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RESUMEN 

Se estudiaron las acciones de la inyecci6n 
intraventricular izquierda de la prostaglan- 
dina EI (PGEI) sobre parámetros hemodiná- 
micos, la duraci6n de las fases de la sistole 
electromecániva y la frecuencia cardiaca en 
perros, con un modelo experimental que 
permite modificar independientemente la pre- 
si6n y el fIuio aórticos. Se comprobó una 
reducci6n significativa del volumen sistó/ico 
ventricular "izquierdo a los 30 segundos (x: 
22,5 ml; XI: 14,7 ml; s: 6,2; p < 0,05). AI 
minuto y a los dos minutos el volumen sls- 
t6/ico se elev6 por encima de los valores 
basales, aunque esa diferencia no result6 
significativa. EI periodo preeyectivo se reduio 

significativamente (x: 106 mseg.; x,: 95 mseg.; 
s: 17,5; n: 88; P < 0,01) Y el eyectivo se 
prolongó sustancialmente x: 272 mseg.; Xl: 
286 mseg.; s: 28,7 n: 88; P < 0,05). La sis- 
tole electromecánica y la frecuencia cardiac a 

no se alteraron significativamente. La con- 
tractilidad ventricular izquierda, por acci6n 
de la PGEI aument6 en forma significativá 
(x: 24,4; xl: 34,2; n: 88; s: 7,5; p:< 0,02). 
De la investigación surge, además, que las 
alteraciones del volumen sist6/ico inducidas 
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par /a PGE1 no dependen de modificaciones 
de /a resistencia sistémica contro/ada artifi- 
cia/mente y que /as variaciones de /a fre- 
cuencia cardíaca, seña/adas par otros auto- 
res, son de origen ref/eio. 

Desde las primeras experienc:as con 
prostaglandinas (1, 2, 3, 4, 5) se ha sos- 
tenido que ellas pueden desempeñar un 
papei importante en la regulac:ón del flu- 
jo sanguíneo regional y en la homeosta- 
s:s tensional sistémica. No obstante, no 
existen hasta el presente pruebas conclu- 
yentes de que las prostaglandinas partici- 
pen fisiológicamente en la regulación de 
la c.rculación. Una de las C3racterísticas 
del extracto crudo de prostaglandina es 
que reduce la presión sanguinea al ser 
inyectado por via intravenosa a conejos, 
gatos y perros (3, 6). Las experiencias Ile- 
vadas a cabo con prostaglandinas en for- 
ma cristalina permitieron comprobar que 
la PGEj posee acciones cardiovasculares 
más manifiestas que las otras prostaglan- 
dinas (6). Sin embargo, las conclusiones 
obtenidas por diferentes autores acerca 
de sus efe:tos hemodinámicos son diver- 
gentes. Estas diferencias se han compro- 
bado entre las diversas especies estudia- 
das, así como también sobre 105 distintos 
sectores del sistema cardiovascular. 

En perros, 105 estudios efectuados por 
Steinberg y col. (7), Carlson y Orö (8) y 
Carlson (9) mostraron que la infusión in- 
travascular de PGEj produce un aumento 
de la frecuencia cardíaca y una reducción 
de la presión arterial. EI aumento de la 

frecuencia cardíaca no se produjo al rea- 
/izar pretratamiento con reserpina 0 blo- 
queantes ganglionares. Carlson y Orö (8) 

comprobaron que la administración de 
bloqueadores beta adrenérgicos no mo- 
difica la caida de la presión sanguínea al 

inyectar PGEj en perros. Por otra parte, 
Nakano y Cole (10) observaron que la 

PGEj reduce las resistencias vasculares 
sistémica y pulrnonar en el perro. Naka 
(11) Y Hollenberg y col. (12) :omproba- 
ron que la inyección intracoronaria de 
PGEj aumenta el estado inotrópi:o y el 

fluio coronario. Estos resultados fueron 
confirmados por Nutter y Crumly (13) en 
10 referente a la circulación coronaria. 
Sin embargo, Higgins y col. (14) obser- 
varon qOe la PGEj inh:be la vasodilata- 
ción coronaria inducida por la norepine- 
firna, el CI2 Ca y el diazóxido. 

Las acciones de la PGEj sobre el vo- 
lumen minuto cardíaco hOan sido poco es- 
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tudiadas y los resultadosfueron contro- 
vertidos (15, 16). 

Los objetivos del presente trabaio con- 
sistieron en determinar en el perro 105 

efe:tos de la inyección intraventricular iz- 
quierda dela PGEj sobre: a) el volumen 
sistólico ventricular izquierdo, b) la con- 
tractilidad ventricular izquierda, c) la du- 
ración de las fases de la sístole electro- 
mecánica. 

MATERIAL Y METODOS 

EI modelo experimental (fig. 1) que h3 
sido descrito en publicaciones anteriores 
(17) permite: 1) cambios independientes 
de la presión aórtica 0 del retorno veno- 
so, mientras la otra variable se mantiene 
aproximadamente constantè; 2) conservar 
la presión aórtica. y el volumen sistólico 
dentro del rango observado en corazones 
intactos; 3) poseer una estabilidad sufi- 
cientemente prolongada. 

Se utilizaron 5 perro$ mestizos, cuyos 
pesos oscilaron entre 14 y 27 kg aneste- 
siados con pentobarbital sódico (30 mg/ 
kg) y mantenidos con intubación y respi- 
ración mecánica. A través de una toraco- 
tomia lateral se dise:ó y seccionó la aorta 
descendente, insertándose en cada uno 
de sus cabos uno de los extremos de un 
tubo p/ástico semicircular (con 2 ramas 
laterales). Este tubo permite: a) que circu- 
Ie un flujo sanguíneo continuo por su in- 
terior para mantener el fluio aórtico 0, 
b) derivar el fluio a un reservorio por una 
de sus ramas laterales (ver fig. 1, P J), 

retornando el fl uio hacia la aorta distal 
a través de la otra rama, a la temperatura 
corporal, por medio de una bomba de 
circulación extra:orpórea. Con este mo- 
delo se pueden obtener 105 siguientes 
propósitos: 1) modificar a voluntad la pre- 
sión aórtica proximal, controlando la re- 
sistencia a la sa/ida (FR de fig. 1); 2) el 

volumen de retorno hac1a la aorta distal, 
y consecuentemente el retorno venoso al 

corazón, pueden también modificars.e por 
medio de las variaciones en el fluio de la 

bomba. 
Se estableció un cortocircuito arterial 

entre la salida de la bomba y el tronco 
braquiocefálico para mantener la presión 
de perfusión cerebral. 

Las presiones ventricular izquierda y 
aórtica (a nivel sigmoideo) fueron medi- 
das por transductores de adecuada sensi- 
bilidad (Statham P23 Db), por medio de 



PVI 
PAD 

A 

FM 

BPCF 
PA 

IC B 

Fig.!. - Esquema delpreparado: La sangre que se recog. &esde la aorta (AO) pasa a través de 
un frasco resistenda (FR) y un frasco resarvorio (RES), de alii a una bomba rotatoria (B) y luego de 
transcurrir por un intercambiador de calor (IC) se reintroduce en la aorta, derivándose una parte 
al cabo distal de la carótida izquierda (eID). EI "bypass" carótido-femoral (BPeF) se esttablece entre 
el cabo proximal de a carótida izquierda (eIP) y la arteria femoral izquierda (FI), esta conexión sirve 
además para controlar la presión aórtica (PA). Distintos catéteres colocados en el ventrículo y auricula 
izquierdos y aurícula derecha controlan mediante transd'uetores de adecuada sensibilidad la presión 

en die has cavidades, siguiendo el mismo orden: (P'VI), (PAl) y (PAD). Un "Flow-meter" electromagnético 
control a el flujo (FM) a la salida de la aorta. Vena cava superior (VeS). 

catéteres introducidos a través de las ar- 
terias subclavia y femoral, respectivamen- 
te. EI fl'ujo aórtico (menos el flujo corona- 
rio) fue determinado con un medidor de 
fluio electromegnético (CME, modelo 301) 
en la aorta ascendente. Los registros se 
efectuaron en un Electronics for Medici- 
ne, ORS. 

'La primer a derivada de la presión ven- 
tricular izquierda se obtuvo usando un 
circuito diferenciador de resistencia-capa- 
citancia (con una con stante de tiempo de 
T,l mseg) conectado a la salida del canal 
ventricular. EI catéter se conectó directa- 
mente al transductor externo. Este siste- 

ma convencional demostró ser lineal hasta 
un dp/dt máximo de 2.500 mm Hg/seg 
y tiene un error de 5-10 % entre 2.500 y 

3.000 mmHg/seg, si se tiene cui dado 

de eliminar artefactos de motilidad me- 
diante una ubicación cuidadosa del extre- 
mo del eatéter. Los registros se hicieron 
a 100 mm/seg. 

La contractilidad ventricular izquierda 

}e determinó con el índice dp/dt máxi- 
mo / presión isovolumétrica sistólica má- 
xima (PIVSM) que en estudios anteriores 
había mostrado su confiabilidad (17). 

Para ello, se determinó esta relación 
en grupos de 5 latidos controles y a los 
dos minutos de la inyección intraventri- 
cular izquierda de PGE1 (efectuando los 
registros a una velocidad de 100 mm/ 
seg). La duración de las fases del cicio 
cardíaco y su modificación por acción de 
la PGE1 se realizó midiéndolos en grupos 
de 5 latidos en período control y a los 
dos minutos de esta forma: T) el período 
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preeyectivo se midió desde el comienzo 
del QRS del ECG hasta la iniciación del 
ascenso rápido de la curva de presión 
momenta de la apertura de la válvula 
aórtica; 2) el período eyectivo, desde el 

momenta de la apertura de la válvula 
aórtica hasta la incisura; 3) La duración 
total de la sístole electromecánica se ob- 
tuvo sumando los períodos preeyectivo 
y eyectivo. La PGEl se inyectó por vía 
intraventricular izquierda a través del ca- 
téter, en dosis de 3 fLg/kg. EI estudio es- 
tadístico se realizó empleando el test de 
de Student, utilizando el nivel de S % 

de confiabilidad. 

RESULTADOS 

La administración de PGEl produjo una 
reducción significativa del vo/umen sistó- 
lico ventricular izquierdo a los 30 segun- 
dos (x: 22,Sm 1; Xl: 14,7 ml; s: 6,2; p < 

O,OS). A continuación se observó una ele- 
vación del volumen sistólico que alcanzó 
valores por encima del basal, aunque la 

diferencia no fue estadísticamente signi- 
ficativo (Xl min: 28,3 ml; X2 min.: 29,3 
ml) (fig. 2). 

t..l.,.! 

La contractilidad ventricular izquierda 
aumentó significativamente por acción de 
la PGEl (x: 24,4; Xl: 34,2; n: 88; s: 7,5; 
p < 0,02). 

EI estudio de ~as variaciones de la du- 
ración de las fases del cicio cardíaco pro- 
ducidas por la PGEI arrojó los siguientes 
resultados: el período preeyectivo se re- 
dujo significativamente (x: 106 mseg.; 
Xl: 9S mseg; s: 17,S; n: 88; p < 0,01); 
el período eyectivo se prolongó en for- 
ma significativa (x: 272 mseg; Xl: 286 
mseg; s: 28,7; n: 88; p < O,OS); la sístole 

electromecánica no mostró cambios sus- 
tanciales (x: 278 mseg; Xl: 381 mseg; 
n: 88; no significativo). 

DISCUSION 

Los estudios previos acerca de las ac- 
ciones de la PGEl sobre los parámetros 
hemodinámicos son escasos y han mos- 
trado profundas divergencias. Como se- 
ñalan yon Euler y Eliasson (6), hay mar- 
cadas diferencias cuanti y cualitativas en- 
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Fig. 2. - Efeclos de la administración de las prostaglandina EI s::lbre el volumen sistólico ventricular 
izquierdo: a 105 30 seg. de la inyecdón a través del catéter ubicado en ~avidad ventricular izquierd., 
se produio una reducción significativa del gasto sistólico, aumentando a 105 60 seg. a valore5 supe. 

riores (aunque no significativamente} a 105 comprobados durante el periodo basal. 
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fre las distinfas especies estudiadas, así 

como entre 105 diversos sectores del sis- 

tema cardiovascular. 
Aún cuando la mayoría de 105 autores 

concuerdan en señalar que la PGE1 au- 
menta el estado contráctil ventricular iz- 

quierdo, no existe en cambio un criterio 
formado acerca del efecto de la PGE1 so- 
bre el volumen sistólico. En este aspecto 
las experiencias son escasas y con resul- 
tados controvertidos. Nakano y Mc Cur- 
dy (15) sostuvieron que el fármaco pro- 
duce un aumento del gasto sistólico por 
administración intracoronaria, mientras 
que Rowe y Skoda (16) hallaron que la 

PGE1 por inyección intracoronaria no mo- 
difica significativamente e/ vo/umen mi- 
nuto cardíaco ni el trabajo sistólico ven- 
tricular izquierdo. 

En nuestra investiga::ión la PGE1, por 
vía intraventricular, aumentó la contrac- 
tilidad ventricular izquierda, determina- 
da por nuestro índice dp/dt máximo / 
PIVSM. Esto se acompañó de una reduc- 
ción sustancial del período preeyectivo 
y de una prolongación significativa del 
período eyectivo. Estas modificaciones de 
la duración de las fases de la sístole 
electromecánica sugieren, indirectamen- 
tel el aumento del estado contráctil. En 

efecto, Weissler y col. (18) señalaron que 
en las cardiopatías con diversos grados 
de insuficiencia ventricular izquierda hay 
una prolongación del período preeyec- 
cional y un acortamiento del eyeccional. 
Por ac::ión de la PGE1 el volumen sistóli- 
co se redujo significativamente en los 

primeros 30 segundos, para aumentar y 
alcanzar valores mayores a los controles 
(aunque no significativos) al minuto y a 

105 2 minutos. Los modificaciones del vo- 
lumen sistólico que comprobamos en 
nuestro modelo experimental, en el que 
la resistencia a la eyección ventricular iz- 
quierda se mantiene artificial mente cons- 
tante, nos permiten inferir que el efecto 
de la PGE1 no depende primitivamente 
de las alteraciones del tono arteriolar 
sistémico, sino probablemente, de la mo- 
dificac;ón del retorno venoso. 

Existe acuerdo general en que la PGE1 

prodlJce un aumento de la frecuencia car- 
díaca en el corazón canino intacto funcio- 
nante (7, 8, 9). 

La aùsencia de modificaciones de la 

frecuencia cardíaca como respuesta a la 

PGE1, comprobada en nuestra investiga- 
ción, refuerza la hipótesis de su origen 
reflejo, pues en nuestro modelo ex peri- 
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mental, la ligadura a nivel del tronco ar- 
terial braquiocefálico inhibe las modifi- 
caciones reflejas de la frecuencia car- 
díaca. 

SUMMARY 

The effect of left intraventricular administra- 
tion of Prostaglandin E, (PGE,) on: haemo- 
dynamic parameters, heart rate and electro- 
mechanical systolic phases in dogs were 
studied. An experimental model which allowed 
us to modify, independently, aortic pressure 
and aortic flow was employed. A statistically 
significant reduction on left ventricular stroke 
work at 30 seconds was. observed (x: 22,5 ml; 
x,: 14,7 ml; s: 6,2; p < 0,05.) Aat 60 and 120 
seconds stroke work reached higher values 
than the control ones although the difference 
was not statistically significant. The pre- 
eyective period presented.a significant de- 
crease (x: 106 m$ec.; x,95 msec.,' s: 17,5; 
n: 88; p < 0,01) and the eyective period 
increase was statistically significant (x: 272 
msec.; x,: 286 msec.; s: 28,7; n: 88; P < 0,05). 
The electromechanical systole and heart rate 
did not change significantly, but left ventri- 
cular contractility did increase signi{ícantly 
under the effect of PGE, (x: 24,4; x,: 34,2; 
s: 7,5; n: 88; P < 0,02). 

Besides our study indicates that the changes 
in stroke work induced by PGE, do not 
depend on variations of the artífitially con- 
trolled systemic resistance, and that heart 
rate changes, pointed out by other authors, 
are reflex in origin. 
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