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Introduccion y objetivos. La influencia de la loca-
lizacion del infarto agudo de miocardio sobre el
tono autonémico y sobre su evoluciéon durante las
primeras horas postinfarto no esta completamente
aclarada. El objetivo del estudio es analizar este
proceso utilizando el analisis espectral de la varia-
bilidad de la frecuencia cardiaca.

Pacientes y métodos. Se estudiaron 49 pacientes
consecutivos con infarto de miocardio (22 de locali-
zacién anterior y 27 inferior) en ritmo sinusal y sin
otras patologias o farmacos capaces de modificar la
variabilidad de la frecuencia cardiaca. Se evalué un
registro Holter de 5 min correspondiente a cada
hora desde la 10 a la 33 del comienzo de los sinto-
mas, calculando la desviaciéon estandar de los inter-
valos NN y la potencia espectral en las bandas de
baja y alta frecuencia expresadas en unidades nor-
malizadas.

Resultados. La desviacion estandar fue significa-
tivamente mayor en los infartos inferiores (51,4 %
23,4 frente a 38,6 * 14,8 ms en los anteriores; p <
0,05), y descendié progresivamente con el tiempo
en ambas localizaciones. Las bandas de alta y baja
frecuencia no presentaron diferencias significativas
segun la localizaciéon. Existié una correlaciéon inver-
sa significativa entre el contenido de alta frecuen-
cia y el tiempo en los infartos anteriores (r = -0,98;
p < 0,001), presentando un descenso menos impor-
tante en los inferiores (r = -0,75, p = 0,04). Por el
contrario, el componente de baja frecuencia aumen-
té6 progresivamente en los infartos anteriores (r =
0,98, p < 0,001), y no modificé su valor de forma
significativa en la localizacién inferior (r = -0,08;
NS).

Conclusiones. Durante el periodo analizado los
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pacientes con infarto agudo de miocardio experi-
mentan una reduccion progresiva de la variabilidad
de la frecuencia cardiaca global. El analisis espec-
tral de este proceso sugiere que los infartos ante-
riores cursan con activacion progresiva del simpati-
co y disminucion reciproca de la actividad vagal,
mientras en los inferiores ambos componentes dis-
minuyen de forma paralela.

EFFECTS OF THE LOCATION OF MYOCARDIAL
INFARCTION ON HEART RATE VARIABILITY:
A STUDY DURING THE ACUTE PHASE

Objectives. The influence of the location of acute
myocardial infarction on the autonomic tone and
its evolution during the first hours post-infarct has
not been fully evaluated. The aim of this study was
to analyze this effect using a spectral analysis of
the heart rate variability.

Patients and methods. Forty-nine consecutive
patients with acute myocardial infarction (22 ante-
rior and 27 inferior) in sinus rhythm and free of di-
seases and drugs which could affect heart rate varia-
bility were studied. Five-minute Holter recordings
within each hour between 10 and 33 hours after the
onset of symptoms were analyzed, calculating the
standard deviation of NN intervals and the spectral
power of the high and low frequency bands using
normalized units.

Results. The standard deviation was higher in in-
ferior infarcts (51.4 * 23.4 ms vs. 38.6 + 14.8 ms in
anterior location; p < 0.05) and gradually decreased
over time in both locations. The relative distribu-
tion of high- and low-frequency bands did not show
significant differences related to the infarct loca-
tion. An inverse significant correlation between the
high-frequency component and time was observed
for anterior infarcts (r = -0.98; p < 0.001) as well as
in the inferior group (r = -0.75; p = 0.04). Conver-
sely, the low-frequency power gradually increased
in anterior infarcts (r = 0.98, p < 0.001) while re-
maining stable in inferior locations (r = -0.08; NS).

Conclusions. A gradual reduction of heart rate
variability was observed in patients with acute
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myocardial infarction during the time of monitori-  admitidos de forma consecutiva durante un afio en la
zation. The spectral analysis suggests that anterior  njdad coronaria del hospital con diagnéstico de IAM.
infarcts present a progressive increase of sympa-  para ser incluidos en el estudio se exigieron los si-
thetic activity and a reduction of vagal tone, where- ;010 criteriosa) diagnéstico confirmado por crite-
as inferior infarcts show a parallel reduction in . P L
both components of the autonomous nervous sys- rnos C|InIC.C,)S, ECG y enzimaticos de lAM con Onda, Q;
tem. b) evolucion menor de 8 h desde el inicio de los sinto-
mas;c) edad menor de 80 afios,dy consentimiento
informado del paciente. Se consideraron criterios de
exclusion los siguientesa) insuficiencia cardiaca al
ingreso y/o durante las primeras 24 h de estancia hos-
(Rev Esp Cardiol998; 51: 642-647) pitalaria, evaluada por criterios clinicos y radiol4gi-
cos;b) presencia de 1AM previa;) presencia de otras
enfermedades que pueden modificar la VFC: diabetes
mellitus, alcoholismo, EPOC, enfermedades cerebro-
INTRODUCCION \{asculares e i_nsuficiencia hepética o renal significa—
tivas; d) necesidad de administrar durante el estudio
Durante las primeras horas de evolucién de un infarffarmacos capaces de influir en la VFC: aminas
to agudo de miocardio (IAM) se producen a menudovasoactivas, betabloqueantes, calcioantagonistas, beta-
sintomas y cambios en la frecuencia cardiaca y presi@stimulantes, vagoliticos, vasodilatadores o digital.
arterial indicativos de alteraciones autonémicas en dlos nitritos, acetilsalicilico (AAS) y heparina fueron
sentido de hiperactividad vagal o simpétic&studios permitidos durante el estudio,e) ausencia de ritmo
experimentales sugieren que la isquemia miocardica senusal estable. La localizacién del IAM se determiné
acompafia de profundos cambios autonémfcpgiue  por los criterios electrocardiograficos usuglesnglo-
el balance autonémico en la fase aguda puede ser irhando como anteriores los infartos antero-septales y
portante en cuanto a la extensién de la isquemia y lantero-laterales, y como inferiores los postero-inferio-
propension a arritmias ventriculares malign&3 es-  res e infero-laterales.
tudio de la variabilidad de la frecuencia cardiaca
(VFC) permite una estimacién cuantitativa y no inva-
siva del balance simpatico-parasimpatico en
humano& La mayor parte de la investigacion sobre Tras el ingreso en la unidad coronaria se inicié una
VFC en el IAM se ha realizado en la fase subagudanonitorizacion Holter durante 48 h, utilizando un re-
del mismo, existiendo pocos estudios durante la fasgistrador de cinta de 3 canales (Del Mar Avionics) con
inicial, la mayoria con problemas metodoldgicos,los electrodos dispuestos en configuracion estandar
como la inclusion de pacientes con otros factores popara obtener derivaciones modificadas V1,V5 y aVF.
tencialmente capaces de modificar la VFC, como diaEn ausencia de contraindicaciones se practicé trombo-
bete§? insuficiencia cardiaéa' o utilizacion de be- lisis con rtPA o estreptocinasa y se continud el trata-
tabloqueantés®. Varios estudios practicados en la fasemiento habitual del paciente con IAM, registrando cui-
subaguda del IAM no han comunicado diferencias sigdadosamente los farmacos administrados y las
nificativas de la VFC segun la localizacion de aguél  incidencias durante el periodo de monitorizacion.
Durante la fase aguda se ha sugerido que las variacio-
nes en los intervalos RR son mayores en los 'nfartoﬁnélisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca
inferiores**3 pero existen datos insuficientes y diver-
gentes sobre el comportamiento de los distintos com- Se realizé con un analizador Del Mar Avionics
ponentes de la VFC segun la localizaciéon. Tampoco eiSpectra Plus AV PUB 92-10) utilizando sbftware
bien conocida la evolucidn temporal de la VFC durandintegrado en el mismo. En la primera etapa el sistema
te las primeras horas, y la posible influencia de la lodigitaliza la sefial de la cinta y clasifica los complejos
calizacién del IAM en este sentido. El objetivo del es-analizados, mostrandolos en pantalla para permitir las
tudio es analizar el efecto de la localizacion del IAMcorrecciones del operador en caso de clasificacion in-
sobre la VFC, sus componentes espectrales y su evoloerrecta. Se genera asi un archivo depurado de inter-

Monitorizacion

cion temporal durante la fase aguda del infarto. valos RR normales, a partir del cual se analiz6 la VFC.
Para ello se seleccion6 un periodo de 5 min libre de

PACIENTES Y METODOS extra5|_stoles y artefactos correspo_ngllente a ca}da hora
de registro desde la hora 10 del inicio de los sintomas

Poblacién hasta la hora 33 del mismo (en total 24 registros co-

rrespondientes a las 24 h analizadas). En cada registro
Fueron evaluados de forma prospectiva 101 pacierse obtuvo la media y la desviacion estandar de los in-
tes (83 varones y 18 mujeres; edad 62,3 + 10,1 afiosgrvalos RR (m-RR y SDNN, respectivamente) y se
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TABLA 1
Caracteristicas clinicas de los pacientes

betabloqueantes durante la fase aguda del IAM (n = 2).
La localizacion del infarto fue anterior en 22 pacientes

segln la localizacion del infarto (45%) e inferior en 27 (55%). Las caracteristicas clini-

Anterior Inferior cas de los pacientes se p[esentan mblfi 1 Se pue-
(n=22) (n=27) P de observar que la fraccion de eyeccion fue mayor en
- los infartos inferiores (57,6 + 6,3 frente a 49,2 + 7,8 en
gdad (a”OS)I_ % 61163(1; 3105’)2 6356(;—'210/230 mg los anteriores; p < 0,01) siendo las otras variables clini-
€X0 masculino (Yo (1) 0 F. :
Tiempo evolucion () 30422 34418 NS cas similares para ambos grupos. Todos los pacientes

excepto 2 recibieron tratamiento trombolitico al in-

Hipertension arterial (%) 14 (63,6%) 18 (66,7%) NS
greso.

Trombolisis (%) 21 (95%) 26 (96%) NS
CPK pico 2.326 +1.599 2.008 +1.108 NS

FEVI 492+78  576+63 <001 |nflyencia de la localizacién en la variabilidad

de la frecuencia cardiaca de las 24 h

FEVI: fraccién de eyeccion ventricular izquierda.

La FC fue mayor en los infartos anteriores aunque
la diferencia no alcanzo significacion estadistica (ciclo
practicé un andlisis espectral utilizando la transformaRR medio 759,3 + 154,9 frente a 831,6 + 135,6 ms en
da de Fourier. Este procedimiento permite descompdnferiores; p = 0,08). La SDNN fue significativamente
ner las oscilaciones de la frecuenca cardiaca en lamayor en los infartos inferiores (51,4 + 23,4 frente a
distintos componentes periédicos que la forman, cuar38,6 +14,8 ms en los anteriores; p < 0,05). Este efecto
tificando la magnitud de cada una de las frecuenciaso parece ser secundario a la diferencia en la fraccion
constituyentes. Se calcul6 la potencia espectral en lade eyeccién entre ambas localizaciones, ya que no
bandas de baja frecuencia (BF: entre 0,05 y 0,15 Hz) gxistio correlacién significativa entre la SDNN y dicha
alta frecuencia (AF: desde 0,15 hasta 0,50 Hz). Los resariable. El comportamiento de las bandas espectrales
sultados del analisis espectral se expresaron en unidfue distinto segln la localizacién del infarto. Utilizan-
des absolutas usando una transformacion logaritmicago unidades absolutas el componente BF fue significa-
normalizadas, utilizando las férmulas: AF-n = AF/(AF tivamente mayor en los infartos inferiores en el andli-
+ BF) y BF-n = BF/(AF + BF). Todas las cintas fueron sis global de 24 h (2,66 + 0,48 frente a 2,35 £ 0,43 en
analizadas por un mismo observador, sin conocimienanteriores; p < 0,05), mientras que el componente AF
to del grupo al que pertenecia el paciente. presentd valores similares para ambas localizaciones
(2,70 £0,40 en inferiores frente a 2,55 + 0,39 en ante-
riores; NS). Utilizando unidades normalizadas, no
hubo diferencias significativas entre ambas localiza-
Los datos se presentan como media + DE. La noreiones para las dos bandas de frecuencias. Tampoco el
malidad de las variables fue evaluada con el test dimdice BF/AF mostré diferencias significativas segun
Kolmogorov-Smirnoy Los parametros obtenidos para la localizacion (1,40 + 0,94 en infartos inferiores fren-
cada una de las 24 h de analisis se promediaron d¢aa 1,32 + 1,19 en anteriores; NS).
cada paciente, obteniendo un valor global de 24 h. Es-
e o compatados para ambes 0681280 i tempora d a variaiidad
muestras independienteAdemas, para analizar la e la frecuencia car_dla'ca a lo largo
S . . del periodo de monitorizacion
evolucion temporal, se promediaron los parametros
horarios calculados en grupos de 3 h y se efectué unaEn ambas localizaciones la frecuencia cardiaca au-
correlacion lineal entre los valores obtenidos y elmentd progresivamente durante el periodo de monito-
tiempo. Las diferencias de medias se consideraron sigizacion (correlacion RR — tiempo: r = —-0,85 para los
nificativas cuando la p obtenida fue menor de 0,05anteriores y r = —0,83 para inferiores; p < 0,01 en am-
Para el andlisis de correlacion se exigio una p < 0,01.bos casos). En ambos grupos se produjo igualmente
un descenso signficativo de la SDNN con el tiempo
(fig. 1). En el andlisis espectral se observé una correla-
cion inversa significativa entre el componente de alta
frecuencia y el tiempo en los infartos anteriores (co-
rrelacion tiempo-AFn: r = -0,98; p < 0,001), presen-
Cuarenta y nueve de los 101 pacientes iniciales fortando un descenso menos importante y en el limite de
man el grupo de estudio. El resto fueron excluidos pola significacion estadistica para los inferiores (r =
presentar insuficiencia cardiaca (n B,1AM previo  —0,75; p = 0,04)f({g. 2). Por el contrario, el compo-
(n = 6), diabetes u otras enfermedades que podrian alente normalizado de baja frecuencia aumenté progre-
terar la VFC (n = 33) o0 necesidad de tratamiento cosivamente en los infartos anteriores (r = 0,98; p <

Estadistica

RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacion

644



A. GONZALEZ SANCHEZ ET AL.— EFECTO DE LA LOCALIZACION DEL INFARTO DE MIOCARDIO
SOBRE LA VARIABILIDAD DE LA FRECUENCIA CARDIACA: ESTUDIO EN LA FASE AGUDA

ms UN
707 = IM inferiores (r = —-0,96; p < 0,001) 557 =~ IM inferiores

L . .
50 oy, IM anteriores

10 15 20 25 30 35

Fig. 1. Evolucion temporal de la desviacion estandar de los inter-rjg 2 Correlacion con el tiempo del componente de alta frecuen-
valos RR durante el periodo de estudio; h: hora; IM: infarto de cja (AFn) de la VFC segn la localizacion del infarto; MI: infarto
miocardio; ms: milisegundos. de miocardio; UN: unidades normalizadas; h: hora.

0,001), y no modificé su valor de forma significativa
en la localizacion inferior (r = —0,08; NShig( 3).
Como consecuencia, el indice BF/AF presenté una e
trecha correlacion positiva con el tiempo para la loca
lizacion anterior (r = 0,97; p <0,001) perono en lain
ferior (r =-0,06; NS).

DISCUSION

Efecto de la localizacién del infaio

i i I ili [ [ [ [ |
sobre la frecuenua cgrdlaca y la variabilidad 0 = iR i 20 A
de la frecuencia cardiaca

Nuestros resultados coinciden con los de otros auto-
res al encontrar que la VFC es mayor en los infarto§ig. 3. Evolucion temporal del componente de baja frecuencia
anteriores durante la fase aguda. Las diferencias Sd_ﬁFn) segun la localizacién del infarto. Abreviaturas como en la
poco importantes, por lo que series con pocos pacien?™
tes no encuentran significacion estadisti¢anientras
si aparece en las series maybteg&€n nuestra serie, la
VFC analizada con parametros estadisticos es maytores aferentes vagales en la pared inferior del ven-
en los infartos inferiores que en los anteriores. Este rdriculo izquierdo, que serian activados durante la
sultado es bastante consistente en la bibliografia: tanisquemid’ y concuerda con los datos clinicos de acti-
los pardmetros que estiman la VFC global (SDNN ovacion parasimpdética (nduseas, vémitos, bradicardia o
variancia) como los relacionados con oscilaciones daipotension) observados a menudo durante las prime-
baja frecuencia (SDANN: desviacion estandar de lasas horas de evolucion en el infarto inferior. El analisis
medias de los intervalos NN cada 5 min) o de alta freespectral de la VFC permite estimar el equilibrio entre
cuencia (pNN50: porcentaje de latidos que difieren delas dos ramas del sistema nervioso autbnomo en hu-
anterior en mas de 50 ms) presentan valores significananos, por lo que deberia constituir una herramienta
tivamente mayores en los infartos de localizacién infeditil para corroborar o descartar esta hip6tesis. Sin em-
rior en la mayoria de las sefi&$-1>1718 Se ha sugeri- bago, los datos publicados en este sentido en la fase
do que los indices de VFC global y sobre todo elguda del IAM son poco concluyentes. Utilizando uni-
pNN50 se relacionan principalmente con el tono paradades absolutas, la mayoria de las series encuentran
simpatica®?, por lo que la mayovFC encontrada en que tanto la banda AF, indicativa del tono parasimpati-
los infartos inferiores junto con la menor frecuenciaco, como la BF, mediada por el sistema simpatico y el
cardiaca se ha interpretado como un signo de predonparasimpatico a la vez, son mayores en el infarto infe-
nio parasimpatico en estos infartos comparados corior®'% Este hecho se ha interpretado como resultado
los de localizacién anterior. Esta hip6tesis se ha interde la mayor VFC global en los infartos inferiores, que
tado explicar por la distribucion preferencial de recepcondiciona un aumento inespecifico de potencia es-
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pectral en todas las bandas de frecuencia. La utilizaNo hemos observado este efecto en nuestra serie, pro-
cion de unidades normalizadas o del indice BF/AFbablemente por solaparse en el tiempo los periodos de
permitiria una mejor apreciacion del equilibrio simpa-reperfusion en los pacientes con trombdlisis efectiva.
tico-parasimpético, ya que estiman la distribucidén redlos datos publicados sobre la evolucion temporal de
lativa de la energia espectral y anulan los efectos débs componentes espectrales de la VFC son alin mas
mayor 0 menor contenido espectral total sobre el conescasos. En el estudio de Chakko &sabre 36 pa-
tenido de cada banda. Los resultados publicados carientes con IAM se observa que el contenido espectral
estos indices son, sin embargo, contradictorios. Algutotal y el componente de alta frecuencia son mayores
nos autores no observan diferencias significativas delurante las primeras 8 h de monitorizacién para decli-
indice BF/AF segun la localizacién del IAM durante nar luego progresivamente, pero no se analiza el efec-
las primeras 24°H° resultado similar al obtenido en to de la localizacién del infarto sobre estos parame-
nuestra serie. Por el contrario, Lombardi ét afili- tros. Singh et & encuentran un aumento del indice
zando unidades normalizadas sobre un registro cortBF/AF en los infartos inferiores durante el segundo
de 20 min en las primeras 2-4 h del IAM encuentrardia de monitorizacion comparado con las primeras 24
un aumento significativo del componente de alta fre-h, mientras en los anteriores dicho indice permanece
cuencia en los infartos inferiores, con predominio dekstable. Sélo un estudio relaciona los cambios tempo-
contenido de baja frecuencia en los anteriores, siend@les de los indices espectrales con la localizacion del
el indice BF/AF significativamente mayor en la locali- infarto en las primeras 24 h de evoluéidan esta se-
zacion anterior. Es posible que las diferencias soloie las 24 h se dividen en 3 periodos de 8 h, observan-
sean apreciables durante un corto periodo de pocas hi® un descenso paulatino del componente AF con el
ras, y posteriormente tiendan a desaparecer, no sientiempo, mas importante en el infarto anterior. Esto
significativas en registros mas prolongados y tardioscondicionaria un aumento progresivo del indice
Ademas, la distinta metodologia utilizada para obteneBF/AF en esa localizacién a lo largo de las 24 h, resul-
los indices espectrales (algoritmo autorregresivo en eéhdo similar al encontrado por nosotros. Sin embargo,
estudio de Lombardi y transformada de Fourier en loga utilizacion de unidades normalizadas sugiere en
otros) puede contribuir a explicar la disparidad en los renuestro estudio que en el infarto anterior se produce,
sultados. ademas de la reduccion del componente AF, un au-
mento del componente BF con el tiempo, y que ambos
factores condicionan el progresivo incremento del in-
dice BF/AF en esa localizacion, frente a la estabilidad
observada en los infartos inferiores. El diferente com-
Existen pocos datos publicados sobre la evoluciémportamiento de la actividad autondémica en ambas lo-
temporal de la VFC en las primeras horas del IAM. Ercalizaciones probablemente sea de origen multifacto-
un subgrupo de pacientes incluidos en el estudio GUS#al. La distribucion preferencial de los receptores
TO (Global Utilization of Streptokinase and t-PA for aferentes simpéaticos y parasimpaticos en distintas zo-
Occluded coronary arteries) se practic6 monitorizanas del ventricufd, la mayor extension de los infartos
cion Holter durante las primeras 48 h del IAM. Tantoanteriores, con mayor activacion del sistema adrenér-
el SDANN como el pNN50 fueron significativamen- gico' y el aumento de la actividad simpatica y para-
te menores durante el segundo dia que durante las psimpatica inducido por la isquemia aguda en distintos
meras 24 H. En una serie mas corta con 24 h deterritorios*?*podrian contribuir a explicar los resulta-
analisis, el SDANN parece ir disminuyendo a lo largo dos obtenidos.
del tiempo tanto para los infartos anteriores como in-
feriores (fig. 1B del artlc,u_lo citado), aunque este he'Limitaciones del estudio
cho no se analiza especificamente en el estudio. Estos
resultados parecen coincidir con los nuestros y sugie- El nUmero de pacientes en nuestra serie es relativa-
ren que existe una disminucién progresiva de la VFGnente reducido. Esto se debe, fundamentalmente, a la
globalmente considerada desde las primeras horas hasecesidad de excluir a todos aquellos que puedan su-
ta el final del primer-segundo dias después del episdrir alteraciones de la VFC secundarias a otros proce-
dio agudo. Las causas de este fendbmeno se descorsms distintos del 1AM, como diabetes, insuficiencia
cen, aunque se ha sugerido que la isquemia agudardiaca, utilizacién de fa&rmacos con efecto sobre la
podria activar de forma intensa y transitoria los recepVFC, etc. Los Unicos dos estudidgpublicados con
tores autonoémicos, con inactivacion gradual de loriterios de exclusién estrictos similares a los utiliza-
mismos posteriormeriteEl tratamiento trombolitico dos por nosotros incluyen 21 y 33 pacientes, respecti-
podria modificar este efecto, ya que la reperfusién pavamente. Una segunda limitacion se debe a que el ana-
rece inducir una disminucién inmediata de la VFC, in-lisis de la VFC se ha hecho utilizando periodos cortos
dicativa de una supresion transitoria del tono vagalde 5 min distribuidos uniformemente a lo largo de las
con recuperacion progresiva en las horas siguientes24 h de monitorizacion, dado que el programa utiliza-

Evolucién temporal de la variabilidad
de la frecuencia cardiaca y de sus componentes
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do no permite el andlisis espectral durante periodos®
largos de tiempo. Es probable que el andlisis de inter-
valos mas prolongados pudiera ofrecer resultados mas

precisos al reducir la variabilidad dentro del mismozo.

paciente. Por (ltimo, no se ha podido evaluar el com-
portamiento de la VFC durante las primeras 8 h de
evolucion del 1AM, debido al retraso de los pacientes;;
en llegar a la unidad coronaria y a la necesidad de no
interferir con las primeras medidas terapéuticas a apli-
car en pacientes con infarto agudo. 12.

Conclusién e implicaciones clinicas 13

Nuestro estudio confirma que desde la hora 8 a la 32
de evolucion, los pacientes con IAM experimentan
> ) il 4,
una reduccion progresiva de los indices de VFC. Ef
analisis espectral de este proceso indica que en los in-
fartos anteriores se produce una progresiva activacion
del componente de baja frecuencia y una disminucion
del contenido de alta frecuencia durante este period&?'
sugiriendo un predominio progresivo del tono simpéti-
co. Por el contrario, en los infartos inferiores ambos
componentes disminuyen de forma paralela, mantel6.
niéndose estable el indice BF/AF.

17.
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