos antirreceptores
b-adrenérgicos como anticuerpos antirreceptores M2-
colinérgicos, cuyos efectos cronotrópicos podrían neutrali-
zarse, se interpretó que un incremento significativo de la fre-
cuencia de latidos de los miocardiocitos después de la exposi-
ción a la atropina y que a su vez fuese antagonizado por el
propranolol (aun cuando la IgG hubiese carecido de un efecto
cronotrópico significativo inicial) indicaba la presencia de
ambos tipos de anticuerpos antirreceptores autonómicos.

Análisis estadístico
Las variaciones de la frecuencia cardíaca por exposición a la
fracción IgG de los pacientes con síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada y de las voluntarias sanas, se evaluaron
mediante las pruebas ANOVA y de Tukey. Para comparar
los resultados entre los grupos se empleó una prueba
MANOVA (Software Statistica 5.1, 1997). Se consideró que
existía una diferencia estadísticamente significativa cuan-
do se obtuvo una p < 0,05.

RESULTADOS

Las características clínicas de las pacientes se deta-
llan en la Tabla 1. Todas presentaban síntomas atribui-
bles al síndrome que motivó el estudio y tenían una
frecuencia sinusal ³ 100 latidos/minuto en el electro-
cardiograma en reposo, sin otras anormalidades
electrocardiográficas de significación. Nueve de las 10
pacientes presentaron una disminución de los índices
de variabilidad de la frecuencia cardíaca. La Tabla 2
muestra los rangos cronotrópicos de la frecuencia car-

HORAS

FC (lat/min)

90

Fig. 2. Gráfico de tendencia de la
frecuencia cardíaca (FC) durante
un período de 24 horas de
monitoreo Holter en la misma pa-
ciente de la Figura 1: la frecuen-
cia cardíaca se mantuvo en nive-
les elevados durante todo el perío-
do vigil, con incremento pronun-
ciado durante los esfuerzos y un
descenso normal durante el sueño.
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díaca y el desvío estándar de los intervalos R-R (índi-
ce SDNN) de cada una de las pacientes con taquicardia
sinusal inapropiada en el monitoreo electrocardiográ-
fico de Holter.

La fracción IgG de las voluntarias sanas no produ-
jo modificaciones significativas en la frecuencia de la-
tidos de los miocardiocitos aun después de la exposi-
ción a la atropina. En contraposición, la fracción IgG
de 8 de las 10 pacientes con taquicardia sinusal
inapropiada ejerció un notorio efecto cronotrópico po-
sitivo que fue anulado totalmente por el propranolol
(p = 0,0004). En la Figura 3 se detallan los resultados
de las pruebas funcionales en cada una de las pacien-
tes. La Figura 4 ilustra las diferencias notorias en la
prevalencia de anticuerpos antirreceptores b-adre-
nérgicos en las pacientes con síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada respecto de las voluntarias sanas.

Los resultados de las pruebas funcionales realiza-
das con anticuerpos inmunopurificados antirreceptor
b1-adrenérgico fueron concordantes con los obtenidos
con las fracciones IgG correspondientes.

En ningún caso la frecuencia de latidos de los
miocardiocitos disminuyó por efecto de la fracción IgG,

ni se observó que se incrementara en forma notoria
durante la exposición a la atropina, hechos que indi-
can la ausencia de anticuerpos antirreceptor M2-
colinérgico.

DISCUSIÓN

La fisiopatogenia del síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada
La fisiopatogenia del síndrome de taquicardia sinusal
inapropiada fue estudiada por varios grupos de inves-
tigadores y es tema de debate y especulaciones, pro-
bablemente debido en parte a las metodologías diver-
sas que se emplearon para su investigación. Morillo y
colaboradores, cuyo artículo original despertó el inte-
rés por este síndrome, determinaron que la frecuen-
cia cardíaca intrínseca era más elevada que la espera-
da después del bloqueo autonómico (con propranolol
y atropina) en todos los pacientes con síndrome de
taquicardia sinusal inapropiada evaluados. (1) Los
mismos autores describieron, además, una depresión
del reflejo cardiovagal y una hipersensibilidad b-adre-
nérgica importantes y atribuyeron el síndrome de

Tabla 2

Paciente FC FC FC Nº total de SDNN EV ESV
Nº media máxima mínima latidos

(l/min) (l/min) (l/min)

1 96 125 85 132.982 116 no 326
2 93 104 84 98.085 96 no no
3 100 138 89 129.325 84 no 63
4 98 144 91 145.283 92 24 no
5 97 129 87 130.836 76 no 98
6 109 157 102 152.728 41 16 no
7 99 154 75 95.836 90 no 78
8 108 175 76 145.643 80 no 13
9 102 127 80 136.901 95 5 49

10 119 162 90 150.625 78 no no

Promedio 102 141 86 131.824

Ac antirreceptor β-adrenérgico -      +     +     +     +     +     -      +     +     +      -
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Variación 
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120 (lat/min)

Fig. 3. Efecto cronotrópico de la
fracción IgG de las 10 pacientes
con síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada y el prome-
dio de 10 voluntarias sanas (CS),
antes del agregado de atropina y
propranolol y después de ello.
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24 horas y hallaron una disminución uniforme de to-
dos ellos, como expresión de un tono parasimpático
anormalmente atenuado, según su interpretación. (9)
Sin embargo, estos hallazgos deben interpretarse con
cautela porque existen razones para creer que la dismi-
nución de esos índices podría ser una expresión simple
de las propias frecuencias cardíacas elevadas. (8, 10)
Esta suposición se sustenta sobre el comportamiento
similar de los índices de la variabilidad de la frecuencia
cardíaca en los dominios del tiempo y de la frecuencia
en otros procesos que provocan taquicardia sinusal.

Es posible, como sugirieron Malik y Camm, que la
disminución de la variabilidad de la frecuencia cardía-
ca y de sus componentes sólo indique que las fluctuacio-
nes fisiológicas periódicas del sistema nervioso autóno-
mo están atenuadas o abolidas. (11) Por ejemplo, el ejer-
cicio leve a moderado incrementa el tono simpático den-
tro de los límites fisiológicos; en cambio, el ejercicio
máximo conlleva la saturación del tono simpático que
probablemente perderá su capacidad de ser modulado
por otros mecanismos de control muy sutiles. (12) Ade-
más, la taquicardia sinusal apropiada persistente se
acompaña de una disminución sostenida de las fluctua-
ciones autonómicas. Ya que los cambios del tono auto-
nómico pueden precipitar la taquicardia sinusal, las fre-
cuencias cardíacas elevadas podrían perpetuarse por un
mecanismo de retroalimentación que atenúa las fluc-
tuaciones autonómicas y la variabilidad de la frecuen-
cia cardíaca. (13) Sin embargo, en algunos pacientes se
detectan salvas de hiperactividad vagal que afectan es-
casamente el nódulo sinusal, pero se identifican por sus
efectos sobre el nódulo auriculoventricular, como se
describió anteriormente.

El papel fisiopatogénico probable de los
anticuerpos antirreceptores b-adrenérgicos en el
síndrome de taquicardia sinusal inapropiada
En estudios previos se demostró una incidencia eleva-
da de anticuerpos circulantes que reconocen y esti-
mulan los receptores b-adrenérgicos en pacientes con
arritmias ventriculares que forman parte del cuadro
de diferentes cardiopatías o se diagnostican en pacien-
tes que carecen de toda otra evidencia de enfermedad
cardíaca. Este hallazgo es concordante con el bien co-
nocido efecto arritmogénico de las catecolaminas. De
hecho, el estudio de los efectos bioquímicos de esos
anticuerpos sobre células COS/transfectadas con el gen
del receptor b-adrenérgico permitió demostrar sin lu-
gar a dudas la estimulación del receptor con aumento
de la producción de AMP-cíclico. (7)

En este estudio se observó una incidencia similar-
mente elevada de esos mismos anticuerpos (80%) en
pacientes que padecían el síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada. Dado que los anticuerpos anti-
rreceptores b-adrenérgicos desarrollan un efecto
cronotrópico positivo considerable en los miocardiocitos
en cultivo, es lícito plantear que podrían ser uno de los
factores involucrados en el mecanismo de este síndro-
me, al menos en un porcentaje de los casos.
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Fig. 4. Prevalencia de anticuerpos antirreceptores b-adrenérgicos
y anticuerpos antirreceptores M2-colinérgicos en la fracción IgG
de las pacientes con síndrome de taquicardia sinusal
inapropiada, en comparación con las voluntarias sanas.

taquicardia sinusal inapropiada a una anormalidad
primaria del nódulo sinusal por incremento del auto-
matismo de sus células marcapasos. (1)

En contraposición a este concepto, Bauernfeind y
colaboradores (4) publicaron el primer estudio en el
cual se efectuaron pruebas diagnósticas y considera-
ron que los mecanismos de este síndrome eran: 1) el
incremento de las influencias de los nervios simpáti-
cos en reposo, con influencias parasimpáticas norma-
les (2 pacientes), 2) las frecuencia sinusales intrínse-
cas moderadamente elevadas (3 pacientes) y 3) el dé-
ficit de las influencias parasimpáticas en reposo (5
pacientes). También presentaron evidencias que su-
gerían que el déficit de los reflejos parasimpáticos se
limitaba al nódulo sinusal (por la aparición de bloqueo
auriculoventricular con períodos de Wenckebach en
ausencia de cambios de la frecuencia sinusal durante
salvas de hiperactividad vagal) y así postularon un
déficit de las fibras parasimpáticas que inervan el nó-
dulo sinusal o una disminución del número o de la
sensibilidad de los receptores colinérgicos de esa re-
gión. (4) De hecho, se ha descripto que la aplicación
de radiofrecuencia a nivel del orificio del seno coronario
o sus proximidades (región posteroinferior del tabi-
que interauricular) ocasiona un síndrome de taquicar-
dia sinusal inapropiada que obedecería a la lesión de
los nervios parasimpáticos. (8)

Varios investigadores evaluaron la variabilidad de
la frecuencia cardíaca en el síndrome de taquicardia
sinusal inapropiada. Morillo y colaboradores investi-
garon el balance simpático-vagal a través del cociente
LF/HF, 10 minutos antes de la inclinación corporal
pasiva y 10 minutos después, sin hallar anormalida-
des que diferenciaran a los pacientes con taquicardia
sinusal inapropiada de los controles sanos. (1) En otro
estudio, Sgarbossa y colaboradores midieron los índi-
ces globales de variabilidad de la frecuencia cardíaca
en los dominios del tiempo y de la frecuencia durante

b
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Resulta llamativo que en ningún caso se hayan
detectado anticuerpos antirreceptores M2-colinérgicos,
que en estudios previos estuvieron presentes en un
porcentaje elevado de las pacientes con disfunción
sinusal primaria o secundaria, en quienes la frecuen-
cia sinusal fue anormalmente baja.

Debe destacarse que en dos de nuestros diez casos,
los síntomas aparecieron durante el embarazo y per-
sistieron después del parto. Se ha descripto un nivel
elevado de anticuerpos antirreceptores b-adrenérgicos
en pacientes con miocardiopatía periparto, por lo que
podría plantearse que en esos dos casos la taquicardia
sinusal inapropiada podría haber constituido la única
expresión clínica de dicha patología. En otros dos ca-
sos de esta patología (observaciones no publicadas)
detectamos niveles elevados de anticuerpos circulan-
tes antirreceptores b-adrenérgicos, que disminuyeron
hasta desaparecer con la evolución clínica favorable
de la enfermedad miocárdica.

CONCLUSIÓN

Los resultados de nuestro estudio permiten plantear,
por primera vez, que la taquicardia sinusal inapropiada
podría obedecer, al menos en parte, a un trastorno
inmunorregulatorio que involucra a los receptores b-
adrenérgicos, cuya estimulación sostenida por parte
de anticuerpos circulantes intervendría en el meca-
nismo fisiopatológico de esta anormalidad. Dado que
en la actualidad ya es posible eliminar esos anticuerpos
circulantes por el procedimiento de inmunoadsorción,
este estudio abre el camino hacia un nuevo enfoque
terapéutico para la taquicardia sinusal inapropiada,
que en la actualidad se trata, en ocasiones con resul-
tados decepcionantes, con fármacos o mediante la abla-
ción por radiofrecuencia transcatéter.

SUMMARY

Anti b-adrenergic receptor antibodies in inappropiate
sinus tachycardia syndrome: a novel physiopatogenic
factor?

Introduction
The inappropriate sinus tachycardia syndrome has been
attributed to an increase in the intrinsic sinus rate, associ-
ated to a b-adrenergic hypersensitivity and a greatly de-
pressed response to the cardiovagal reflex. However, the role
of an immunoregulatory dysfunction involving the auto-
nomic membrane receptors has not been investigated.

Objective
To assess the prevalence of anti b-adrenergic receptor anti-
bodies and anti M2-cholinergic receptor antibodies in pa-
tients with inappropriate sinus tachycardia syndrome.

Methods
Ten patients (females; age: 21-64 years old) with inappro-
priate sinus tachycardia syndrome and 10 healthy volun-

teers were studied. The presence of b-adrenergic and M2-
cholinergic receptor antibodies was assessed by the
chronotropic effects of the IgG fraction on cultured rat
cardiomyocites before and after exposure to atropine and
propranolol.

Results
No anti-autonomic receptor antibodies were detected within
the IgG fraction of the healthy volunteers. Conversely, 8 of
10 patients with inappropriate sinus tachycardia syndrome
had circulating anti b-adrenergic receptor antibodies (80%,
p = 0.0004), but none of them had anti M2-cholinergic re-
ceptor antibodies.

Conclusions
A high percentage of the patients with inappropriate sinus
tachycardia syndrome had circulating antibodies that rec-
ognized and stimulated b-adrenergic receptors. This find-
ing suggest that an immunoregulatory dysfunction involv-
ing the b-adrenergic receptors might participate in the
pathogenesis of this syndrome.

Key words: Arrhythmia � Autoimmune antibodies � Recep-
tors � Inappropiate sinus tachycardia
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