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SOBRE ALGUNOS MECANISMOS DE REGULACION DE LA
CIRCULACION CARDIACA

FRANCISCO HOFFMANN L.

Profesor de Fisiologia de la Facultad de Biologia y Ciencias Médicas. Director del
Instituto de Fisiologia de la Universidad de Chile.

La circulacién coronaria ha sido motivo, mas que cualquier
otro territoric vascular, de numeroscs y minuciosos estudios expe-
rimentales, debido a que de su integridad anatémica y fisiologica
depende, en gran parte, la capacidad funcicnal del motor de la cir-
culacion. :

La investigacién de este territorio presenta dificultades de ca-
racter técnico, que estriban en el hecho de que, debido a su com-
plejidad anatémica, no ha sido posible hasta el presente medir el
gasto en forma exacta, en condiciones de funcionamiento cardiaco
normal. La interpretacién de los resultados experimentales es difi-
cil, debido a que el gasto coronario no depende solo de los dos fac-
tores mecéanicos fundamentales: presion arterial y tono vascular,
sino que también de los cambios ritmicos de tensiéon de la muscula-
tura cardiaca; de manera que se hace a menudo dificil diferenciar
precisamente entre los factores que actiian directamente modifican-
do el tono vascular y aquéllos que acttian especificamente sobre la
frecuencia e intensidad de las contracciones cardiacas.

Las primeras mediciones del gasto coronario, en corazones
que realizan trabajo, fueron obtenidas por Morawitz y Zahn (66),
quienes hicieron el drenaje del seno-coronarioc mediante una canu-
la tampén introducida en él a través de la auricula derecha. Con
esta ingenicsa técnica, que ha significado un notable adelanto en
la meté6dica, se ha hecho posible medir una parte de la circulacién
coronaria de vuelta. Pues el seno coronario no conduce toda la san-
gre que ha participado en la circulacién del corazén, ya que una
parte considerable de ella desagua a través de otros conductos—es-
pecialmente las venas de Tebesio—en el ventriculo derecho y aun
en la auricula y €l ventricule izguierdos.

La escuela de Starling y sus colaboradores ha aplicado esta
técnica de drenaje seno-coronario a la preparacién corazén-pulmoén
aislada de perro (20) (61) (2) (9). Estos autores han podido es-
tablecer que el flujo seno-coronario representa una parte alicuota
constante del flujo coronario total y sostienen que aproximadamente
el 80% de la circulaciéon coronaria de vuelta es conducida por el se-
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4 : H. HOFFMANN L.

no coronario; de manera que, segn esto, se puede calcular el flujo
coronario total. -

Investigaciones posteriores (52), sin embargo, han reunido
abundante material que hace dudar de esta estricta relaciéon entre
las cuantias del gasto venoso. Duda que, ya a priori, se podria for-
mular, teniendo presente la intrincada red vascular del corazén, en
la cual es dificil imaginarse una constancia tan rigida en la circu-
lacion de vuelta.

Por otra parte, Johnson y Wiggers (51) encuentran que el seno
coronario no soélo es tributario de una parte de la circulacién de vuelta,
sino que también puede ‘conducir sangre que no ha tomado parte en la
circulacién coronaria. Sostienen que el flujo seno coronaric podria ser in-
crementado por sangre ventricular derecha en los casos en que la presién
en esta cavidad es elevada. Serian los vasos de Tebesio que, entonces, po-
drian conducir sangre en sentido inverso desde el ventriculo hacia el seno
coronario. Experimentos de control realizados por nosotros no han podi-
do confirmar esta hipdtesis (64).

Junto con desarrollarse esta metdédica de medicién del gasto
de salida (“outflow”), se ha seguido también el camino inverso,
desarrollandose procedimientos que permiten medir el gasto de en-
trada (“inflow”) en una o ambas arterias coronarias o en algunas
de sus ramas. (3) (39) (4) (75) (13) (43) (44) (45) (71) (72) (38)
(6) (85) (26). :

Basandose sobre los datos experimentales obtenidos con estas técni-
cas, algunos autores han intentado calcular el flujo coronario fisiolégico
total para el corazén humano en relacion al gasto cardiaco (tabla).

TABLA
EL GASTO CORONARIO CALCULADO EN RELACION AL GASTO CARDIACO
tomando como valores 4 y 25 lit. por minuto.
% del gasto Valores extremos
Autor cardiaco por del
minuto gasto coronario
Warburg (78) 6,3 250-1600
Fasol y Hartl (22) 6-10 240-2500
Broemser (13) 8-12 320-3000
Rein (72) 7 280-1750
Wiggers (84) 5 200-1000
SIBLIOTECA aacinnas

SECCION ~pag .{:g\'v}n

La tabla muestra la enorme disparidad de los valores del gasto co-
ronario calculado a base del gasto cardiaco total; de manera que estamos
en la duda a qué atenernos. Estas divergencias en los valores encontrados
se deben, en parte, a que todos los calculos basados s6lo sobre el gasto
cardiaco total estdn viciados debido a que el trabajo mecanico realizado
no es Unicamente funcién del volumen transportado, sino que es nece-
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sario tomar en cuenta, ademés, la aceleracién imprimida a la sangre du-
rante el sistole, como ya lo ha hechc notar Evans en 1918 (21). En la £6r-
mula propuesta por este autor, para calcular el trabajo mecanico del cora-
zdn, éste aumenta en relacién al cuadrado de la aceleracién. Siempre gue
el gasto cardiaco se mantiene bajo, el trabajo exigido al 6rgano para im-
primir la aceleracién necesaria a la sangre es pequeho y despreciable;
pero cuando el gasto se eleva, el trabajo exigido para imprimir una gran
aceleracién al flujo puede representar valores que alcanzan a un tercio
o mas del trabajo requerido para realizar el transporte. Toda tentativa en-
caminada a valorizar el monto de la irrigacién coronaria, debe basarse
sobre el trabajo mecanico efectuado por el corazor, trabajo que no es
posible expresar s6lo en funcién del gasto.

La oferta de oxigeno al corazén debe adaptarse exactamente
al trabajo mecanico que realiza, en atencion a que la musculatura
cardiaca, contrariamente a lo que sucede con la del esqueleto, no
posee mecanismos energéticos anoxibiéticos cuantitativamente dig-
nos de tomarse en cuenta. Numerosos trabajos muestran que el mio-
cardio no es capaz de contraer una apreciable deuda de oxigeno (11)
'(15). Por lo tanto, el aporte sanguineo al corazén debe estar ajus-
tado, en primera linea, a su demanda de oxigeno; y ésta, .por su par-
te, es determinada por el trabajo que le es impuesto por las exi-
gencias circulatorias tan fluctuantes del organismo. En vista de esto,
podemos concluir ya a priori que deben existir, en el corazén, finos
mecanismos de ajuste que han de garantizar, en cada momento, una
irrigacién adecuada. !

Experimentalmente, se ha mostrado que el gaste coronaric
depende directamente de la presién arterial (61) (66) (47).

Si se mide, por ejemplo, el flujo seno coronario en la prepa-
raciéon corazén-pulmoén de perro, se observa que éste conserva una
proporcionalidad casi perfecta con la presion aértica, hecho que hizo
pensar a los primeros investigadores, que se ocuparon de estudiar
los mecanismos de adaptacién de la circulacién coronaria, que los
vasos corcnarios se comportarian en forma absolutamente pasiva y
que la mayor o menor irrigaciéon era determinada exclusivamente
por la presiéon arterial. La presién arterial, sin embargo, es—a pe-
sar de las pequehas oscilaciones producidas por las amplias fluc-
tuaciones del gasto—uno de los factores mas constantes de la cir-
culacion (Grollmann) (34). Naturalmente que estas insignificantes
variaciones de la presién aértica no representan un factor primordial
que permite mantener el gasto coronario en un nivel adecuado.

Por otra parte, se ha creido ver en los cambios mecéanicos de
la actividad cardiaca un factor de auto-regulacién del gasto corona-
rio; asi, por ejemplo, las investigaciones de Porter (70) y Langen-
dorff (59), parecian indicar que el gasto coronario aumenta propor-
cionalmente con la elevacién de la frecuencia cardiaca. Para expli-
car este fenémeno, se suponia que la musculatura cardiaca ejerce-
ria una especie de masaje sobre los vasos intra-murales, lo cual fa-
cilitaria la movilizacién sanguinea. Ya los trabajos de Morawitz y
Zahn mostraron la existencia de una frecuencia éptima para el gasto
seno-coronario, luego, frecuencias cardiacas mayores o menores a
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esta 6ptima tienen como efecto una disminucién del flujo. Al res-
pecto, son de gran interés las mediciones del “inflow” de la coro-
naria derecha en el animal total, realizadas por Rein (72) que mues-
tran que el flujo aumenta realmente al elevarse la frecuencia car-
diaca. Pero otros autores (5) han demostrado que esta adaptacion
se debe a la intervencién de mecanismos nervioses centrales, ya que
desaparece a consecuencia de la seccion de ambos vagos.

Los trabajos experimentales destinados a estudiar los facto-
res que determinan el flujo coronario, llevan cada vez mas a la
conviccién de que influyen en él la presion aértica, como también
la tensién de las fibras miocardicas y la frecuencia cardiaca, pero
que estos factores no intervienen directamente por si solos en su
regulacién. Hoy en dia ha quedado establecido claramente que la
adaptacién del gasto coronario a las demandas energéticas del cora-
z6n, se efectda, en primera linea, mediante la modificaciéon del tono
de los vasos coronarios, tono que, por su parte, depende de la inter-
vencidén de mecanismos nerviosos y humorales.

Trabajos recientes indican que el concepto clasico respecto
a la influencia de los vaso-motores sobre el tono coronario (cons-
triccién por la excitacién del vago y dilatacion por la del simpéatico)
(66) (72) (b) (24) (28) (62) (27) (46) (25) (82) no resiste amplia-
mente un riguroso control experimental. Asi, se ha demostrado que
las fibras adrenérgicas que emergen del ganglio estrellado contie-
nen, en el perro, elementos constrictores y dilatadores que se en-
cuentran constantemente en tono, preponderando el de los elemen-
tos constrictores. También en el vago del perro se han descrito fibras
colinérgicas dilatadoras, y la supuesta existencia de elementos cons-~
trictores, en este nervio, no se ha podido demostrar claramente. (37)
(63) (19) (29) (27) (30) (18) (41) (56) (55) (b3).

La resistencia ofrecida por los vasos coronarios al flujo san-
guineo depende, en gran parte, del tono de los vaso-motores cardia-
cos, tono que es el resultado del juego reciproco y del equilibrio
inestable de los impulsos constrictores y dilatadores. Estos impul-
sos provienen de centros vaso-motores cardiacos situades en el sis-
tema nervioso central, los cuales son modificados en su actividad
por vias aferentes que, como se ha podido establecer, proceden de
zonas reflex6genas multiples. Asi, por ejemplo, se han registrado
modificaciones del flujo coronario a consecuencia de excitaciones
de los nervios de Hering y Cyon (76) (44) (45). Las excitaciones
del cabo central del ciatico, frénico, esplénico, aumentan el gasto
coronario (27). Igual efecto se obtiene por la estimulacién del cabo
central de ramas viscerales del vago, como también por distensién
del eso6fago, estomago y vesicula biliar (71). Asimismo, estimulos
dolorigenos aplicados en distintas regiones del organismo provocan
dilatacion coronaria refleja (42). En recientes trabajos (32) ha sido
también demostrado que los movimientos esponténeos en el animal
semi-anestesiado, conducen a aumentos del flujo seno-coronario. Se
trataria aqui de reflejos asociados de gran importancia para la nutri-
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cién cardiaca que preparan al corazén para la realizacién del mayor
trabajo exigido durante la actividad muscular.

Ademas de los impulsos nerviosos, existen factores sangui-
neos que modifican el tono de los vasos coronarios. Asi, se ha mos-
trado que los vasos coronarios son muy sensibles a los cambios de
tensiéon del anhidrido carbénico; ligeros aumentos conducen a una
dilatacion coronaria muy manifiesta (8) (35) (50) (56) (40) (61) (44)
(45) (72) (47). También el efecto dilatador del Acido lactico es es-
pecifico (60) y no se debe a las modificaciones del pH (ya que cam-
bios acentuados en la concentracién de iones hidrégeno, no produ-
cen vaso-dilatacién (67).

Tgualmente, toda disminucion de la tensién de oxigeno en la
sangre de perfusion de la preparacion corazén-pulmén, privada com-
pletamente de toda inervacién central, provoca dilatacién corona-
ria (33) (36) y (40). Una reaccién semejante se obtiene mediante
la inhibicién de los procesos oxidativos por medio del cianuro. El
mecanismo intimo de estas reacciones vasculares no es conocido, pe-
ro es evidente que el corazén, por si solo, es capaz de ccmpensar
la anoxemia o elevacién del anhidrido carbdnico sanguineo aumen-
tando el gasto coronario.

Un factor humoral de suma importancia, que modifica el
tono de las coronarias, lo encontramos en la adrenalina, hormona
que ejerce su accion presora actuando directamente sobre los vasos,
especialmente en el territorio del esplénico, piel, musculatura en
reposo, etc.

- Los estudios experimentales que hemos realizado a este res-
pecto en la preparacion corazén-pulmoén, estan de acuerdo con la
opinién dominante y no nos permite dudar del franco efecto coro-
nario-dilatador de la adrenalina a cualquier dosis activa. (Figs. 2
y 4). (69) (16) (59) (61) (4) (35) (23) (49) (72) (65), y no hemos
podido comprobar la observacién de algunos autores, quienes en-
contraron que la adrenalina, segtin la dosis, tiene efectos variables
(83) (1) (19) (73) (12), observaciones que probablemente se podrian
explicar, en parte, por la accién concomitante de la hormona sobre
la dindmica cardiaca.

Una sustancia que ha sido relativamente poco estudiada en
su efecto sobre las coronarias, es la acetilcolina, que ha despertado
un gran interés en los Ultimos afios por su participacién en los me-

canismos de neuro-transmisién.

En el corazén aislado de conejo ha sido observado por algunos au-
tores (80) un efecto coronario-constrictor de la acetilcolina. Ofres, en
cambio, describen en la misma preparacién un efecto dilatador (74). So-
bre las coronarias aisladas de mamifero, la droga tiene un efecto cons-
trictor (7). En corazones perfundidos de perro, que se encuentran en fi-
brilacién, se ha observado un franco efecto dilatador. En cambio, en cora-
zones de gato, bajo las mismas ccndiciones, la acetilcolina presenta irre-
gularidades individuales (81) (52).

En la preparacién: corazén-pulmoén de perro, algunos autores han
‘encontrado que la sustancia, a pequefias dosis, no tiene accién, pero que a
dosis mayores provoca dilatacién (68). Otros observan, en la misma pre-
paracién que, a dosis pequefias, se obtiene una primera fase de constric-

)
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cién seguida de dilatacién, pero que a dosis elevadas aparece sélo el se-
gundo efecto (24). La acecién de la acetilcolina es eliminada por la atro-
pinizacidn.

Con el fin de contribuir a aclarar el efecto de la. acetilcolina
sobre las coronarias, hemos realizado en nuestro Instituto, en cola-
boracién con Middleton y Talesnik (64) y (7)), una gran serie de
experimentos en la preparaciéon corazén-pulmoén de perro, en gue se
mide el gasto coronario con el dispositivo de Morawitz y Zahn, ha-
ciendo el registro continue del flujo seno-coronario, mediante nues-
tro método del redgrafo (47) y (48). En estos estudios, se ha po-
dido observar que, empleando dosis de acetilcolina relativamente ba-
jas, se logra obtener un efecto puro sobre las coronarias que no es
acompanade de una accién sobre la dindmica cardiaca. El aumento
del flujo seno-coronario se presenta regularmente y se puede inter-
pretar s6lo como producido por una disminuciéon del tono de los
vasos coronarios .(Fig. 1). Este efecto coronario-dilatador se obtie-
ne también con dosis mayores, pero entonces se modifican simulta-
neamente la frecuencia y contractilidad cardiaca (el efecto cons-
trictor deserito por algunos no lo hemos podido observar jamas con
dosis que varian entre fracciones de gamas hasta varios miligramos).
Dicha accién de la acetilcolina a dosis relativamente bajas sobre el
tono coronario y la dindmica cardiaca, es suprimida totalmente por
la atropinizacién; pero si a continuacién se suministra dosis elevadas
de la droga se observan efectos que, a nuestro juicio, son extrema-
damente interesantes: tanto las coronarias como el corazén respon-
den, ahora, en forma absolutamente diversa. Se registra nuevamen-
te el aumento del flujo seno-coronario, pero éste se mantiene por
mas tiempo. En cuanto a la dindmica cardiaca, el corazbén aumenta
su frecuencia y mejora el transporte, hecho que se manifiesta por
un descenso de la presion venosa y un aumento del gasto adrti-
co. (Eigi 2).

El efecto de la acetilcolina sobre el tono coronario es, emplean-
do la terminologia de Dale, “muscarinico”, como lo indica el hecho
de que éste es abolido por la atropina. En cambio, el efecto de gran-
des dosis de acetilcolina en la preparacién atropinizada, se debe
interpretar como nicotinico, o sea, producido mediante una accién
del farmaco sobre formaciones ganglionares simpaticas cardiacas.
De acuerdo con esta hipétesis, la dilatacién coronaria que se obtiene
después de la atropinizacién, podria ser atribuida a la liberacién
de simpatina, mecanismo que seria, por lo tanto, semejante a la ex-
citacién de las fibras vaso-motoras simpaticas cardiacas. La posibi-
lidad de una liberacién de simpatina, en estas condiciones, tiene su
apoyo en el hecho de que simultdneamente mejora notablemente la
dinamica cardiaca. Después de la atropinizacién, la acetilcolina a
altas dosis tiene un efecto semejante al de la adrenalina.

Con el fin de aclarar esta hipétesis de la intervencién de
formaciones ganglionares simpaticas en el corazén, se empled la ni-
cotina, droga que bloquea la transmisién siniptica y pone fuera de
funcion especialmente a los ganglios simpéticos. En los experimentos
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realizados para probar la accién de esta droga, se pudo comprobar
que el efecto ganglionar de la acetilcolina es suprimido completamen-
te a consecuencia de la nicotinizacign. (Fig. 3). :
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Experimentalmente, se presenta la posibilidad de precisar me-
jor los mecanismos de ‘este sistema nervioso cardiaco. Asi, por ejem-
plo, la ergotamina (Ginergeno Sandoz) tiene la propiedad de blo-
quear algunos efectos de la adrenalina y simpatina. Empleamos esta
droga con el proposito de verificar, de acuerdo con nuestra hipotesis,
la liberacion de simpatina por la accién de fuertes dosis de acetil-
colina en la preparacién atropinizada. Los resultados experimenta-
les, a este respecto, son absolutamente claros. Una vez obtenidos los
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efectos de la simpatina por la accién ganglionar de la acetilcolina,
la ergotaminizacién hace desaparecer o atentia en forma considera-
ble el efecto de dosis repetidas y elevadas de acetileolina. (Fig. 2).

A la luz de estos resultados experimentales, nuestra hipotesis
de la accién de la acetilcolina sobre las sinapsis cardiacas adquiere
mas consistencia, ya que su efecto es eliminado tanto por la nico-
tina como por la ergotamina.

Esta interpretacién, basada sobre los efectos fisio-farmacolé-
gicos conocidos de la acetilcolina, nicotina y ergotamina, no encuen-
tra, sin embargo, un franco apoyo en los resultados de las investi-
gaciones morfologicas. Asi, por ejemplo, Kuntz (58), fundandose
en otros trabajos, no admite en el corazén sino la existencia de si-
napsis para-simpaticas; pero dice que: ‘“en vista de la intima rela-
cién entre los ganglios cardiacos y las fibras simpaticas y vagales
del plexo cardiaco, algunos investigadores admiten que tanto las
fibras simpéticas como vagales estan en relacién con los ganglios
del corazéon”. En conexi6n con el mismo problema, Kuntz hace re-
ferencia al ganglio de Wrisberg—una formacion ganglionar situada
en la proximidad del ligamento arterioso—que, segin Miiller, se de-
be homologar a los ganglios de la cadena lateral. Por otra parte (79),
se ha descrito la presencia de abundante tejide cromafin en el co-
razén, principalmente a lo largo de la arteria coronaria izquierda.
Estos hechos podrian quizéa dar base morfologica a nuestra hipotesis.

La evidencia de que la accién de la acetilcolina sobre las si-
napsis cardiacas sea inhibida por la ergotamina, parece representar
un argumento de peso en el sentido de que esta accién se realiza
mediarte la liberacién de simpatina en los elementos post-ganglio-
nares. Por este motivo, se hizo naturalmente necesario determinar
si la ergotamina es capaz también de suprimir el efecto caracteristico
de la adrenalina. sobre las coronarias y dinamica cardiaca. Se pudo
constatar, con sorpresa, que el efecto de la adrenalina no es modifi-
cado por la ergotamina (Figs. 2 y 4), lo cual hace dudar, a primera
vista, de que realmente se tratara aqui de un mecanismo simpatini-
co; pero, de acuerdo con los trabajos de varios autores, no existe
de ninguna manera una regularidad absoluta en los efectos de la
ergotamina sobre la accion de adrenalina y simpatina (17) (14).

. El resultado de nuestros estudios scbre la accién de los agen-’
tes fisio-farmacologicos en la preparacion corazén-pulmoén, despro-
visto de toda inervacién central, parece dejar claramente estableci-
do que, en estas condicicnes, existen estructuras nerviosas intra o
yuxta-cardiacas que son capaces de ejercer una funcién regulado-
ra scbre el tono coronario, como también scbre la dindmica cardia-
ca y que, probablemente, hay sinapsis simpaticas que conservan su
integridad funcional. Estas estructuras podrian tal vez ser respon-
sables de los resultados tan contradictorios que se han obtenido res-
pecto de la accion de los nervios cardiacos y de agentes farmacols-
gicos, tales como adrenalina y acetilcolina.

Las formaciones nerviosas intracardiacas en la preparacion
corazén-pulmén conservan, en cierto grado, su capacidad funcicnal,
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Fig. 4. — Disminucién del tono coronario por la adrenalina antes y des-
pués de ergotamina.
Del experimento N°® 29. Perro 6900 grs. 22-VIlI-41.
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en los mecanismos de regulacion. Se podria pensar que este complejo
aparato nervioso intra y yuxta cardiaco, funcionaria desligado de
todo control central, en forma absolutamente auténoma. Estas es-
tructuraciones, en condiciones normales, se encontrarian subordina-
das a la accion de los centros superiores mediante el sistema neuro-
vegetativo periférico.

Estas observaciones nos conducen al convencimiento de que
este aparato nervioso cardiaco ha sido descuidado en forma injusta
debido, probablemente, a que el triunfo indiscutible de la teoria mio-
gena ha relegado a un segundo término a esta compleja estructura
nerviosa, de la cual se ha demostrado que no desempefia un rol di-
recto en la transmision de las excitaciones motoras del miocardio.
Pero la existencia de este sistema muscular especialmente diferen-
ciado no significa necesariamente que el aparato nervioso, cuya pre-
sencia y capacidad funcional ya no se puede negar, no desempene al-
guna otra funcién. Es por este motivo que hemos creido de utilidad
analizar més detenidamente este problema. En efecto, hemos cons-
tatado que, por ejemplo, cambios de presién en el territorio de la
arteria pulmonar producen modificaciones en el tono coronario, reac-
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cién que depende, indudablemente, de la integridad funcional de
estos mecanismos nerviosos.

Al comprimir la arteria pulmonar, la presién, en su porcién
préoxima al corazén naturalmente se eleva y, por ende, sube tam-
bién la presiéon en el ventriculo derecho, haciéndose éste entonces
insuficiente, lo que se manifiesta por el aumento de la presion en
la auricula correspondiente. Al mismo tiempo, baja la presion en el
territorio vascular pulmonar. La presiéon arterial no se medifica y
el gasto coronario sufre una disminuciéon. En el momento en que
se descomprime la arteria pulmonar, la presién en la auricula de-
recha kaja y se registra un nitido aumento del flujo seno-coronario
que suele subir en 10% o mas sobre el valor inicial. Este aumento
del gasto, a veces, perdura algunos minutos. (Figs. 5 y 6). El feno-
meno descrito se presenta con gran regularidad y lo cbservamos en
forma més o menos marcada en un 90% de los experimentos rea-
lizados, que alcanzaron a méas de 50. El aumento del flujo, como
efecto de la descompresion de la arteria pulmonar, no puede expli-
carse sino que admitiendo una disminucién del tono coronario, ya
que la presion arterial, especialmente, y la frecuencia cardiaca, se
mantienen constantes.

Ya en los primeros experimentos realizados, se pudo obser-
var que muchas veces la sola manipulacién en la base de la arteria
pulmonar, conduce a fluctuaciones del gasto coronario. Los cambios
del tono coronario, producidos a consecuencia de excitaciones meca-
nicas en esta zona, hacian pensar en la posibilidad de que aqui se
producirian estimulaciones de algunos elementos nerviosos (recep-
tores o fibras), excitaciones a las cuales podrian atribuirse las reac-
ciones ce los vasos coronarios. Con el fin de aclarar esta hipoétesis,
se procedié a cocainizar toda la porcion accesible de la arteria pul-
monar. Se observo que, a consecuencia de la accién de esta droga,
se estabiliza el flujo coronario y que la excitacién mecanica de la
arteria pulmonar, como también la compresion y descompresion de
ella no modifican, ahora, en absoluto, el gasto seno-coronario. Si se
repite al cabo de unos 10 a 15 minutos, la compresion y descom-
presién, se restablece el efecto. La fugacidad de la accién de la co-
caina se explica facilmente, teniendo presente la difusibilidad de Ia’
droga y el pequefio espesor de la pared de la arteria pulmonar.

El hecho de que la cocaina haga desaparecer la reaccién co-
ronaria, hace admitir que se trata aqui de un mecanismo nerviose,
debiéndose desechar, por consiguiente, la hipodtesis de una accion
humoral.

Se dispusieron experimentos en los cuales se evito el aumento
de la presion en el ventriculo derecho durante la compresion, per-
mitiendo que la sangre fuera transportada al corazon izquierdo, me-
diante un cortocircuito en paralelo a la pequena circulacion: se in-
serta una canula de construccién especial en la pared de la arteria
pulmonar que estd conectada, mediante una manguera, a una se-
gunda canula introducida en la auricula izquierda a través de su
auriculilia. En estas condiciones, al hacer la compresion, se mantiene .
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Fig. 5. — En el momento de la descompresién de la arteria pul-

monar baja el tono de los vasos coronarios. Este efecto guarda re-

lacién de intensidad con los cambios de presién en la circulacién

pulmonar. No se observa aumento del tono coronario durante la
compresion.

Del experimento IN® 34. Perro 7500 grs. 13-III-42.

abierto el cortocircuito y el ventriculo derecho descarga todo su
transporte directamente al corazén izquierde, sin que en él se eleve
la presion. Al mismo tiempo, se obtiene el vaciamiento completo del
territorio pulmonar. En el momento de la descompresién, es cerra-
do el cortocircuito de la circulacién menor y la sangre, transporta-
da por el ventriculo derecho, distiende bruscamente los vasos de
este tefritorio. También en estos experimentos se observé que, en el
momento en que los vasos pulmonares se encuentran colapsados, au-
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Fig. 6. — Durante la compresién de la ar-
teria pulmonar, aumenta el tono de las co-
ronarias; en cambio, después de la descom-
presién, los vasos coronarios ‘se dilatan.
Del experimento N° 35, Perro 8300 grs.
26-111-42.

menta el tono de las coronarias y que en el instante de su distension,
provocada por la descompresion y cierre del cortocircuito, se produ-
ce una marcada disminucion del tono coronario.

En virtud de estos hechos, hemos creido justificado admitir
la existencia de un “reflejo intervascular” pulmo-coronario.

Tedricamente, sin embargo, parece atrevido formular esta hi-
potesis, ya que en nuestra preparacion se ha eliminado funcional-
mente el sistema nervioso central: ambos vagos estan seccionados,
los centros se encuentran excluidos de la circulacién; ademas, hemos
procedido, en algunos experimentos, a decapitar el animal y a des-
truir completamente la médula y el bulbo, como también la cadena
simpatica lateral, sin que con ello se haya logrado obtener la des-
aparicion del reflejo. Estos hechos, naturalmente, nos permiten des-
cartar la intervencién de reflejos clasicos.
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Nos encontramos, pues, frente a un mecanismo reflejo peri-
férico de regulacién del tono coronario que coordina la irrigacién
cardiaca con las exigencias mecanicas de la circulacién pulmonar.
Interpretando este mecanismo, desde un punto de vista teleoldgico,
se hace evidente que toda elevacién de la presiéon en el territorio
pulmonar, exige un mayor trabajo del ventriculo derecho que de-
manda una mayor irrigacién del musculo cardiaco, la que se obtiene
mediante la disminucion del tono de sus vasos.

Las modificaciones del flujo coronario, en relacién con la
presién en el territorio pulmonar, han sido observadas también por
otros investigadores. Asi, por ejemplo, Gollwitzer Meier (24), tra-
bajando en la preparacién corazén-pulmén -inervada (en que se con-
serva la integridad funcional de los centros nerviosos superiores) da
cuenta de que, a consecuencia del aumento de la oferta al corazén,
que no provoca cambio de la frecuencia cardiaca, se producen au-
mentos en el flujo seno-coronario. La autora insiste en que este
mayor flujo no se debe a la intervencién del conocido reflejo de
Bainbridge, pero no intenta explicar el fenémeno. Es posible que
esta observacién pueda ser aclarada mediante la intervencién del
reflejo intervascular descrito por nosotros.

Los resultados de las investigaciones fisio-farmacolégicas, uni-
dos a la demostracién de un mecanismo reflejo intervascular pulmo-
coronario en la preparacién corazén-pulmén descentralizada, pare-
cen dar mayor relieve al sistema nervioso intra y yuxta cardiaco,
como también a las formaciones nerviosas periféricas localizadas en
el pulmén. Estas estructuras se podrian considerar como verdade-
ras formaciones auténomas, semejantes a las que se encuentran en
el intestino (plexos de Auerbach y de Meissner), en los bronquios
vy en los vasos sanguineos. La similitud entre plexos intra y peri-
cardiacos con los plexos intestinales, ya fué formulada por Braukert
en 1929 (10), opinion a la que parece adherirse Kroetz (57). EI
comportamiento del corazén, frente a agentes fisio-farmacolégicos,
y la existencia de mecanismos reflejos vasculares periféricos, que
hemos encentrado, dan mayor base a la opinién formulada por los
citados morfélogos, en el sentido de que el complejo aparato ner-
vioso cardiaco se debe considerar como un verdadero sistema ner-
vioso periférico. Podriamos pensar que este sistema auténomo, que
normalmente se encuentra bajo control central, al perder este vincu-
lo, se hace capaz de realizar, por si solo, una cierta funcién de re-
gulacién de la irrigacién coronaria y probablemente, también, de la
actividad cardiaca.

CA NACIONAL
ON CHILENA

BIBLIOGRAFIA
I.—ANITCHKOW. — Cit. s. Ganter, Handb. d. norm. u. path. Physiol. 1926,
VAT 31998
2. —ANREP G. V., BLALOCK A. y HAMMOUDA M. — J. Physiol. 1929.
67, 87.

8. ==ANRER G V. v DOWNINGVA G = 7 Scl Thstruments: 11925-26,-3, 221



PATOLOGIA CORONARIA 1l

4 —ANREP G. V. y HAUSLER H. — J. Physiol. 1928, 65, 357. -
5—ANREP G:. V. y SEGAL H. N. — Am. J. Physiol. 1926, 62, 215. Heart.
192/6,135:239:
6.—BALDES E. J., HERRICK J. F. y ESSEX H. E. — Proc. Soc. Exp. Biol. and
Med. 1932-33, 30, 1109
7.—BARTSCHI W. — Pfliig. Arch. 1937, 238, 296.
8. —BARCROFT J. y DIXON. — J. Physiol. 1907, 35, 182.
9.—BERGWALL A. y RUHL A. — Arch. f exper. Path. u. Pharm. 1933, 171, 457.
10.—BRAUKERT W. — Arch. klin. Chir. 1926, 139, 1.
11.—BRODIE. — J. Cell. and Comp. Physiol. 1934,4, 297.
12—BRODIE Y CULLIS. — J. Physiol. 1911, 43, 313.
13.—BROEMSER P. — Z. Biol. 1928-29, 88, 264.
14.—CANNON y ROSENBLUETH. — Am. J. Physiol. 1933, 104, 555.
J15.—CLARK y WITTE. — J. Physiol. 1928, 66, 145 y 203; idem 1929, 68, 406
y 433.
Lo 2 @OWE B =~ ot Physiolia 1Ol 4 2715 0/
17.—DALE. — J. Physiol. 1906, 34, 163; idem 1913, 42, 291.
18.—DANIELOPOLU D., MARCON I. y PROCA G. G. — Compt. Ren. Soc. Biol.
19311, 2107, = 4192
19.—DRURY A. N. y SMITH F. M. — Heart. 1924, 71, 11.
20.—EVANS C. L. y STARLING E. H. — J. Physiol. 1913, 46, 413.
21 —EVANS €. L. — J. Physiol. 1918, 52, 6.
22—FAROLD H. y HARTL K. — Z. Biol. 1928-29, 88, 305.
23 —GOLLWITZER-MEIER. — Pfliig. Arch. 1936, 237, 638.
24 —GOLLWITZER-MEIER. — Pfliig. Arch. 1938, 240, 263.
25.—GOLLWITZER-MEIER y KRUGER. — Pfliig. Arch. 1935, 236, 594.
26.—GREEGG D. E. — Am. J. Physiol. 1934, 109, 44; idem 1935-36, 114, 609.
27.—GREENE C. W. — Am. J. Physiol. 1935, 113, 361.
28—GREENE C W. — Am. J. Physiol. 1934, 109, 44.
29.—GREENE C. W. — Am. J. Physiol. 1931, 97, 526.
30—GREENE C. W. — Am. Heart Jour. 1936, 11, 592.
31.—GREENE C. W. — Am. J. Physiol. 1935, 113, 361 y 399.
32.—GREENE C. W. — Am. J. Physiol. 1941, 132, 321
33 —GREMELS H. y STARLING-E. H. — J. of Physiol. 1926, 61, 297.
34— GROLLMANN A. — The Cardiac Output of Main in Health and Disease. 1932,
270.
35.—HAUSLER H. — J. Physiol. 1929-30, 68, 324,
36.—HAMMOUDA M. y KONOSITA R. — J. Physiol, 1926, 61, 615.
37 -——HAUSSNER, ESSEX, HERRICK y BALDES. — Am. J. Physiol. 1940-41,
1315 43,
38 —HERRICK J. F. y BALDES E. J. — Physics. 1931, 1, 407.
39 —HILL A. V. — J. Physiol. 1920, 54, p. 1 ii
40.—HILTON R. y EICHOLTZ. — J. Physiol. — 1925, 59, 413.
41 —HINRICHSEN I. y A. C. IVY. — Arch. Int. de Med. 1933, 51, 932.
42 —HOCHREIN M. — Der Coronarkreislauf Springer. 1932, p. 60.
43.—HOCHREIN M. y GROSS W. — Axch. f. exper. Path. u. Pharm. 1931, 160, 66.
44 —HOCHREIN: M. y KELLER C. J. — Idem. 1931, 159, 300; idem 1931,
160, 66.
45— HOCHREIN M., KELLER C. J. y MANCKE. — Idem. 1930, 151, 146.
46—HOCHREIN M. — Pfliig. Arch. 1932, 229, 642 y 656.
47 —HOFFMANN F. — Rev. Méd. de Chile. 1936, LXIV, 275.
48 —HOFFMANN F. — Rev. Soc. Biol. Arg. 1942, XVIII, 225.
49 —HOFFMANN F. y MIDDLETON S. — Rev. Méd. de Chile. 1936, LXIV, 320.
50.—IWAI M. — Pfliig. Arch. 1924, 202, 356.
51.—JOHNSON J. R. y WIGGERS C. J. — Am. J. Physiol. 1937, 118, 38.
52.—KATZ L. N.,, WEINSTEIN W. y JOCHIM K. — Am. J. Physiol. 1935,
: 113, 7.6 Siet
53.—KATZ L. N. y JOCHIM K. — Am. J. Physiol. 1939, 126, 395.



18 H. HOFFMANN L.

54.—KATZ L. N.,, LINDNER E., WEINSTEIN ®., ABRAMSON D. I. y JO-
CHIM K. — Arch. Inter. Pharmacodynamie. 1938, 59, 399.

)5»—KLIZTEKI A, y FLACK S. — Z. Biol. 1936, 97, 34.

56.—~KOUNTZ W. B., PEARSON E. F. y KOENIG K. E. — J. Clin. Invest. 1934,
13, 1064.

57 —KROETZ C. — Handb. d. norm. u. path. Physiol. 1931, XVI/2 1I/2, p. 1752.

58 —KUNTZ. — The Autonomic Nervous System 1934.

59.—LANGENDORFF O. — Pfliig. Arch. 1895, 61, 291; idem 1899, 78, 423.

60.—LOEPER M. y LEMAIRE A, — Presse Méd.. 1930, 181, 39.

61.—MARKWALDER J. y STARLING E. H. — J. Physiol. 1913, 14, 47, 275.

62.—MASS. — Pfliig. Arch. 1899, 74, 281.

63.-—MEYER y MARTIN. — Cit. s. Wiggers, Diseases of the Coronary, etc. 1936.

64.—MIDDLETON S. — Tesis Medicina: ‘‘Sobre un Nuevo Reflejo Intervascular
Pulmo-coronario. U, de Chile, 1938. :

65 —MORAWITZ P. y ZAHN A. — Zentr. f. Physiol. 1912, 26, 11.

66.-——MORAWITZ P. y ZAHN A. — Deutsch Arch. klin. Med. 1914, 116, 364.

67.—MULLER E. A., SALOMON H. y ZUELZER G. — Z. ges ex. Méd. 1930,
7/E3 ks

68.—INARAYANA. — Comp. rend. Soc. Biol. 1939, 114, 550.

69.—PAL. — Deutsch Med. Woch. 1912, I, 5.

70—PORTER W. I. — Am. J. Physiol. 1898, 1, 145.

71.—REIN H. — Z. Biol. 1928, 87, 394.

72.—REIN H. — Idem. 1931-32, 92, 101; idem p. 115.

73 —ROTHLIN. — Cit. s. Ganter, Handb. d. norm. u. path. Physiol.

74.—SMITH, MILLER y GRABER. — Am. J Physiol. 1926, 77, 1.

75.—STEHLE R. L. y MELVILLE K. I. — J. Pharm. and Exp. Therap. 1932,
46, 477.

76.—STELLA G. — J. Physiol. 1931, 73, 36 y 45.

77 —TALESNIK J. — Tesis Medicina: Estudio Fisio-farmacoldgico de la Circulacién
Coronaria, etc. U. de Chile, 1941.

78 —WARBURG E. J. — Acta Med. Scandinavica. 1930, 73, 425.

79.—WASSERMANN. — Deutsch Med. Woch. 1920, 45, 1855.

80.—WEDD y FENN. — J. Pharm. 1933, 47, 365.

81.—WEINSTEIN W., JOCHIM K. y BOHNING A. — Am. J. Physiol. 1935,
113761316

82.—WIGGERS C. J. — Am. J. Physiol. 1908, 23, 391.

83.—WIGGERS C. J. — Cit. s. Anrep, Physicl. Rew. 1926, 6, 596.

84.—WIGGERS C. J. — Physiol. in Health and Disease. 1937.

85 —WIGGERS C. J. y COTTON F. S. — Am. J. Physiol. 1933, 106, 9 y 597.

SELC’OM LON I ROL 1

CA TA LOGAC#ON
BIBLIOTBCA MACIONAL







