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INTRODUCCION

El mstudio de los ritmos chCad{anosvha tenido auge en la ultima
decada, v sa ha visto anvusito por una curicsidad biologica para la
ciancia, éon encrmes impilicaciones pqék la medicina clinica. La
naduracion de teorias oscilatorias circadianas, la definicidn
angtém{na de marcapasos circadianos en mamiferos y-.la identificacion
de un numern considarabla de persanas con malfuncion de easos ritmos ha

formado basas para una nusva disciplina medica.

. Lns ri;mas rircadianos sa8 ralacionan a la medicina elinica en dos
formas mayores: a) Priméro: {a ritmicidad circadiana es un elamanto de
1a fisielogia humana en sl que su reconocimiento ha requari{do da un
reasasoramisnto da varios d{agnésticos clinicos: y procadimientos
tepapauticos. Las madicionas da muchos {ndices clinicos fundamentalas,
in:luyendcVcanstituysntes ssricos y urinaries, temperatura corporal ¥y
todo puade sar considarads hacia la tuz de un sistema que controla la
ritmicidad intr{n;eca. De igual manara la respussta a varias formas de

tarapia medica varia d4e manera marcada durante el dfa.

b) Segundo: Hay un creciente raconocimisnto que los desordenas de
108 ritmos circadianos pueden astar en ralacidn con ios horarios de
antrada y salida de trabajadorms vy sasto dar cabida a un importante

nimero de anfarmedades.

Los ritmos puaden estar bian enmarcados como es .e] ritmo de
temparatura corporal, <con una consistencia de episcdios da mansra
regular o como episodiof en forma de pulacs como as el caso de las

concantraciones ‘plasmaticas ritmicas del cortisal”s en forma de pulsos
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Aungquas an las plantas sa han evidenciado un promedio en horas para
al ritmo circadiano qua se mncuantra antra 24+4,/-2 hs! en los mamifaros
se ha ancontrado una variacidn mde importants que estaria entre 28

+/-4 hs. (3).

Los astudios de Moors v Lann (4). demostraron gque se podia.
{dentificar los ritmes circadianos y su relacidn anatdmica. con sus
{nvestigaciones aencontraron que 108 nuclacs supragufasmaticns dal
hipotalamo tan{an una reelevante importancia.  Demsstraren de manara
concluventa gque 'la dastruccidn .de los  nuelaos supragquiasmaticos
resultadba an  una pérdida del ritmo circadianoe en cuanto .a la
corticostarsna adrenai. Staphan y Zuczker (&) presgsntaron una pérdida
de la ritmicidad circadiana en Hams:ter para controlar !a ingasta de

liquidos asi como para su actividad locomotora.

Una consacuancia dafinitiva da 12 ritmicidad circadiana en su
tisiologf{a es qua ml cuerpo humano es mas susceptibtle en ciertas fasas
de su ritmo circadiano qua. en otras. Asi sm ha documentado uﬁa

variacion circadiana an suceptibilidad en paciantes gquirirgicas vy ao

quirdrgicsx para taner mayoras complicasiznes, A€ comc variacicnas an
la funcion lancocitnrig y_getaxj}ida:iﬁn hepética,(s)u

En lardltima decada ha sido de gran interss que cisrios sstados de
anfermadad puedan sar asociados con susceptibilidad: a ~iartas
enfarmadadas. Por ejemplo. al ritmo circadiano de la rasistsncia
pulmonar a la via aarad an paraonas normalns que es da baja anplitud
qua usualmente no producs ninguna afscto notabla en la funcidn
Taspiratoria. Sin ambargo cisrtos paciantes con insufiniencia
ragpiratoria seacundaria a asma bronquial han prassatado un ri<mo
exagarado de constriccidn bronquial. La mixima broncocomstrinzidn aa
%ido vista an la mafana. Paros respiratorios en ;stns paciantes fuaron

“‘mas  fracuantas An msta parta dal o d{a.
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Tambien 1a afectividad en la absorcidn de drogas o la toxicidad de

las mismas 8m ha pansado que t}hsan un ritmo circadiano (7). Los
medicamantos que son administrados por - via oral estan sujetos a la
varjacion da otros bcmppnantes como son: contepido gistéico.
produccich de dcide ‘gastrico y actividad _enzimatica intestinal (8).
Asi tambian 1a actividad de algunas aenzimas hapiticas capaces de
inactivar ciartas drogas tiens una variacidn circadiana. Es real que
la suscAptibilidad da un .pacienta ha ciertas drogas esta dada por

estas variaciones circadianas.

De 'a misma forma qua los ritmos circadiano influyen en 1a mayor
parte de nuestras actividades ‘asi como en 8l squilibric de salud
enfarmedad tisne una {mportancia fundamental en 1los episodios dg
cardiopatia isqudmica vy ha sido objeto de varios estudios que han
tratadn de englobar si:hay alguna praferencia por alguna parte dal dia

as{ comn tratar ds ancontrar aiguna solucicn a esto.

Lns canmbtins fisiologicos an la frecuencia cardiaca vy la presion
sanguinma exhiben una variacion circadiana (9). Ambos son
signifizativamente mavor en el dfa que an la noche probablemente por
un aumentns an  la actividad adrenergica (10)., Otras entidades
cardiovasculares como el infarto agudo al miocardio (11), mnumrte
stibita (12). - angina . inastabdle (13)‘y enbolisme artsrial{l4), han
mostrado una importanta variabilidad circadiana - en su manifestacion
clinica dm enfarmeadad. y han euid4nciado un predominio matutino para

el inicio 4 mstas antidades clinicas.

La bidliografia que se usa en Meéxico en cuanto a ritmos circadianos
es toda anglosajona por lo qua realizamos una investigacion an cuqnto
a la aparicion dml dolor pracordial de tipo isquemico, ksi aste so
relacionaba 2on ‘algun . horario especi{fico del-diza o =i se podia

diferanciar por horarin dn apnric(én su  diagnnstico clinico.



KATERIAL Y METODOS:

Sa incluyeron an el estudio todas los pacientess
que sa {ngrasaron al Departamento de Medicina Critica “Dr MARIO
SHAPIRO" del Hospital American British Cowdray de la ciudad ds Maxico,
con dolor precordial de astirpe corcﬂario an un - lapso.de tiempoc que

comprandic dal 1-Ena-87 al 31=Jun=89.

Diagndsticos: se tomo como diagndstico de infarto agudo al miocardie
‘8 sa encontraba uno o varics de 1los siguientes critarios: a)
Evolucion caractaristica dea creatin-fosfo-kinasa, nivales  de
éreailn-{csfo-kinasa en su fraccion MB mayor de un 5% del valor total.
b) Trazos electrocardiogrificos que . presantan nuavag ondas ]
patologicas (con una duracién mayor de 0.04 se;.); ¥ mas de un. 25% Je
disminucidn en la onda ® cuando se - compard con al traze
alectrocardiografico tqmndn an urgencias.

El diagnostico He Angina fue hecho si a1l diagnostico de infarto agudo
al micc;rdio no | fua realizados, pare hitbo altaracioanes
ele:trccardiogrifﬂcas. cuadro clinico caracteristico o confiémacidn

postarior con prueba de. esfuerzo o mstudios adicionales.

Analisis da Datos: --Los pacientes an quienas - &l tiempo da& inizie - de
dolor preéordinl no pudo sar detarminado fueron axclufdos.  E1 dfa fue
smparado an periodos de 6 hs. Pariodo ! 4e las € a las 12 hs: Periodo

"I1 da 148 12 a las 18 ha: Par{odo 11! de las\]! a las 24 he v Pari{sdo

IV de.las 24 a las 6 hs., Para valorar el tiempo de inicic de! Jdolor
precordial asi como el diagndsticn. y los afmztos de subgrupos §or
adad, sexo, se uso la prueba ds Chi-cuadrada para tenar apropiados

;rﬁdcs da libertad.



RESULTADOS:

Sa revisaron minuciosamente 210 eaxpedientes, de los cuales
150 cbrrespondiarun a infarfo ;gudo al miocardio (I1AM), siéndo ds
estos 97 pacientes mastulinos (64.6%), con 53 paciantas f{ameninos
(35.4%), como s muastra en la Fig'l. La adad promedio sn m! grupo de
TAM fue de 62+/-30 affos. Sa catalogaron 64-pacisntas con Angor das  los
qus fuaron 39  dsl sexo masculino (60.92). 25 del =sexo femeninoc
(39.1%). con una edad promddio de 58.5+/-13 afos. Ho hay - diferencias

significativas en ambos grupos en cuanto a sexo o grupo atario.

En cuanto‘a los pariodos da tiempo en que se dividio al] dia se’

obtuvieron los siguientes resultados.

GRUPD DE 1AM GRUPO DE ANGOR.

Pericdo 1 32 pac.(21.0%) Pari{odo I 12 pac, (1B.7%)
Perfodo 11 62 pac.(41.3%) Pariodo 11 26 pac, (40.6%)
Periodo I11 20 pac.(13,3%) Per{cdo 11T 7 pac. (10.4%)
Pariado 1V 26 pac.(17.3%) Par{odo 1V 19 pac. (29.6%)

359 pan, (100%) 64 pac, {100%)

Zn las siguientas grifi:ﬂs sa pueden apreciar las difersncias que
aon mas significativas antra las diatintss periados de tiempo an  gue
sa dividip el dia. (Fig. 2.3.4.y 5). ) C
b L;srsignificancias astadisticas se8 sbsarvan an el Grupo de [AM con
el periodn I vs el Parfodo I,IIl. v 1IV. con p<0.05; en el Grupo de
Angor se ancuantra astadisticaments significative el pariocdo Il .vs I,
111 vy 1V. con pc0.05: ¥ ol perfodo 1V siendo significativo vs al
parfodo 17! con p<0.05. ¥ no sisndo significativo el parfodo IV vs =l

perf{odo 1.'



La sintomatolog{a para al grupo de !AM y al grupo de Angor
'pradcminoan el Parfodo Il sin diferencias notablas entre ambos {41.3%
kvl 40.6%, .p>0.3). Es da llamar 1la atencion que al  grupo de Ang&f
vuslve 2 tenar una mayor fracuencia a.n la sintomas an sl Paricdo }v no

* asi{ al grupo con TAM (29.6% vs 17.3%, p<0.05).
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DISCUSTON:

Los. resultados de la invastigacioﬁ colocan de manera  muy
avidents ' que al comportamients del dolor preccfdial sn  nuestra
pobliﬁidn astudiada tanto mn 1AM como en angina es significativaments’
mayor en al parydo 11 qua es da 12 a2 18 hs. siendo mayor quu:an' los
atros pe~iodos hasta un 21% mas. En &l grupo da [AM al {ranco
incramento se inicia a ias 12 hs para tener el picovméximo a las 14
hs: diferente a la presentacion an al grupo da Angor en el cualkaunque
se obsérva unrincrsmanta en las figuras pressntadas a pariir da las 14
he @1 pico maximo de horario de presentacion as hacia las 16 hs.
éeniando un nusvo ascenso a las 24 hs siendc su nadir en este h;}ar{o.
S{ encontranos difsrenciaslen ambog grupos, sobre todo la sagunda
meseta que ocasiona la prasantacicn en sl periodo IV an el grupo de
Kngnr. Es diaferanta fambsan a 1o que presantan las grandes serias
anglosajonas (15,16). ,en la quea a1 horario da presentacicn eas
pradominante de las 6 a las 12 .hs, alles justifican sus resultados por
patrones de sueﬂc-v{ﬁil{a aunado a una variacidn zircadiana . ern el

umbral hacia al dolor (17).

El grupo con angor presento un segundo pico el cual aunque na. de
Vrmanarn‘signiiicativ; 51 3 ha svidsnciade, en la literatura (18), tal
vez usté tania ;ighiricancia en la'raportada por los bulgaros Dimitrov
y Xhadzhikhristen (19) aunque con predominio en pacientes con 1AM, ‘en
que su horaric tenia su praessentacion a las 16 hs vy para el sagundo

ascenso con un nadir entrs las 6-8 hs. Al jgual otros articulos han

" sncontrado en forma similar a nuastros resultades..{18,20).
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En " el estudio de MILIS an al cual aparece un pico tardfo en el

’inicio dal doler posterior a lai 12 hs, .1os° justifican porqua esos
pacientes ténian horarios de . trabajo pocos convencionales (1l). La
Unidn Soviética reporta que el inicio’ de dolor posterior a las 12 hs
sa encontro de manera mas marcada en paciantaé masculinos sobra la
adad de 44 aflos v personas que prafarian actividades vespertinas para
labnarar que las matutinas {21).

Aunque con diferancias a. les angloéajones en nuestros resultades a
sxcepcidn d4e articulos auropacs con pocos pacientes, nuastros

rasultadns corralasionan un poco mas ~on auroasiaticos.

fs de manera- importants el  papal que juega l1a agregabilidad
plaguataria en 1s {isiopatogenia del TAM, acumulandose en ai sitio
trombeganico de la lasicn atmroassclarotica y esto ayudar a la oclusion
arterial (22): si l1a Vgresentacién dal dolor precordial . tiene unos
horarios predominantas ms esencial qua lo que 1o causa pueda estar en
ralacidn con los mismos. Asi la agregacicn plaquetaria puede aumentar
con episndios simple como ponerse de pie. al inicio de las actividades
diurnas. lo antarior coms resultado de una act{vacion en el sistema
narviosa simpatico vy aumentos significativos enb la adrenalina
plasmatica v lQ norepinafrina plasmatica, reaninas y angiotansina 17,

astns Apisodios tienmn su pico miximo entre las 11 y 12 hs (23,24), 1o

que har{a tal vaz al horario - dm presantacidn mas - compatibla con
nuestras. resultades.

El nivel de cortisol plasmatico presanta un pico maximo antas de
daspartarse (25):; ®! nivel da catecolaminas plnsmiti:as aumenta
durantm Al periodo de en la ma%ana, 10 que occasiona aumento en la
presion sanzuinsa as{ ¢omo en la frecuencia tardiaca, asi mismo 1la
fraccion da'ayeacidn veptricular fzquierda disminuye como resultado
dsl aumento an las catecolaminas {26.27). Es posible qus lo antarior

en 1a' poblacidn latina sea. difarantn v sea un pacn mas tarda. lo  aue



hacs niestros horaries dm presentacion. 1

En pacientes que. toman beta-blogueadorss es posible que sm altere
al ritmo circadi'ano normal de presentacion. esto lo revisg o1 estudio
WILIS (11). Tal vaz parts Je aque an nuastros pacientss sean horarins
Jiforantas es que la publacién estudiada en su mayor parte pacientes

crdnicos, tenian tratamiento de hipertension arterial.

Se han  resalizado estudiog con Holtar para valorar aepisodios de
isquemia silanciosa y tratar de abservar cual es -su predominio de
horario. Encontraron dates compatibies con nuestros resultados., con un
horario da prasnntacidn antre 8 y 15.hs, aunque .mas orientado hacia al
inicio temprano de la tards. Sin embargo por 1a noche los episodiocs

fusron mas raros {(23).

Sa eancuentran otras anfermedadms aungue no cardiacas iero si
ligadas s problamas u!écularel qus g8 ha visto ss rigan por l2s ritmos
circadiano y en parte as posibla que tenga relacinon con los episodios
de do{ur precordial que presmntamos: como o8 sl {infarto carebral
asaciado presumiblaménte :dn trombosis. tisne un horario mas tardio en

la-maana tal vez posterior a las 12 hs; y francaments la hemorragia’

subaracnonidsa en qua su maxima prlssntacién As postaricr a las 18 hs
129).

Los horarios de presentacién dea dolor- pracordial an niestros
pacientes. indica una clara prasentacién un poco mas tardia con’ lo

publicado por la literatura anglosajona.
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CONCLUSTANESE s
1.-[a presentacidn de inicio de: dalor pro:nrdlal'entre las 12y 18
hs, en 1la pnblacién mexicafa debe  de hacer tomar medidas para  tratar

de modificar aste horario de riesgn.

2.3 medicacish en Pstas pacientes para centrolar su Cardiopatia

tequémica «n debera maneisr ron horarics matutinos tardios.

~.os pacianters con Angina tienen un segundo hofaria de riesgo i

cual dehera ser toeada en ruanta para su manejn.
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