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Strain radial y circunferencial como marcadores de fibrosis en
un modelo experimental de infarto de miocardio

Radial and Circumferential Strain as Markers of Fibrosis in an
Experimental Model of Myocardial Infarction

Sra. Editora:

El remodelado y la fibrosis del ventriculo izquierdo que tienen
lugar tras un infarto de miocardio (IM) son importantes
mediadores de la posterior aparicion de insuficiencia cardiaca y
muerte cardiovascular’.

Tras un IM, ademas de la fibrosis de reparacion, se produce un
remodelado de la matriz extracelular y un aumento de la sintesis de
colageno que afecta al miocardio distante del necrosado?®. Se
desconoce qué relacion hay entre el strain miocardico, valorado
mediante speckle-tracking, y 1a fibrosis que tiene lugar tras el IM. Este
estudio analiza la utilidad del strain radial (Sr) y el strain
circunferencial (Sc) para valorar el grado de fibrosis de reparacion
y a distancia que el ventriculo izquierdo sufre en un modelo de IM
en ratas.

Se sometié a intervencion simulada (sham) a 6 ratas Wistar
frente a otras 6 sometidas a ligadura de la arteria descendente
anterior. Tras 6 semanas, las ratas fueron sacrificadas.

A todas las ratas se les realizé6 un ecocardiograma, antes de la
intervencion y al mes, para obtener imagenes del eje largo y el eje
corto a nivel de los misculos papilares. La fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo se calculd tanto por el método de Teicholz
como por el de Simpson. Para el analisis con speckle-tracking de las
imagenes de eje corto, se usé el software EchoPAC™ v110.1.2 (GE
Healthcare; Waukesha, Wisconsin, Estados Unidos).

A partir de la seccion a nivel de los masculos papilares de cada
corazon, se hicieron cortes de 6 wm que se tifieron con tricromico de
Masson, y se midi6 el tamafio del infarto cada 60 pm. Con estos
valores se calcul6 el tamafio de IM en cada corazon, expresado como
porcentaje de area infartada respecto al total del area miocardica.
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Se determiné la concentracién de colageno III a partir de los
cortes realizados a nivel basal, mediante Western blot.

En todos los casos de IM, la zona infartada mostraba
signos histolégicos compatibles con fibrosis (figura). Paralela-
mente, el estudio mediante Western blot de zonas distantes
del tejido infartado mostr6é una expresion de colageno III en las
ratas con IM significativamente mayor que en las ratas sham
(tabla y figura).

Basalmente, ambos grupos presentaban valores similares de Sr
y Sc a nivel de los masculos papilares (tabla). Sin embargo, a las
4 semanas de la intervencion, las ratas sometidas a ligadura de la
arteria descendente anterior presentaban valores generales de Sry
Sc significativamente menores que las ratas sham (tabla).

Los valores de Sc a las 4 semanas de la intervencion se
correlacionaron significativamente con el diametro telediastélico
(p=0,59; p=0,04)y el diametro telesistolico (p = 0,788; p = 0,002).
En cuanto al Sr, se obtuvieron coeficientes de correlacion negativos
tanto con el diametro telediastélico (p =-0,56; p=0,055) como
con el diametro telesist6lico (p=-0,55; p=0,059), con una
tendencia a la significacion estadistica que probablemente se
confirmara con un mayor tamafio muestral.

Se observd una correlacion significativa entre el tamafio de IM y
las concentraciones de colageno III (p = 0,709; p = 0,01). También
se obtuvo una correlacion significativa entre el tamaiio del IM, la
fraccion de eyeccion estimada por Simpson, el Sry el Sc(p = -0,783,

=-0,709 y p = 0,729 respectivamente; p < 0,01 en todas).

Las concentraciones de coladgeno III se correlacionaron nega-
tivamente con la fraccion de eyeccion, el Sry el Sc (p =-0,737,p = -
0,608 y p = 0,823 respectivamente; p < 0,05 en todas) (fig.).

Tras un IM, junto con la fibrosis de reparacion, se produce un
aumento del recambio de la matriz extracelular y de la sintesis de
colageno que afecta a los segmentos no necréticos y origina el
remodelado?. Aunque diversos estudios han mostrado la utilidad
del strain como predictor de remodelado adverso tras el IM3, no se
conoce bien la relacién entre la reduccion de los valores de strain y
los fenémenos de fibrosis que ocurren tras el IM.
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Figura. A: correlacién entre colageno Il y fraccion de eyeccion (A1), strain circunferencial (A2) y strain radial (A3). B1 y B3: corte histoldgico a nivel de los miisculos
papilares obtenido de rata sham (B1) y de rata con infarto de miocardio (B3). B2: concentracion de coldgeno Ill en zona distante de la infartada (sham frente a infarto
de miocardio). FE: fraccion de eyeccién; Sc: strain circunferencial; Sr: strain radial. *Cicatriz transmural a nivel del segmento anterior.
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Tabla
Resultados del estudio mediante Western blot de zonas distantes del tejido
infartado en las ratas con infarto frente a las ratas sham

Sham Infarto P
Basal
DTD (mm) 5,58 + 0,28 6,01 = 0,23 0,267
DTS (mm) 2,57 £ 0,34 2,6 £0,35 0,749
FE (%) 86,33 + 4,7 92,16 + 1,3 0,589
Sr (%) 23,01 £2,5 34,51 £ 6,5 0,262
Sc (%) -18,3 + 0,77 -20,01 + 1,09 0,126
Final
DTD (mm) 5,86 + 0,22 6,8 + 0,34 0,055
DTS (mm) 3,00 + 0,23 4,15 + 0,67 0,262
FE Simpson (%) 81,66 + 6,15 53,66 + 24,21 0,02
FE Teicholz (%) 85,66 + 2,55 68,33 + 6,3 0,041
Sr (%) 29,75 +45 1732 +£23 0,037
Sc (%) -16,72 £ 1,7 -10,26 + 1,96 0,025
Area del infarto (%) 0 21,79 £13 0,002
Colageno Il 116,46 + 8,68 207,19 + 3345 0,016

DTD: didametro telediastélico; DTS: didametro telesistdlico; FE: fraccién de eyeccion;
Sc: strain circunferencial; Sr: strain radial.

Coincidiendo con trabajos previos*®, este estudio muestra una
reduccion significativa de los valores de Sry Sc en las ratas con IM y
correlacién entre el tamafio de la cicatriz y la reduccién del strain.
Ademas, se ha documentado una mayor expresion de colageno tipo
Il en zonas distantes de la region infartada que se correlaciona con
los valores de Sr y Sc a nivel de los musculos papilares. Esta
correlaci6n indicaria que el Sry el Sc regionales no sélo reflejan la
afeccion de la funcién miocardica por la cicatriz de infarto, sino
también el aumento de la sintesis de colageno que tiene lugar en el
proceso de remodelado de la matriz extracelular tras el IM®. La
correlaciéon observada entre el Sc y el colageno III fue discreta-
mente mejor que la existente entre el Sr y el colageno IIl. Esto
posiblemente se deba a que el Sr es una funcién derivada del
acortamiento longitudinal y circunferencial, mientras que el Sc es
el resultado de la medicion directa del acortamiento circunferen-
cial en una region concreta del miocardio.

La limitacion fundamental de este estudio es que las mediciones
del strain y el area del infarto se tomaron en un Gnico plano (eje
corto a nivel de musculos papilares) debido a la dificultad para
obtener planos en distintas proyecciones en las ratas.

En conclusion, este estudio documenta una correlacion entre el
tamafio de la cicatriz de infarto y la fibrosis a distancia con el Sr y
el Sc. El strain podria ser marcador de fibrosis miocardica tras el IM.
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