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1. INTRODUCCIÓN 

En la actualidad, las enfermedades cardíacas constituyen una de las primeras causas 

de muerte por lo que existe una gran demanda de servicios cada vez más exigentes y 

rápidos. El 25% de los fallecimientos por debajo de los 60 años de edad está 

relacionado con las enfermedades crónicas no transmisibles. Estos padecimientos son 

más frecuentes en países en vías de desarrollo; los cambios en los hábitos alimenticios 

con altos contenidos en grasas saturadas y grasas trans, así como el incremento del 

consumo de sodio, tabaco, alcohol y sedentarismo, incrementan el riesgo 

cardiovascular no sólo en la población adulta, sino también en los adolescentes y 

niños. El análisis realizado por la Dirección General de Epidemiología de la Secretaría 

de Salud en el período comprendido de 2001 al año 2005 revela que el porcentaje de 

defunciones por enfermedad coronaria fue de 55% para los hombres y de 45% de las 

mujeres; el síndrome coronario agudo fue el responsable del 83.5 y 76.8% de las 

defunciones en hombres y mujeres, respectivamente. [3,10] 

 

En los últimos años se ha logrado el lanzamiento al mercado de nuevos y novedosos 

fármacos para toda clase de diagnósticos y las formas farmacéuticas utilizadas para 

estos fármacos han sido de lo más variadas sin embargo, al ser la mayoría de origen 

trasnacional se eleva el costo de éstos y gran parte de la población se ve afectada al 

no tener los recursos para adquirirlos, por ello es que se requieren de investigaciones 

nacionales que beneficien a la población mexicana en la adquisición de nuevos 

fármacos de menor costo, con menores efectos adversos y más específicos, así como 

que sean probados en la población mexicana. 

 

Los antecedentes que rigen este trabajo de investigación son los descubrimientos 

hechos en el año de 1979 en la República de China por un grupo de investigación 

mientras examinaba las propiedades contra la malaria de derivados de la Febrifugina. 

Los investigadores notaron que la Changrolina era efectiva como agente antiarrítmico. 

Poco tiempo después, Strout y colaboradores estudiaron la estructura de la 

Changrolina buscando las diferencias estructurales con los agentes antiarrítmicos de 

dicha época. Su trabajo consistió en modificar sistemáticamente la molécula para 

demostrar qué parte de ésta última era necesaria para mostrar la actividad 
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antiarrítmica. El grupo de Química Medicinal de la FESC retoma dichas  

investigaciones proponiendo el estudio de compuestos análogos a la Changrolina, en 

los cuales los grupos pirrolidínicos se sustituyen por morfolína, tiomorfolína y piperidina. 

Martínez Trejo y colaboradores, realizaron la síntesis y caracterización de siete 

compuestos derivados con diferentes sustituyentes para ir construyendo una serie de 

compuestos prueba. Estos compuestos mostraron tener no sólo actividad 

antihipertensiva sino también antiarrítmica en el modelo de rata anestesiada 

normotensa (Martínez, 2003), (12° Congreso Nacional de Hipertensión Arterial, Cd.de 

México, 2004; V Congreso Internacional de Química e Ingeniería Química, Habana, 

2004). Estos estudios mostraron que algunos de los compuestos de la serie LQM 300 

presentaron una disminución de la frecuencia cardiaca. Por lo que en este trabajo se 

probaron sólo los compuestos de la serie LQM 300 con actividad en la frecuencia 

cardiaca.  

 

2. ANTECEDENTES 

El sistema circulatorio o cardiovascular está formado por el corazón, una bomba 

muscular que se muestra en la figura 1 y un sistema cerrado de vasos constituidos por 

arterias, venas y capilares. Como implica su nombre, la sangre contenida en este 

sistema es bombeada por el corazón dentro de un circuito cerrado de vasos y circula 

por todo el cuerpo. La sangre viaja paralelamente por el organismo a través de dos 

circuitos del sistema vascular. Por un lado, la circulación menor o pulmonar, desde la 

parte derecha del corazón, dirige a los pulmones la sangre cargada de desechos y la 

devuelve nuevamente oxigenada. Por otro, la circulación mayor o sistémica nace en el 

lado izquierdo del corazón, que recibe la sangre limpia de los pulmones y la envía a 

todos los rincones del cuerpo. 

 

La función primaria del sistema circulatorio es la de transporte. La necesidad de un 

sistema de transporte eficaz en el cuerpo es esencial. Los requerimientos de transporte 

incluyen movimiento continuo de oxígeno y dióxido de carbono, nutrientes, hormonas, 

entre otras sustancias importantes. Los desechos producidos por las células son 

liberados hacia el torrente sanguíneo y son transportados por la sangre hasta los 

órganos excretores. [19] 
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2.1 Anatomía y Fisiología del corazón 

El corazón, cuya única función consiste en impulsar la sangre a través del sistema 

circulatorio (los vasos sanguíneos del organismo), pesa entre 200 a 425 g, se 

encuentra entre los pulmones en el centro del pecho, detrás y levemente a la izquierda 

del esternón. Una membrana de dos capas, denominada pericardio envuelve el 

corazón como una bolsa. La capa externa del pericardio rodea el nacimiento de los 

principales vasos sanguíneos del corazón y está unida a la espina dorsal, al diafragma 

y a otras partes del cuerpo por medio de ligamentos. La capa interna del pericardio está 

unida al músculo cardíaco. Una capa de líquido separa las dos capas de la membrana, 

permitiendo que el corazón se mueva al latir a la vez que permanece unido al cuerpo. 

[2, 19] 

 

Figura 1. Anatomía del corazón. [24] 

El corazón tiene cuatro cavidades. Las cavidades superiores se denominan aurícula 

izquierda y aurícula derecha y las cavidades inferiores se denominan ventrículo 

izquierdo y ventrículo derecho (Fig.1). Una pared muscular denominada tabique separa 



~ 24 ~ 

 

las aurículas izquierda y derecha y los ventrículos izquierdo y derecho. El ventrículo 

izquierdo es la cavidad más grande y fuerte del corazón. Las paredes del ventrículo 

izquierdo tienen un grosor de sólo media pulgada (poco más de un centímetro), pero 

tienen la fuerza suficiente para impulsar la sangre a través de la válvula aórtica hacia el 

resto del cuerpo. 

Las válvulas que controlan el flujo de la sangre por el corazón son cuatro (Fig.2) 

• La válvula tricúspide controla el flujo sanguíneo entre la aurícula derecha y el 

ventrículo derecho.  

 

• La válvula pulmonar controla el flujo sanguíneo del ventrículo derecho a las 

arterias pulmonares, las cuales transportan la sangre a los pulmones para 

oxigenarla. 

 

• La válvula mitral permite que la sangre rica en oxígeno proveniente de los 

pulmones pase de la aurícula izquierda al ventrículo izquierdo.  

 

• La válvula aórtica permite que la sangre rica en oxígeno pase del ventrículo 

izquierdo a la aorta, la arteria más grande del cuerpo, la cual transporta la 

sangre al resto del organismo. 

 
Figura 2. Válvulas del corazón. [24] 
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2.1.1 Origen y transmisión de los impulsos cardíacos 

La actividad  normal del corazón se produce según una secuencia ordenada en la que 

la contracción de las aurículas procede a la de los ventrículos. El proceso de 

contracción se inicia tras la despolarización de las células miocárdicas y por lo tanto los 

fenómenos mecánicos característicos de cada ciclo cardiaco siguen la secuencia de los 

fenómenos eléctricos que determinan la despolarización o activación sucesiva de las 

células miocárdicas auriculares y ventriculares. El proceso de activación normal ocurre 

gracias a la existencia del sistema específico de conducción cardiaco que incluyen las 

estructuras en las que se originan los impulsos cardiacos y las fibras y tejidos que 

transmiten y propagan el proceso de activación hasta el resto de las células excitables 

del corazón. [1,21] 

 

2.1.2 El sistema  específico eléctrico de conducción 

Las fibras musculares cardíacas pueden contraerse rítmicamente por si mismas. Sin 

embargo, deben ser coordinadas por señales eléctricas (impulsos) para que el corazón 

desarrolle con efectividad su función de bomba. Aunque la frecuencia del ritmo del 

músculo cardíaco está controlada por señales nerviosas autónomas, el corazón tiene 

su propio sistema de conducción incorporado para coordinar las contracciones durante 

el ciclo cardíaco. 

 

Los impulsos eléctricos generados por el músculo cardíaco (el miocardio) estimulan la 

contracción del corazón. Esta señal eléctrica se origina en el nódulo sinoauricular (SA) 

ubicado en la parte superior de la aurícula derecha. El nódulo SA también se denomina 

el marcapasos natural del corazón. Los impulsos eléctricos de este marcapasos natural 

se propagan por las fibras musculares de las aurículas. Esto hace que las fibras 

auriculares se contraigan. Cuando el impulso llega al nódulo auriculoventricular (AV), 

éste lo transmite por medio del fascículo de His y las fibras de Purkinje hasta los 

ventrículos, lo que hace que se contraigan. En condiciones normales, por tanto, cada 

latido auricular va seguido por un latido ventricular. Aunque el nódulo SA envía 

impulsos eléctricos a una velocidad determinada, la frecuencia cardíaca podría variar 

según las demandas físicas o el nivel de estrés o debido a factores hormonales. [3,19, 

20,21] 
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Figura 3. Sistema de conducción eléctrico del corazón. [20] 

 

 

2.1.3 El nodo sinusal 

El nodo sinusal (nódulo de Keith y Flack) se encuentra situado en la aurícula derecha 

cerca de la desembocadura de la vena cava superior, una vez que se origina la 

activación en el interior de esta estructura se transmite a las fibras musculares que 

forman las aurículas a través de lo que se ha denominado “unión- sino- auricular” y 

mientras se completa la activación auricular el proceso de activación o despolarización 

llega al nodo AV (nódulo de Aschoff-Tawara). La propiedad que tiene el nodo sinusal 

de despolarizarse espontáneamente se denomina automatismo y no es exclusiva de 

las células que conforman esta estructura ya que también la poseen el resto de las 

células que componen el sistema especifico. [4, 21] 
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Figura 4. Secuencia de la activación ventricular. [21] 

 

2.1.4 Activación celular 

El potencial eléctrico que se registra en el interior de una célula en reposo se llama 

potencial de reposo de trasmembrana y viene determinado por la diferencia que existe 

en la cantidad de iones potasio en el interior de la célula con respecto al exterior 

(Fig.5). Así, en condiciones normales, la concentración de iones  potasio en el interior 

de la célula es de 150 mEq/1, mientras que en el exterior es de 5 mEq/1, es decir, 

existe un gradiente de 30 a 1, por otro lado, existe un gradiente inverso de iones sodio, 

de manera que la concentración de este ion en el interior de la célula es de 10 mEq/1 y 

en el exterior es de 140. Durante la diástole, en situación de reposo, la carga eléctrica 

en el interior de la célula es negativa mientras que en el exterior es positiva. 

 

El  hecho de que el interior de la célula esté cargada negativamente no se debe al ion 

potasio sino a la presencia de aniones en su interior (Fig.6). Todas las células están 

polarizadas durante la diástole, y decimos que una célula esta polarizada cuando existe 

un equilibrio en el número de cargas eléctricas positivas en el exterior y negativas en el 

interior. [1, 23] 

 

Cuando una célula cardiaca se activa se dice que comienza a despolarizarse, esta 

despolarización se debe a un cambio brusco en la permeabilidad de la membrana 

celular a  los iones sodio y potasio de manera que a través de los canales  rápidos de 

sodio se produce una entrada masiva de este ion al interior de la célula y una salida del 

ion potasio, provocando la positivización del potencial eléctrico del interior de la célula. 
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Este aumento del potencial eléctrico tiene lugar hasta un cierto nivel (-60mV), 

conociéndose este nivel crítico como potencial umbral (PU). 

 

Cuando se alcanza este nivel crítico se produce la despolarización total de la célula 

cardiaca llegándose a un potencial eléctrico en su interior de +20mV, y una vez 

ocurrida ésta, tiene lugar la repolarización. El conjunto de  despolarización y 

repolarización celular provoca una curva conocida como curva de potencial de acción 

de transmembrana (PAT). Esta curva está formada por 5 fases: FASE 0, que 

corresponde a la fase de despolarización celular, FASE 1, 2 y 3, que corresponde a la 

repolarización  celular y la fase 4, que representa el potencial de reposo de 

transmembrana diastólica (PRTD). 

 

• Fases del Potencial de Acción de Transmembrana (PAT): 

Fase 0 (Despolarización celular sistólica): En esta fase, denominada también fase de 

ascenso rápido del PAT o fase de espiga, el potencial eléctrico celular se positiviza 

bruscamente por la entrada masiva de sodio a través de los canales rápidos de forma 

que este pasa de -90 a -60 mV (nivel que se conoce como potencial umbral). 

 

Al llegar a este nivel crítico se produce la despolarización completa de la célula con el 

potencial eléctrico de +20 mV. Este ascenso rápido de la fase 0 del PAT coincide con la 

producción del complejo QRS en el electrocardiograma. [1] 

 

Fase 1, 2 y 3 (Tempolarización celular sistólica). Toda célula que se ha despolarizado 

tiene la capacidad de volver a  recuperarse o repolarizarse, consta de dos partes, una 

lenta (que comprende la fase 1 y 2) y una rápida (que constituye la fase 3). Durante la 

fase 1 está produciéndose una entrada de iones calcio a través de los canales lentos 

para este ion, cuyo inicio coincide con el punto J del electrocardiograma, cuando el 

potencial eléctrico del interior de la célula desciende a 0 mV. Durante la fase 2 o fase 

de meseta y la fase 3, se produce un trasvase de iones potasio desde el interior al 

exterior con el fin de compensar las cargas positivas del exterior que se han perdido 

por la entrada previa de los iones sodio a través de los canales rápidos. Al finalizar la 

fase 3, la salida de iones potasio ha sido tal que la polaridad de la célula en su interior 

es igual que el comienzo de la fase 0, es decir  de -90mV. 
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En el electrocardiograma, el final de la fase 2 y la fase 3 coincide con la producción de 

la onda T, y la fase 2 de meseta equivale al segmento ST. El final de la fase 3 se 

asemeja a la fase 4 en el potencial eléctrico que existe en el interior de la célula, es 

decir, en ambas fases es de -90 mV. Se diferencian entre sí por la diferencia de los 

iones, de tal forma que en la fase 3 se ha producido una pérdida sustancial de iones 

potasio en el interior de la célula, que ha ganado en iones sodio.  

 

Fase 4. Se pone en marcha la bomba de sodio- potasio que provoca la salida de iones 

sodio del interior de la célula que se intercambian por iones potasio que ingresan en el 

interior de ésta, de forma que se restablece no sólo el equilibrio eléctrico, sino también 

el equilibrio iónico. En este mecanismo de la bomba de sodio-potasio hace falta energía 

en forma de ADP (adenosindifosfato) que se obtiene de la hidrólisis  del 

adenosintrifosfato (ATP) a través de la enzima ATP- asa. 

 

 

 
Figura 5. Diagrama de la curva  de potencial de acción de transmembrana (PAT) de una célula cardiaca. 
Durante la fase 0 o de espiga se produce una entrada masiva de iones sodio al interior de la célula a 
través de los canales rápidos de sodio; después, una entrada de calcio a través de los canales lentos 
para este ion. Durante la fase 2 y 3  tiene lugar una salida de iones potasio y al final de la fase 3 y 4, la 
puesta en marcha de la bomba sodio- potasio mediante la cual se transporta sodio del interior al exterior 
celular y potasio del exterior al interior, corrigiéndose así el desequilibrio iónico. PRT: potencial de reposo 
de transmembrana. PU: potencial umbral, PRA: periodo refractario absoluto, PRR; periodo refractario 
relativo, SN; periodo de excitabilidad supernormal. [1] 
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2.1.4.1 Refractariedad  de la célula cardiaca 

En la curva del potencial de acción de transmembrana  (PAT) se distinguen una serie 

de periodos de acuerdo con el comportamiento de la célula frente a un determinado 

estímulo: 

 

Periodo refractario absoluto (PRA). Es aquel periodo de la curva del potencial de acción 

en el que ningún estímulo, por considerable que sea, puede propagar o producir otro 

potencial de acción. Este periodo incluye las fases 0, 1, 2 y parte de la fase 3. 

 

Periodo refractario relativo o efectivo (PRR). Durante este periodo, que sigue al periodo 

refractario absoluto, un estímulo, si es lo suficientemente importante, es capaz de 

producir una nueva respuesta o un nuevo potencial de acción. Este periodo se inicia 

cuando el potencial de transmembrana alcanza el potencial umbral (-60mV) y se 

prolonga hasta inmediatamente antes del final de la fase 3. 

 

Periodo de excitabilidad supernormal (PESN). Es aquel periodo del potencial de acción 

donde un estímulo débil es capaz de producir una nueva respuesta o un nuevo 

potencial de acción. Este periodo comprende la parte terminal de la fase 3 y el principio 

de la fase 4 de la curva de potencial de acción. [1]  

 

 
 
Figura 6. Estadio de la diástole, en estado de reposo. La célula está cargada negativamente, mientras 
que en el exterior hay cargas positivas, lo que confiere a la célula un potencial eléctrico negativo -90 mV 
en reposo. En este estado de reposo dicha negatividad se debe a la presencia de aniones (A) en el 
interior de la célula. Los iones potasio tienen una concentración interior de 30 a 1 con respecto al 
exterior, mientras que en el ion sodio sucede lo contrario. [1] 
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Figura 7. Aquí se representa una sección longitudinal de una sola fibra durante la propagación del 
impulso. La actividad (conducción) se propaga de derecha a izquierda. En el extremo izquierdo del 
trazado, el potencial de reposo no ha sido alterado por la onda de excitación que llega, en el derecho, la 
repolarización es completa, y se ha restaurado el potencial de reposo. En la mitad de la figura, el flujo de 
corriente asociado con la excitación esta situado debajo del ascenso (fase 0) del potencial de acción; las 
corrientes asociadas con la repolarización aparecen debajo de la fase 3. La magnitud relativa y la 
polaridad del potencial transmembrana son sugeridos por los signos más y menos que hay en el interior 
y en el exterior de la membrana. La propagación o el despliegue del impulso tienen lugar debido a que 
un cambio en el potencial transmembrana en un punto, durante la fase 0, produce localmente una 
diferencia de potencial longitudinal. Esto origina un flujo de corriente a través de la membrana por 
delante del ascenso del potencial de acción, y da como resultado la excitación del siguiente segmento 
adyacente de la fibra. Puesto que durante la propagación estos procesos son continuos, la actividad se 
expande desde su punto de origen a lo largo de todas las fibras excitables. [23] 
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Figura 8. Potencial de acción de las diferentes células miocárdicas. Se muestra el tiempo de la descarga 
de las unidades individuales en relación al ECG. Los potenciales de acción en los nodos SA y AV se 
deben en gran parte al Ca2+, con poca contribución de la entrada de Na+. En consecuencia no hay una 
espiga aguda de despolarización rápida antes de la meseta, como sucede en otras partes del sistema de 
conducción y de las fibras auriculares y ventriculares. [23] 
 
 

3. ELECTROCARDIOGRAMA 

 

El electrocardiograma (ECG) es el registro gráfico en función del tiempo de las 

variaciones de potencial eléctrico generadas por el conjunto de células cardiacas y 

recogidas en la superficie corporal. Las variaciones de potencial eléctrico durante el 

ciclo cardiaco producen las ondas características del ECG. La formación del impulso y 

su conducción generan corrientes eléctricas débiles que se diseminan por todo el 

cuerpo. Al colocar electrodos en diferentes sitios y conectarlos a un instrumento de 

registro como el electrocardiógrafo. [7,19] 

 

Las conexiones de entrada al aparato deben ser realizadas de tal forma que una 

deflexión hacia arriba indique un potencial positivo y una hacia abajo uno negativo. 
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3.1 Componentes del ECG 

Una vez originada la corriente eléctrica por la despolarización y repolarización de las 

aurículas y los ventrículos, será destacada por los electrodos, amplificada, puesta de 

manifiesto en un osciloscopio y recogida en el papel ECG en forma de ondas y 

complejos. 

 

• Despolarización Auricular 

 El impulso se origina en el nodo sinoauricular (NSA) y se propaga concéntricamente 

despolarizando las aurículas y produciendo la Onda P del electrocardiograma. 

Inicialmente se despolariza la aurícula derecha y posteriormente la aurícula izquierda. 

 

• Despolarización Ventricular 

La despolarización inicial ocurre en la porción medial del septum interventricular, en 

dirección de izquierda a derecha, luego se despolariza la región anteroseptal y 

posteriormente ocurre la despolarización principal que es la de los ventrículos (del 

endocardio al epicardio), con un vector resultante dirigido hacia la izquierda ya que la 

masa del ventrículo izquierdo es mayor que el derecho. Finalmente se despolarizan las 

bases ventriculares. La despolarización ventricular determina el complejo QRS del 

ECG. 

 

• Repolarización Ventricular 

La deflexión generada por la repolarización ventricular sigue la misma dirección, que la 

deflexión inducida por la despolarización ventricular, es decir, tiene el mismo sentido 

que el complejo QRS. Esta situación es debida a que en la repolarización ocurre el 

fenómeno eléctrico contrario al de la despolarización y orientada en sentido inverso (del 

epicardio al endocardio). Este fenómeno se visualiza en el ECG como una onda lenta 

llamada onda T. [6] 

  
Los fenómenos que se representan en el ECG (Fig.9) en  A, se observa que la pared 

cardiaca está totalmente relajada, sin cambios en la actividad eléctrica, de forma que el 

ECG permanece constante. En B, La onda P representa la despolarización del nódulo 

AV y de las paredes auriculares. En C, Las paredes auriculares se despolarizan por 

completo y no se registran cambios en el ECG. De modo que en D, El complejo QRS 

se produce porque se repolarizan las aurículas y se despolarizan las paredes 
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ventriculares. En E, Las paredes auriculares están ya completamente repolarizadas y 

las paredes ventriculares totalmente despolarizadas, por lo que no se registran cambios 

en el ECG. En  F, La onda T corresponde a la repolarización de las paredes 

ventriculares. Y finalmente en G, Cuando los ventrículos se repolarizan por completo, 

estamos de vuelta al ECG de origen.  

 

 
Figura 9. Fenómenos representados por el ECG. [19] 

 

D_ .-.-
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3.1.1 Definiciones de las configuraciones del electrocardiograma 

Para denominar las ondas se utilizan las letras mayúsculas (ondas con amplitud mayor 

de 5 mm) y minúsculas (onda de amplitud menor a 5mm), teniendo en cuenta una 

señal estandarizada de 1 mV = 1 cm. (La ondas se indican en la Fig.10) 

 

• Onda P: Deflexión lenta producida por la despolarización auricular. 

• Onda Q: La deflexión negativa inicial resultante de la despolarización ventricular, 

que precede una onda R. 

• Onda R: La primera deflexión positiva durante la despolarización ventricular. 

• Onda S: La segunda deflexión negativa durante la despolarización ventricular. 

• Onda T: Deflexión lenta producida por la repolarización ventricular. 

• Onda U: Deflexión (generalmente positiva) que sigue a la onda T y precede la 

onda P siguiente, y Representa la repolarización de los músculos papilares. [8] 

 

 

 

Figura 10. Componentes del ECG. [1] 
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Figura 11. Secuencia y direcciones de la despolarización ventricular. [1] 
 

 

3.1.2 Registro de las derivaciones bipolares estándar, I y III 

Las derivaciones I y III, se utilizan para el control del ECG, la colocación de los 

electrodos en estos casos es: 

 

• Derivación I 

La derivación I se obtiene fijando el electrodo negativo al brazo derecho, el positivo  al 

izquierdo y el electrodo de tierra a la pierna derecha. La derivación I también se puede 

conseguir colocando el electrodo negativo en la zona superior derecha de la pared 

anterior del tórax, debajo de la clavícula derecha, el positivo en la zona superior 

izquierda, debajo de la clavícula izquierda. El electrodo de tierra se sitúa en la zona 

inferior derecha de la pared torácica. 

 

• Derivación III 

La derivación III se obtiene poniendo el electrodo negativo en el brazo izquierdo, el 

positivo en la pierna izquierda, y el electrodo de tierra en la pierna derecha. La 
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derivación III también puede obtenerse pegando el electrodo negativo a la zona 

superior izquierda de la pared anterior del tórax, debajo de la clavícula izquierda, y el 

positivo a su zona inferior izquierda a nivel de la intersección del quinto espacio 

intercostal con la línea medioclavicular. El electrodo de tierra se fija a la zona inferior 

derecha de la pared torácica. 

 

Las derivaciones I y III de los corazones normales pueden parecerse o no a la 

derivación II, debido a las variaciones normales en el eje QRS principal (la dirección 

promedio de la despolarización ventricular), que influye en la dirección de la  deflexión 

QRS  en las tres derivaciones. 

 

 
Figura 12. Registro de las derivaciones I y III. [1] 

 

• Derivaciones bipolares estándar 

Este tipo de derivaciones, creadas por William Einthoven (Fig.13) registra la diferencia 

de potencial eléctrico que se produce entre dos puntos. Para su registro se colocan 

cuatro electrodos, uno en el brazo derecho (R del término ingles right: derecho), otro en 

el izquierdo (L del término en ingles left: izquierdo), otro en la pierna izquierda (F del 

termino en ingles foot: pie) y, finalmente, otro en al pierna derecha (N, de neutro) que 

es la que toma la tierra. Las derivaciones bipolares son tres, y Einthoven las denomino 

D1, D2 y D3.  

 



~ 38 ~ 

 

La derivación D1 registra la diferencia de potencial entre el brazo izquierdo (polo 

positivo) y el derecho (polo negativo). La derivación D2 registra la diferencia de 

potencial que existe entre el brazo derecho (polo negativo) y la pierna izquierda (polo 

positivo). La derivación D3 registra la diferencia de potencial que existe entre el brazo 

izquierdo (polo negativo) y la pierna izquierda (polo positivo). [4,9] 

 

Einthoven considero que estas tres derivaciones conformaban entre si un circuito 

cerrado, por lo que se les podía aplicar la ley de Kirchoff, es decir,  la suma algebraica 

de todas las diferencias de potencial de un circuito cerrado es igual a cero, de forma 

que D1+D2+D3 =0, en donde se deduce que –D2 = D1+D3. Para poderse entender 

mejor la morfología del electrocardiograma Einthoven invirtió la polaridad de la 

derivación D2, de modo que ahora la ecuación conocida como ley de Einthoven, queda 

de la siguiente forma: 

D2= D1+D3 

Esta relación debe siempre cumplirse e indica que el electrocardiograma ha sido 

registrado adecuadamente. Estas tres derivaciones conforman en el tórax un triangulo 

equilátero, llamado triangulo de Einthoven, en cuyo centro se encuentra el corazón. [5] 

 
Figura 13.  Derivaciones  bipolares estándar: Los electrodos se colocan de tal forma que el rojo (D) va en 
el brazo derecho, el amarillo (I) en el brazo izquierdo, el verde (F) en la pierna izquierda y el negro (N) en 
la pierna derecha. La derivación D1 registra la diferencia de potencial que se produce en el brazo 
derecho (polo negativo) y el brazo izquierdo (polo positivo), la derivación D2 registra la diferencia de 
potencial entre el brazo derecho (polo negativo) y la pierna izquierda (polo positivo), y la derivación D3 
registra la diferencia de potencial entre el brazo izquierdo (polo negativo) y la pierna izquierda (polo 
positivo). [1] 
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3.2 Ritmo anormal del corazón 

El ritmo normal del corazón es el ritmo sinusal. El ritmo anormal se conoce como  ritmo 

no sinusal, ritmo ectópico o simplemente, arritmia. Las arritmias son las complicaciones 

de los infartos agudos de miocardio y se deben sus efectos sobre el corazón y también 

sobre los órganos que dependen de un flujo tisular adecuado para su función. 

 

3.3 Arritmias cardiacas post-infarto 

Las arritmias cardiacas sobre todo las ventriculares, son una causa frecuente de 

fallecimientos durante las primeras fases post-infarto. [8, 23] 

 

3.3.1 Extrasístole ventricular 

Una extrasístole o contracción ventricular prematura, es uno de los trastornos del ritmo 

cardíaco y consiste en un latido adelantado respecto a la frecuencia cardíaca normal 

del individuo. En el individuo se percibe como un salto en los latidos o palpitaciones. En 

estos casos, la despolarización del músculo cardíaco comienza en el ventrículo en vez 

de su lugar usual, el nodo sinusal. (Son latidos irregulares, Fig.14) 

 

3.3.2 Bradicardia ventricular 

Se considera bradicardia a una frecuencia cardíaca inferior a 60 lpm (es decir, latidos 

muy lentos, Fig.14) en reposo, aunque raramente produce síntomas si la frecuencia no 

baja de 50 lpm. 

 

3.3.3 Taquicardia ventricular 

Se define taquicardia ventricular como tres o más complejos ectópicos ventriculares 

sucesivos con una frecuencia mayor de 100 lpm (es decir, latidos demasiado rápidos, 

Fig.14). No se observan complejos QRS de apariencia normal.  

 

3.3.4 Fibrilación ventricular 

La fibrilación ventricular afecta al 3-5% de los pacientes con un infarto agudo de 

miocardio y alcanza su máxima incidencia en las primeras 4 hrs siguientes al mismo.  

Se recomienda realizar con rapidez una desfibrilación eléctrica ya que este tipo de 

arritmia se asocia con una elevada mortalidad, sobre todo en pacientes con hipotensión 

asociada o no con insuficiencia cardiaca congestiva. 
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Figura 14.  Estos tipos de arritmias ventriculares se registraron experimentalmente. a) Extrasístoles 
ventriculares, b) Bradicardia ventricular, c) Taquicardia ventricular y d) Fibrilación ventricular.  
 

 

4. ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES 

 

La consecuencia de un riesgo cardiovascular elevado y descontrolado puede ser la 

aparición de la enfermedad isquémica del corazón, es decir, de la angina de pecho o el 

infarto del miocardio. [1] 

 

Tanto la angina como el infarto se producen por la obstrucción lenta, progresiva e 

incompleta de las arterias coronarias, en el caso de la angina de pecho, o bien más 

rápida y completa, en el caso del infarto de miocardio. Entre el infarto y la angina hay 

muchas formas intermedias: infartos pequeños, anginas de pecho graves y extensas, o 

bien que la angina acabe produciendo un infarto si el paciente no consulta rápidamente 

a su médico o no pone ningún remedio. 

 

Cuando la obstrucción de una o más de las arterias coronarias afecta a más del 75% 

de la luz es cuando la enfermedad empieza a dar síntomas. El síntoma más importante 
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es la denominada angina de pecho, angor o dolor anginoso, que consiste en una 

sensación intensamente molesta y a veces dolorosa de tipo opresivo localizada en el 

pecho.  A veces se extiende a los brazos o a la mandíbula o a la espalda, con una 

intensidad variable. En ocasiones, el dolor puede ser poco apreciable, o manifestarse 

como cierta sensación de falta de aire.  

 

Para distinguirla de otros dolores o molestias en esta zona, que podrían ser banales o 

de menor importancia, los médicos suelen tener en cuenta las características 

siguientes: 

 

• El dolor de la angina de pecho tiene relación directa con el esfuerzo físico, 

mientras que en otros dolores la relación no es tan clara.  

• Respecto a la duración, el dolor anginoso generalmente se alarga de 2 a 30 

minutos, mientras que otros dolores tienen una duración más diversa.  

• Finalmente, la impresión de gravedad cuando se da una angina de pecho es 

más importante, a diferencia de otros dolores. 

 

4.1 Infarto agudo al miocardio 

Denominado también ataque cardiaco o ataque al corazón, es el resultado de lesión 

permanente a un sitio del músculo cardiaco por falta de sangre para alimentarse. 

 

La mortalidad secundaria al infarto agudo de miocardio (síndrome coronario agudo) 

sigue siendo significativa, en la mayoría de los casos, el infarto de miocardio se debe a 

la aterosclerosis de las arterias coronarias. Otras causas pueden ser las embolias y las 

anomalías congénitas. Los estrechamientos de la luz (estenosis) de las arterias 

coronarias se forman a través de un proceso denominado aterogénesis, que consiste 

en el depósito de células, de tejido conectivo y de lípidos, tanto intracelulares como 

extracelulares, compuestos por colesterol, ésteres de colesterol, triglicéridos y 

fosfolípidos. Este depósito se realiza excéntricamente, formando la placa de ateroma 

que se calcifica con frecuencia, o bien hemorragia de los pequeños vasos que crecen 

dentro de la lesión. El aumento lento y progresivo de la placa va obstruyendo la luz 

intraarterial, lo que impide el paso de la sangre o crea turbulencias del flujo. De forma 

aguda, la obstrucción total puede deberse a la formación de un trombo en la superficie 
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irregular de la placa ateromatosa, a la hemorragia en su interior, al desprendimiento de 

una placa o al espasmo arterial en una zona de por sí comprometida. [7] 

 

Tras una oclusión coronaria (Fig. 15) la necrosis comienza en una zona pequeña del 

miocardio debajo de la superficie endocárdica en el centro de la zona isquémica. Toda 

esta región del miocardio (sombreada) depende del vaso ocluido para la perfusión y es 

el área en riesgo. Nótese que una zona muy estrecha de miocardio inmediatamente 

debajo del endocardio está conservada y protegida frente a la necrosis debido a que 

puede recibir oxígeno por difusión desde el ventrículo. El resultado final de la 

obstrucción del flujo sanguíneo es la necrosis del músculo que dependia de la perfusión 

por la arteria coronaria obstruida. Casi toda el área en riesgo pierde la viabilidad.  

 
Figura 15.   Representación esquemática de la progresión de la necrosis miocárdica después de la 

oclusión arterial coronaria. [20] 
 

También se cree que en IM se producen arritmias fatales por dos mecanismos 

distintos. El primero es TV o la FV en los casos de isquemia aguda el segundo se 
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relaciona con la propensión de las islas de tejido miocárdico superviviente en las 

cicatrices miocárdicas a actuar como focos de inicio y/o mantenimiento de las arritmias 

ventriculares, incluyendo las TV. Un estudio mostró que un 60% de las muertes 

asociadas con IM tuvieron lugar durante la primera hora y fueron atribuidas a una 

arritmia ventricular, particularmente FV. 

 

 
Figura 16.  Muerte cardiaca súbita. [23] 

 

Las incidencias de ritmos ventriculares estables e inestables son altas en el periodo de 

post-infarto inmediato, con una incidencia del 3 al 39% de TV, y del 4 al 20% de FV en 

estudios longitudinales de supervivientes a un IM. Estos estudios se realizaron 

principalmente en la época anterior a la reperfusión. Hoy en día, puesto que un gran 

número de supervivientes a un IM se han sometido a revascularización percutánea o 

farmacológica, se predice que las arritmias ventriculares post-infarto pueden tener una 

mejor correlación con la función ventricular izquierda (VI) residual que con las cicatrices 

ventriculares. Un meta análisis de varios ensayos acerca del IM sin elevación del 

segmento ST reveló que el riesgo de arritmias ventriculares inestables o sostenidas 

(TV/FV) es de un 2.1% durante el ingreso hospitalario inicial. Los pacientes con TV y 

FV presentan el índice de mortalidad más elevado (≥60%), seguidos por los pacientes  

con solo FV (≥45%) y por los pacientes con solo TV (≥30%). Durante el seguimiento, 

los pacientes con TV/FV periinfarto presentan una tasa de mortalidad siguientes más 

alta en comparación con los pacientes  con un IM sin arritmias  ventriculares. [10] 
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Figura 17.  El efecto a largo plazo del estrés crónico producido por la sobrecarga de presión de larga 
evolución al ventrículo izquierdo y tejidos cicatrizados tras la lesión isquémica, conllevan a la hipertrofia 
ventricular izquierda (HVI). La HVI y la cicatriz del infarto miocárdico propician la aparición de anomalías 
electrofisiológicas celulares duraderas, incluyendo cambios regionales en los potenciales de acción 
transmembrana y dispersión de los periodos refractarios, que proporciona el sustrato para las 
taquicardias por reentrada y fibrilación ventricular (FV). Lo señalado anteriormente puede verse 
empeorado por la prolongación de la repolarización tras la cicatrización de la lesión isquémica, a 
diferencia de la isquemia aguda, donde resulta acortada [11, 12]. Un nuevo infarto miocárdico agudo, en 
presencia de una cicatriz miocárdica crónica (infarto antiguo), lo cual se considera un factor de riesgo 
independiente para el fallecimiento inesperado, es más arritmogénico, de lo que puede ser la extensión 
de la isquemia aguda en tejido previamente normal [13,14,15,16]. Esto se debe a que la cicatriz 
miocárdica se comporta como “Un Parche” que favorece la aparición de arritmias letales por un 
mecanismo de reentrada. En los pacientes con cardiopatía isquémica crónica, en los cuales el evento a 
menudo sobreviene de forma ambulatoria, la arritmia final más común es la taquicardia ventricular 
sostenida que desencadena fibrilación ventricular (Fibrilación ventricular secundaria). Otros trastornos 
del ritmo presentes en este grupo son: fibrilación ventricular primaria (solo documentada en el 10% de 
los casos), Torsades de Pointes, a menudo asociada al empleo de fármacos antiarrítmicos (Tipo I), y por 
último Bradiarritmias que conducen al paro cardiaco por Disociación electromecánica (DEM) [17]. [23] 
 

 

4.2 Desarrollo de nuevos fármacos 

Antes de que un nuevo medicamento pueda ser recetado para su uso debe ser 

aprobado por el Centro para la Evaluación e Investigación de Fármacos (CDER, por su 

sigla en inglés) de la Administración de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos 

(FDA). El CDER es responsable de supervisar la evaluación y el desarrollo de los 

nuevos fármacos y sus usos, y de asegurar que los métodos utilizados para su 

desarrollo sean seguros y efectivos. 
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Evaluación preclínica. Antes de solicitar a la FDA autorización para la prueba de un 

nuevo fármaco en seres humanos, el patrocinador debe analizar el fármaco en el 

laboratorio y probarlo exhaustivamente en animales para alcanzar una resolución inicial 

sobre su seguridad y su efectividad. Estas pruebas preclínicas son el primer paso en el 

desarrollo y la aprobación de un nuevo tratamiento. 

 

Las pruebas preclínicas marcan el final de la ruta para la gran mayoría de los fármacos 

bajo experimentación. De acuerdo con la investigación del rubro, sólo uno de cada 

1.000 nuevos fármacos potenciales avanza de las pruebas preclínicas a las clínicas. 

 

Aplicaciones de nuevos fármacos en investigación (IND, por su sigla en inglés): Si las 

pruebas preclínicas son exitosas, el patrocinador puede presentar una solicitud del 

nuevo fármaco en investigación ante la FDA. Este documento incluye los resultados de 

las pruebas preclínicas y propone un “protocolo” para las pruebas clínicas, un plan 

detallado de cómo el patrocinador probará el fármaco en seres humanos. 

 

Cada protocolo es revisado tanto por el CDER como por un Tribunal de Revisión 

Institucional Local (IRB, por su sigla en inglés), una comisión independiente de 

científicos y otros especialistas autorizados para aprobar, modificar o rechazar los 

diseños de investigación. 

 

Antes de proceder a la prueba clínica, tanto el CDER como el IRB deben determinar si 

el protocolo de investigación es convincente y si los patrocinadores siguieron los pasos 

apropiados para informar sobre los riesgos a los participantes de la prueba; y si, 

además, realizaron todo lo necesario para proteger a los participantes contra cualquier 

daño. 

 

� Pruebas clínicas 

Existen cuatro etapas o “fases” de estudios clínicos, las pruebas en seres humanos 

requeridas para que se considere la aprobación de un fármaco. 

• Fase I 

El principal objetivo para las pruebas de la Fase I es evaluar la seguridad del fármaco y 

determinar de qué forma se comporta en el organismo (conocido también como 
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farmacocinética). Estas pruebas clínicas iniciales permiten identificar los efectos 

secundarios más frecuentes de un fármaco cuando es usado durante períodos 

relativamente cortos (días o semanas). Las pruebas de Fase I frecuentemente 

investigan los efectos del fármaco en varios niveles de dosis y normalmente involucran 

una cantidad relativamente pequeña de participantes (entre 20 y 100). 

Aproximadamente el 70% de los fármacos logra pasar exitosamente las pruebas de la 

Fase I. 

 

• Fase II 

Las pruebas de la fase II son diseñadas para proporcionar evidencia de efectividad (si 

el fármaco aporta un beneficio para una determinada enfermedad o afección). La 

seguridad continúa evaluándose y los efectos secundarios a corto plazo también son 

estudiados. Los estudios de la Fase II generalmente duran desde varios meses hasta 

dos años e involucran desde varias decenas hasta varios cientos de sujetos. 

Aproximadamente un tercio de los fármacos que ingresan a las pruebas de la Fase II 

proceden hasta la siguiente fase. 

 

• Fase III 

Estos estudios de gran escala involucran a grupos más grandes de participantes y 

generalmente duran entre uno y cinco años. Las pruebas de la Fase III reúnen 

información adicional sobre la seguridad y la efectividad del fármaco en distintas dosis, 

analizando el modo en que afecta a las diferentes poblaciones, así como las 

interacciones con otros fármacos. Aproximadamente el 30% de los fármacos que 

ingresan a esta fase continúan intentando la aprobación de la FDA. 

 

• Fase IV 

Estos estudios “posteriores a la comercialización” tienen lugar solo después de que el 

fármaco que está siendo probado haya sido aprobado por la FDA. Las pruebas de la 

Fase IV pueden usarse para evaluar la seguridad y eficacia del fármaco a largo plazo, a 

fin de explorar los usos alternativos en un tratamiento o sus efectos en otras 

poblaciones de pacientes. 

 

El desarrollo de nuevos fármacos representa una solución o bien, una mejora en la 

calidad de vida de los muchos pacientes que sobrellevan sus enfermedades. Ahora 
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bien, debemos comprender que la creación de los fármacos no es algo sencillo, por el 

contrario implica una serie de pasos; proceso largo y complejo, el cual requiere no solo 

la inversión de tiempo, de dinero y recursos sino también, el interés de quienes lo 

desarrollan esto con la finalidad de mejorar la calidad de vida de las personas. 

 

Cada nuevo fármaco es fruto de un intensivo proceso de búsqueda, durante el cual se 

examinan todas las posibilidades para desarrollar el fármaco más eficaz que permita 

mejorar la calidad de vida de los afectados. Miles de ideas han de ser estudiadas para 

conseguir que unas pocas superen los rigurosos controles y ensayos necesarios.  

 

En el Laboratorio de Química Medicinal ubicado en la Unidad de Posgrado de la FES 

Cuautitlán en Campo 1,  a cargo del Dr. Enrique Ramón Ángeles Anguiano se han 

sintetizado una serie de compuestos derivados de la molécula de Changrolina, 

retomando con esto la investigación de finales de los años 70's cuando un grupo de 

investigadores de la República China examinaba las propiedades de derivados de la 

Febrifugina contra la malaria, estos últimos notando que un compuesto prueba (la 

Changrolina) lograba presentar un efecto antiarrítmico.  

 

De modo que proponiendo el estudio de compuestos análogos a la Changrolina en los 

cuales de acuerdo a su estructura, los grupos pirrolidínicos se sustituyen por morfolína, 

tiomorfolína y piperidina se obtuvieron una serie de compuestos LQM 300’s de los 

cuales se probaron los que resultaron tener un mayor efecto antiarrítmico: 

Monomorfolínicos (LQM 304 y 308), Dimorfolínicos (LQM 301, 302, 307, 309, 310, 312, 

313, 314, 341, 342 y 353), Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 

320, 329 y 343), realizando así estudios farmacológicos en el laboratorio  de 

Farmacología del Miocardio a cargo de la Dra. Luisa Martínez Aguilar. 

 

Este tipo de investigaciones tiene gran relevancia en nuestro país; puesto que es 

importante mencionar que los nuevos fármacos en el mercado pueden no ser 

adecuados a la población mexicana, ya que han sido creados y probados para 

características físicas, biológicas, genéticas y sociales que obviamente son distintas a 

las nuestras. Es por ello que México debe alentar a estudiantes e investigadores 

mexicanos a desarrollarse para que de ésta manera nuestra población obtenga los 

beneficios de nuevos fármacos creados exclusivamente para las necesidades que se 
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presentan en nuestra nación. Y así obtener beneficios reales reflejados en una mejor 

calidad de vida. 

 

5. OBJETIVO GENERAL 

 

Determinar el efecto antiarrítmico de los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y 

308), Dimorfolínicos (LQM 301, 302, 307, 309, 310, 312, 313, 314, 341, 342 y 353), 

Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 320, 329 y 343) mediante 

la inducción de arritmias cardiacas post-infarto miocárdico en rata Wistar para 

identificar sobre qué tipo de arritmia actúan y si estos disminuyen la mortalidad. 

 

6. OBJETIVOS PARTICULARES 

 

1. Aprender la técnica de implantación de electrodos de plata subcutáneos en 

rata Wistar mediante un modelo de rata in vivo para poder obtener una 

lectura electrocardiográfica con ayuda del software ACQ Acqknowledge así 

como del equipo Biopac Systems 

 

2. Aprender la técnica para inducir arritmias cardiacas mediante la oclusión de 

la arteria coronaria descendente anterior izquierda para obtener un índice de 

arritmias post-infarto miocárdico 

 

3. Aprender a manejar el software ACQ Acqknowledge así como el equipo 

Biopac Systems para poder realizar las mediciones de los 

electrocardiogramas y así identificar el tipo de arritmias presentadas después 

de la oclusión coronaria 

 
4. Registrar el electrocardiograma de una rata control mediante el empleo del 

software ACQ  Acqknowledge y del equipo Biopac Systems para determinar 

la frecuencia cardiaca 

 
5. Registrar el electrocardiograma de la rata Wistar a la cual se le indujo 

arritmias cardiacas mediante  el empleo del software ACQ  Acqknowledge así 
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como del equipo Biopac Systems para identificar los tipos de arritmias post-

infarto miocárdico que se presentan en la rata 

 
6. Administrar los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y 308), 

Dimorfolínicos (LQM 301, 302, 307, 309, 310, 312, 313, 314, 341, 342 y 353), 

Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 320, 329 y 343) 

en una dosis de 1mg/kg de peso por vía intramuscular 30 minutos antes de 

realizar la oclusión coronaria para identificar mediante el registro 

electrocardiográfico sobre que tipo de arritmia actúan 

 

7. Evaluar el índice de mortalidad de las ratas a las que se les indujo las 

arritmias cardiacas para comprobar el efecto protector de los compuestos 

LQM administrados. 

 

 

7. HIPÓTESIS 

 

Sabiendo que los compuestos: Monomorfolínicos (LQM 304 y 308), Dimorfolínicos 

(LQM 301, 302, 307, 309, 310, 312, 313, 314, 341, 342 y 353), Monotiomorfolínico 

(LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 320, 329 y 343) disminuyen la frecuencia 

cardiaca, entonces si probamos estos compuestos en un modelo experimental donde 

se inducen arritmias cardiacas, se espera una disminución de estas, así como, una 

disminución de la mortalidad.  

 

8. MATERIALES Y MÉTODO 

Material biológico 

• 114 ratas Wistar macho (250- 350 g, de 10 a 14 semanas) del Bioterio de la 

Facultad de Medicina de la UNAM y Cinvestav IPN (sede sur) 

 

Compuestos a  evaluar 

• LQM 301 (4-(4-hidroxi-3,5-bis(morfolin-4-ilmetilfenil)-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridi- 

na-3,5-dietiléster del ácido dicarboxilico) 

• LQM 302 (4-(2-(4-hidroxi-3-(morfolin-4-ilmetil)fenil)propan-2-il)-2-(morfolin-4-

ilmetil)fenol) 
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• LQM 304 (4-tert-butil-2-(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 307 (4-cloro-2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 308 (2-(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 309 (2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 310 (2,5-bis(morfolin-4-ilmetil)vencen-1,2-diol) 

• LQM 312 (2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-nitrofenol) 

• LQM 313 (4-metoxi-2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 314 (-hidroxi-3,5-bis(morfolin-4-ilmetil)benzonitrilo) 

• LQM 318 (4-tert-butil-2-(tiomorfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 319 (4-tert-butil-2,6-bis(tiomorfolin-4-ilmetil)fenol) 

• LQM 320 (4-(2-(4-hidroxi-3-(tiomorfolin-4-ilmetil)fenil)propan-2-il)-2-(tiomorfolin-

4-ilmetil)fenol) 

• LQM 329 (1,4-bis(tiomorfolin-4-ilmetil)-bencen-2,3-diol) 

• LQM 341 (2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-aminofenol) 

• LQM 342 (2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-nitrurofenol) 

• LQM 343 (2,6-bis(tiomorfolin-4-ilmetil)-4-nitrofenol)  

• LQM 353 (Cloruro de 4-amino-2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)fenol) 

 

Soluciones y reactivos 

• Solución Salina Fisiológica 0.9% 

• Pentobarbital sódico  de uso  veterinario  Sedalphorte 63 mg/mL  

• Ácido Clorhídrico 0.01M 

• Acetona Comercial (Farm. Paris) 

 

Materiales diversos 

• Micropipetas Transferpette de 1000 µL  Brand 

• Espátula 

• Jeringa BD plastipak de 1 mL 

• Frascos viales 

• Etiquetas 

• Acrílico dental Izta 

Equipo 

• Biopac Systems, Inc, Santa Barbara California.  
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Modelo No. MP 1004-CE 

Serial No. 1606A0005280 

• Balanza para animales OHAUS 919084 

• Balanza Analítica Sartorius 1979840 

• Electrodos de plata 

• Estuche de disección 

 

 

METODOLOGÍA 

 

8.1 Implantación de los electrodos de plata vía subcutánea a ratas 

Wistar.  

Anestesiar al animal con Pentobarbital sódico en una dosis 40mg/Kg. por vía 

intraperitoneal. Ya anestesiado se procede a rasurar el pelo de la parte superior de la 

cabeza, del lado derecho del tórax y del costado izquierdo. Se corta la piel rasurada de 

la cabeza y el periostio se  retira con pinzas y bisturí para exponer el hueso del cráneo. 

Hacer una horadación pequeña en el cráneo con ayuda de una broca pequeña, 

teniendo cuidado de no perforarlo.  Se coloca un tornillo pequeño asegurándose que 

quede bien sujeto.  Posteriormente, se separa la piel del músculo con unas pinzas 

rectas, tratando de abrir una vía que vaya dirigida hacia la pata anterior izquierda de la 

rata y con las pinzas de punta se dirige el electrodo de plata hasta llegar a la parte 

inferior de la misma y con hilo seda de 3/0 se sujeta. Asimismo se colocó el segundo 

electrodo pero dirigido hacia el tórax. El cable de tierra se dirige hacia  el tornillo que se 

encuentra en la parte superior de la cabeza. Se prepara una mezcla de acrílico dental 

disuelto en acetona, utilizándola para fijar la terminación de la unión de los electrodos 

en la parte superior de la cabeza, asegurándose de que el implante quede bien fijo y 

cuidar de no colocar mezcla en las terminales de los electrodos. Se deja secar el 

acrílico por 30 min. y se permite que la rata se recupere de la anestesia. 
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8.2 Registro del electrocardiograma en ratas Wistar utilizando el 

equipo BIOPAC SYSTEMS y el software ACQ Acqknowledge. 

Encender la computadora así como el equipo  Biopac Systems y abrir el software ACQ 

Acqknowledge. Se programa el tiempo de registro del electrocardiograma 

seleccionándolo en la barra de herramientas en MP100 y luego en Set up acquisition. 

Se ajusta el voltaje dando un clic con el botón primario sobre la barra vertical de la 

derecha. De igual forma  se ajusta la velocidad ahora en la barra inferior (segundos). 

Para comenzar se da clic en el botón Start y se registra el electrocardiograma.  

 

8.3 Actividad electrocardiográfica de las ratas control.  

Una vez implantados los electrodos de plata a las ratas control, se les registró el 

electrocardiograma por un periodo de 15 minutos. 

 

8.4 Inducción de las arritmias cardiacas mediante la oclusión de la 

arteria coronaria y su registro. 

Anestesiar al animal introduciéndola en una cámara de anestesia previamente saturada 

con éter. Se mantiene la anestesia con un frasco pequeño que contenga algodón con 

éter y colocado en el hocico de la rata. Se realiza una toracotomía entre el cuarto y 

quinto espacio intercostal para exteriorizar el corazón y visualizar  la arteria coronaria 

descendente anterior izquierda, se ocluye con hilo seda 5/0 mediante una aguja 

atraumática. Se regresa el corazón a la cavidad torácica y se sutura el músculo y la 

piel. Se permite la recuperación de la rata de la anestesia. Posteriormente se registra el 

electrocardiograma, conectando el cable del equipo BIOPAC SYSTEMS hacia la 

terminal de los electrodos que se encuentran en la parte superior de la cabeza de la 

rata y con ayuda del software ACQ Acqknowledge se registra la actividad 

electrocardiográfica durante 15 min.  

 

8.5  Administración y registro de la actividad electrocardiográfica con los 

compuestos Monomorfolínicos, Dimorfolínicos, Monotiomorfolínicos y 

Ditiomorfolínicos en rata Wistar con oclusión coronaria. 

Se pesa el compuesto en una balanza analítica, disolviéndolo con 0.1mL de ácido 

clorhídrico 0.01M se lleva al volumen necesario con solución salina fisiológica. Se 

utiliza una jeringa de insulina para administrar 0.1mL del compuesto en solución por vía 

intramuscular.  
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El compuesto se administra  30 min. antes de realizar la oclusión de la arteria coronaria 

y posteriormente se registra el electrocardiograma durante 15 min. Observando los 

diferentes tipos de arritmias inducidas por infarto miocárdico, entre ellas: extrasístoles 

ventriculares, bradicardia ventricular, taquicardia ventricular y fibrilación ventricular. 

 

Tratamiento  estadístico 

Los datos se analizaron mediante el uso de un programa de Excel. Los datos son 

expresados en valores promedio ± Error Estándar. Se realizó una t de Student de datos 

no apareados en el cual se utilizó  una significancia con p ≤ 0.05. 

 

9. RESULTADOS 

 

Mediante el modelo in vivo de implante de electrodos subcutáneos seguida de la 

oclusión coronaria media hora después de la  administración de los compuestos y el 

manejo del software ACQ Acqknowledge se logró interpretar los resultados del 

electrocardiograma, de modo que fue posible  determinar: la frecuencia cardiaca, tipos 

de arritmias y la mortalidad  por arritmias post-infarto miocárdico. Estos resultados  se 

compararon con un grupo sin tratamiento, así como también con un grupo control sin 

oclusión coronaria el cual presenta datos de un ritmo sinusal normal (ver Fig. 18). 

 

Obteniéndose las gráficas de frecuencia cardiaca de los grupos sin oclusión coronaria, 

con oclusión coronaria y el de oclusión coronaria mas tratamiento.        

 

Además se graficaron los resultados con los diferentes tipos de arritmias cardiacas que 

se presentaron en los primeros 15 minutos de registro electrocardiográfico. Estas 

fueron  graficadas junto con el grupo control y el grupo testigo. 

  

En la gráfica 1 se observa la frecuencia cardiaca  del grupo control el cual, se 

encuentra señalizado por una línea de cuadros rosas (�) y  el grupo con oclusión 

coronaria (grupo testigo) señalizado por una línea de círculos azules (h), 

determinándose que el grupo con oclusión coronaria tiende a aumentar la frecuencia 

cardiaca.  
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Se registró el electrocardiograma en el grupo de ratas control para obtener la 

frecuencia cardiaca, la cual oscilo de  360 ± 3  latidos por min. 

 

Figura 18.  Registro electrocardiográfico característico de los animales control, los cuales mostraron las 
diferentes ondas, como se señala en la figura. La frecuencia cardiaca corresponde a los 360 ± 3 latidos 
por min.  

 

Las graficas 2 a 19 muestran los datos de la frecuencia cardiaca  en los grupos control, 

con oclusion coronaria y oclusion coronaria más el compuesto prueba. En estas 

graficas se muestan las tendencias en la frecuencia cardiaca que tienen los 

compuestos LQM 300s administrados en comparación con el grupo control. Cabe 

mencionar que en las graficas encontraremos señalado como grupo control el de la 

línea de cuadros color rosa (�),  el grupo testigo con una línea de puntos de color azul 

(h) y el grupo de oclusión coronaria más tratamiento con una línea de triángulos color 

verde (t). 

 

Como se puede observar en las graficas 6, 8, 9, 11 y 14, los compuestos  

Dimorfolínicos (LQM 307, LQM 310, LQM 312, LQM 314 y LQM 353) tienden a 

disminuir la frecuencia cardiaca al igual que los compuestos Ditiomorfolínicos (LQM 

329, LQM 343 (ver graficas 18 y 19). En cuanto se refiere a los demás compuestos el 

efecto que se presenta no es significativo. 

 

. 
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Gráfica 1. En esta gráfica se observa  la frecuencia cardiaca  del grupo control (�) y  el grupo de oclusión 
coronaria (i), determinándose que el grupo con oclusión coronaria tiende a aumentar la frecuencia 
cardiaca. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE).  
 

 

 

COMPUESTOS  MONOMORFOLÍNICOS 

 

 

Gráfica 2. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 304 Monomorfolínico (▲), determinándose que el grupo 
con el compuesto LQM 304 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 3. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 308 Monomorfolínico (▲), determinándose que el grupo 
con el compuesto LQM 308 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento es significativo ya que cuenta con un p ≥ 0.05. 
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COMPUESTOS DIMORFOLÍNICOS 

 

 

Gráfica 4. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 301 Dimorfolínico (▲), determinándose que el grupo con 
el compuesto LQM 301 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE).  
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

 

 

 

Gráfica 5. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión  
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 302 Dimorfolínico (▲), determinándose que el compuesto 
LQM 302 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca  en comparación con el 
grupo control. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento no 
es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 6. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión 
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 307 Ditiomorfolínico (▲), determinándose que el 
compuesto LQM 307 tiende a disminuir la frecuencia cardiaca en comparación con el grupo control. Los 
valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta disminución no es significativa 
ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 
 

 

Gráfica 7. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 309 Dimorfolínico (▲), determinándose que el grupo con 
el compuesto LQM 309 tiende a aumentar mantenerse constante la frecuencia cardiaca en comparación 
con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento es significativo ya que cuenta con un p≤  0.05. 
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Gráfica 8.  En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión  
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 310 Dimorfolínico (▲), determinándose que el compuesto 
LQM 310 tiende a disminuir  la frecuencia cardiaca. Los valores son expresados  como promedio (x) ± 
Error Estándar (EE). Esta disminución no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 9. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión  
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 312 Dimorfolínico (▲), determinándose que con el 
compuesto LQM 312 tiende a disminuir la frecuencia cardiaca. Los valores son expresados  como 
promedio (x) ± error estándar (EE). Esta disminución no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 10. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión  
coronaria (i) y oclusión coronaria  con el LQM 313 Dimorfolínico (▲), determinándose que el 
compuesto LQM 313 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en valores como 
el grupo control.  Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 
 

 
Gráfica 11. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión  
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 314 Dimorfolínico (▲), determinándose que el compuesto 
LQM 314 tiende a disminuir  la frecuencia cardiaca en comparación con el grupo control. Los valores son 
expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta disminución no es significativa ya que 
cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 12. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 341 Dimorfolínico (▲), determinándose que el grupo con 
el compuesto LQM 341 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 13. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 342 Dimorfolínico (▲), determinándose que el grupo con 
el compuesto LQM 342 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 14. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los  tres grupos; control (�), oclusión 
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 353 Dimorfolínico (▲)  determinándose que el compuesto 
LQM 353 tiende a disminuir  la frecuencia cardiaca en comparación con el grupo control. Los valores son 
expresados  como promedio (x) ± error estándar (EE). Esta disminución no es significativa ya que cuenta 
con un p ≤ 0.05. 
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COMPUESTOS MONOTIOMORFOLÍNICOS 
 

 

Gráfica 15. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 318 Monotiomorfolínico (▲), determinándose que el 
grupo con el compuesto LQM 318 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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COMPUESTOS DITIOMORFOLÍNICOS 

 

 

Gráfica 16. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 319 Ditiomorfolínico (▲), determinándose que el grupo 
con el compuesto LQM 319 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 

 

Gráfica 17. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 320 Ditiomorfolínico (▲), determinándose que el grupo 
con el compuesto LQM 320 tiende a aumentar y mantenerse constante la frecuencia cardiaca en 
comparación con el grupo control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 18. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca de los tres grupos: control (g), oclusión 
coronaria (i), y oclusión coronaria con el LQM 329 Ditiomorfolínico (▲), determinándose que el grupo 
con el compuesto LQM 329 tiende a disminuir la frecuencia cardiaca en comparación con el grupo 
control. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta disminución no es 
significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 19. En esta gráfica se observa la frecuencia cardiaca  de los  tres grupos; control (�), oclusión 
coronaria (i) y oclusión coronaria con el LQM 343 Ditiomorfolínico (▲) determinándose que el 
compuesto LQM 343 tiende a disminuir la frecuencia cardiaca en comparación con el grupo control. Los 
valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta disminución no es significativa 
ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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COMPUESTOS MONOMORFOLÍNICOS 

De las graficas 20 a 27 se muestran los resultados obtenidos de los diferentes tipos de 

arritmias en los grupos control, con oclusion coronaria y oclusión coronaria más el 

compuesto prueba. Cabe mencionar que en las graficas encontraremos señalado como 

grupo control el de la primera barra a la izquierda representada con diferentes colores 

dependiendo del tipo de arritmia cardiaca, seguido del grupo testigo y finalmente 

encontraremos el grupo de oclusión coronaria más tratamiento . 

 

Los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y LQM 308) mostraron una disminución 

significativa (ver graficas 20, 21, 26 y 27) en extrasístoles ventriculares y fibrilación 

ventricular. En relación a bradicardia y taquicardia ventricular se observó un efecto no 

significativo (ver graficas 22 -25).  

 

Tabla 1. Tendencia de arritmias cardiacas en los grupos de oclusión coronaria con la administración de 
los compuestos Monomorfolínicos. 
 

 

Compuesto 

 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

LQM 304 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ 

LQM 308 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ 

 
↑     Aumento no significativo 

↓↓ Disminución significativa 
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Gráfica 20. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 304 Monomorfolínico. Se determinó que el 
grupo  tratado con el compuesto  Monomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados  como promedio (x) ± 
Error Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de 
confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 21. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 308 Monomorfolínico. Se determinó que el 
grupo tratado con el compuesto Monomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el  grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados  como promedio (x) ± 
Error Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de 
confianza. 
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Gráfica 22. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 304 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Monomorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 23. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 308 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo  tratado 
con el compuesto Monomorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 24. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 304 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Monomorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 25. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 308 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Monomorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 26. En este histograma se observa el por ciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 304 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Monomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular  en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 27. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 308 Monomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Monomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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COMPUESTOS DIMORFOLÍNICOS 

Para el caso de extrasístoles ventriculares los compuestos Dimorfolínicos (LQM 301, LQM 302, 

LQM 307, LQM 310, LQM 313, LQM 314, LQM 342 y LQM 353) presentan una disminución 

significativa de estas (ver graficas 28, 29, 30, 32, 34, 35, 37 y 38). En relación a bradicardia 

ventricular el compuesto LQM 313 presenta disminución significativa de esta (ver grafica 45). 

Así mismo la taquicardia ventricular se encuentra disminuida de forma significativa con los 

compuestos LQM 307, LQM 310, LQM 312, LQM 313 y LQM 314 (ver graficas 52, 54, 55, 56 y 

57). Y en relación a fibrilación ventricular observamos una disminución significativa en todos los 

compuestos Dimorfolínicos (ver graficas 61-71). 

 

Tabla 2. Tendencia de arritmias cardiacas en los grupos de oclusión coronaria con la administración de 
los compuestos Dimorfolínicos. 
 

 

Compuesto 
 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

LQM 301 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ 

LQM 302 ↓↓ ↓ ↓ ↓↓ 

LQM 307 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ 

LQM 309 ↓ ↑↑ ↑↑ ↓↓ 

LQM 310 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ 

LQM 312 ↓ ↓ ↓↓ ↓↓ 

LQM 313 ↓↓ ↓↓ ↓↓ ↓↓ 

LQM 314 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ 

LQM 341 ↓ ↓ ↑ ↓↓ 

LQM 342 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ 

LQM 353 ↓↓ ↓ ↓ ↓↓ 

 

↑     Aumento no significativo 

↓     Disminución no significativa 

↑↑ Aumento significativo 

↓↓ Disminución significativa 
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Gráfica 28. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 301 Dimorfolínico.  Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

     

Gráfica 29. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 302 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el  grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 30. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 307 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares  en comparación con el  grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 31. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 309 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el  grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± 
Error Estándar (EE). Esta reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 32. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares  en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 310 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares  en comparación 
con el  grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 33. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares  en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria más LQM 312 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación 
con el  grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Esta reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 34. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 313 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el  grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 
Gráfica 35. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 314 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles  ventriculares en comparación con el  grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 36. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 341 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo  tratado con 
el compuesto  Dimorfolínico  redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el  
grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 37. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 342 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria.  Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 38. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 353 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 
Gráfica 39. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 301 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de oclusión 
coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento no es 
significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

0

1
2

3
4

5
6

7
8

9

10

Control Oclusión LQM 353

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

EXTRASÍSTOLES VENTRICULARES

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 301

%
 d

e 
A

rr
it

m
ia

s

Grupo

BRADICARDIA VENTRICULAR

NN

OH

N
H

OO

O O

O O



~ 78 ~ 

 

Gráfica 40. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 302 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado con 
el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de oclusión 
coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta reducción no es 
significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 41. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 307 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE).  Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 42. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 309 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el  grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
es significativo ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 43. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 310 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

Control Oclusión LQM 309

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

BRADICARDIA VENTRICULAR

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 310

%
 d

e 
A

rr
it

m
ia

s

Grupo

BRADICARDIA VENTRICULAR



~ 80 ~ 

 
Gráfica 44. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 312 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 45. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 313 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 46. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 314 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 47. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 341 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria.  Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 314

%
 d

e 
A

rr
it

m
ia

s

Grupo

BRADICARDIA VENTRICULAR

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 341 

%
 d

e 
A

rr
it

m
ia

s

Grupo

BRADICARDIA VENTRICULAR

OH

N

NH2

O O

N



~ 82 ~ 

 

Gráfica 48. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 342 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 49. En este histograma se observa el porciento de bradicardia  ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 353 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 50. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 301 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

 

 
Gráfica 51. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 302 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular  en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 52. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 307 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia taquicardia ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 53. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 309 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento es significativo ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 307

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

TAQUICARDIA VENTRICULAR

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

Control Oclusión LQM 309

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

TAQUICARDIA VENTRICULAR



~ 85 ~ 

 

Gráfica 54. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 310 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular  en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción  es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 

Gráfica 55. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 312 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción  es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 56. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 313 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 57. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 314 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia taquicardia ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 58. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 341 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el  
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 

 

Gráfica 59. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 342 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el  
grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 60. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 353 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 61. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 301 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 62. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 302 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 
Gráfica 63. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 307 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 64. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 309 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza.  
 
 
 

 
Gráfica 65. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 310 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 66. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 312 Dimorfolínico Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 67. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 313 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 68. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 314 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 69. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 341 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 70. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 342 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

 
Gráfica 71. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 353 Dimorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Dimorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el grupo 
de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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COMPUESTOS MONOTIOMORFOLÍNICOS 

De las gráficas 72 a 75 se muestran los resultados de los diferentes tipos de arritmias 

cardiacas presentes en los grupos control, testigo y con oclusión coronaria más 

tratamiento del compuesto Monotiomorfolínico (LQM 318). En la grafica 72, 74 y 75 se 

observa disminución de extrasístoles ventriculares, taquicardia ventricular  y fibrilación 

ventricular de forma significativa. Con referencia a bradicardia ventricular (ver gráfica 

73) el compuesto Monotiomorfolínico  tiende a aumentarla. 

 

Tabla 3. Tendencia de arritmias cardiacas en los grupos de oclusión coronaria con la administración del 
compuesto Monotiomorfolínico. 

 
Compuesto 

 
Extrasístoles 
ventriculares 

 
Bradicardia 
ventricular 

 
Taquicardia 
ventricular 

 
Fibrilación 
ventricular 

LQM 318 ↓↓ ↑ ↓↓ ↓↓ 

 

↑     Aumento no significativo 

↑↑ Aumento significativo 

↓↓ Disminución significativa 
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Gráfica 72. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 318 Monotiomorfolínico. Se determinó que el 
grupo tratado con el compuesto  Monotiomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 

Gráfica 73. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 318 Monotiomorfolínico. Se determinó que el grupo  
tratado con el compuesto  Monotiomorfolínico  aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con 
el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). 
Este aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 74. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 318 Monotiomorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Monotiomorfolínico redujo la incidencia de taquicardia ventricular en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

 
Gráfica 75. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 318 Monotiomorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Monotiomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Control Oclusión LQM 318

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

TAQUICARDIA VENTRICULAR

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

Control Oclusión LQM 318

%
 d

e
 A

rr
it

m
ia

s

Grupo

FIBRILACIÓN VENTRICULAR



~ 97 ~ 

 

COMPUESTOS DITIOMORFOLÍNICOS 

De las graficas 76 a 91 se presentan los resultados obtenidos de los diferentes tipos de 

arritmias cardiacas en los grupos control, con oclusión coronaria y con oclusión 

coronaria más tratamiento con los compuestos Ditiomorfolínicos (LQM 319, LQM 320, 

LQM 329 y LQM 343). Para el caso de extrasístoles ventriculares se presentó una 

disminución significativa con los compuestos LQM 320 y LQM 329 (ver graficas 77 y 

78). Así mismo para bradicardia ventricular con el compuesto LQM 329 se observa en 

la grafica 82 una disminución significativa. En cuanto a fibrilación ventricular todos los 

compuestos Ditiomorfolínicos presentan una disminución significativa de esta (ver 

graficas 88-91). 

 
Tabla 4. Tendencia de arritmias cardiacas en los grupos de oclusión coronaria con la administración de 
los compuestos Ditiomorfolínicos. 
 
Compuesto Extrasístoles 

ventriculares 
Bradicardia 
ventricular 

Taquicardia 
ventricular 

Fibrilación 
ventricular 

LQM 319 ↓ ↑↑ ↑ ↓↓ 

LQM 320 ↓↓ ↑ ↑↑ ↓↓ 

LQM 329 ↓↓ ↓↓ ↑ ↓↓ 

LQM 343 ↓ ↓ ↓ ↓↓ 

↑     Aumento no significativo 

↓     Disminución no significativa 

↑↑ Aumento significativo 

↓↓ Disminución significativa 
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Gráfica 76. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 319 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria.  Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 

 

 

Gráfica 77. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 320 Ditiomorfolínico.  Se determinó que el 
grupo tratado con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 78 En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 329 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

 

Gráfica 79. En este histograma se observa el porciento de extrasístoles ventriculares en los grupos: 
control, oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 343 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo 
tratado con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de extrasístoles ventriculares en 
comparación con el grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error 
Estándar (EE). Esta reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 80. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 319 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
es significativo ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 
Gráfica 81. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 320 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico aumentó la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este aumento 
no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 82. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 329 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
disminución es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

 

Gráfica 83. En este histograma se observa el porciento de bradicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 343 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de bradicardia en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 84. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 319 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 85. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 320 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento es significativo ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 86. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular  en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 329 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico aumentó la incidencia de taquicardia ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Este 
aumento no es significativo ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
 
 
 

 
Gráfica 87. En este histograma se observa el porciento de taquicardia ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 343 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de Taquicardias en comparación con el  grupo de 
oclusión coronaria. Los valores son expresados  como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción no es significativa ya que cuenta con un p ≤ 0.05. 
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Gráfica 88. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 319 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 
 

 
Gráfica 89 En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 320 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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Gráfica 90. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 329 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
 
 

 
Gráfica 91. En este histograma se observa el porciento de fibrilación ventricular en los grupos: control, 
oclusión coronaria y oclusión coronaria con LQM 343 Ditiomorfolínico. Se determinó que el grupo tratado 
con el compuesto Ditiomorfolínico redujo la incidencia de fibrilación ventricular en comparación con el 
grupo de oclusión coronaria. Los valores son expresados como promedio (x) ± Error Estándar (EE). Esta 
reducción es significativa ya que cuenta con un p ≥ 0.05 y con un 95% de confianza. 
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CARTAS CONTROL DE LOS COMPUESTOS MONOMORFOLÍNICOS, 

DIMORFOLÍNICOS, MONOTIOMORFOLÍNICOS Y DITIOMORFOLÍNICOS 

 

En las graficas  92 a 107 se muestran cartas control del efecto farmacológico que 

presentan los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y LQM 308), Dimorfolínicos 

(LQM 301, LQM 302, LQM 307, LQM 309, LQM 310, LQM 312, LQM 313, LQM 314, 

LQM 341, LQM 342 y LQM 353), Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos 

(LQM 319, LQM 320, LQM 329 y LQM 343) sobre los diferentes tipos de arritmias 

cardiacas. 

 

Para el caso de los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y 308) (ver gráfica 92 y 

95)  en  extrasístoles  y  fibrilación ventricular no se observa dispersión de datos por lo 

que se deduce una actividad farmacológica significativa, el LQM 304 resulta ser más 

efectivo para extrasístoles ventriculares. En el caso de bradicardia ventricular y 

taquicardia ventricular se observa (ver gráfica 93 y 94) que la dispersión en  estos dos 

compuestos es bastante por lo cual tienen una actividad farmacológica no significativa. 

 

Al analizar las cartas control de los compuestos Dimorfolínicos LQM 301, LQM 302, 

LQM 307, LQM 310, LQM 313, LQM 314, LQM 342 y LQM 353  (ver gráfica 96) se 

observa para el caso de extrasístoles ventriculares una actividad farmacológica 

significativa. Con respecto a bradicardia ventricular ninguno de los compuestos 

Dimorfolínicos presenta actividad farmacológica significativa sobre ésta (ver gráfica 97). 

En el caso de taquicardia ventricular los compuestos LQM 307, LQM 310, LQM 312, 

LQM 313 y LQM 314 presentan menor dispersión de datos y con ello su actividad 

farmacológica es significativa (ver gráfica 98). Así mismo en fibrilación ventricular se 

observa actividad farmacológica significativa en todos los compuestos Dimorfolínicos 

(ver gráfica 99). 

 

El compuesto Monotiomorfolínico (LQM 318) presenta poca dispersión de datos en el 

caso de extrasístoles ventriculares, taquicardia ventricular y fibrilación ventricular (ver 

gráfica 100, 102, 103) por lo que existe un efecto farmacológico significativo. 

 

En los compuestos Ditiomorfolínicos (LQM 319, 320, 329 y 343) se observa para el 

caso de extrasístoles ventriculares que existe efecto significativo en los compuestos 
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LQM 320 y  LQM 329 (ver gráfica 104), con respecto a bradicardia ventricular y 

taquicardia ventricular los compuestos Ditiomorfolínicos presentan gran dispersión de 

datos de manera que el efecto farmacológico no es significativo (ver gráfica 105 y 106). 

En cuanto a fibrilación ventricular se observa en la gráfica 107 una tendencia lineal  

significativa en todos los compuestos Ditiomorfolínicos.  
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CARTAS DE CONTROL PARA  COMPUESTOS 

 MONOMORFOLÍNICOS   

 

Gráfica 92. La carta control muestra que los compuestos LQM 304 y LQM 308 cuentan con actividad 
farmacológica significativa para disminuir extrasístoles ventriculares en comparación con el grupo de 
oclusión coronaria, esto se deduce de la poca dispersión que existe entre los datos además de 
encontrarse dentro de los límites. 
 
 

 

Gráfica 93. La carta control muestra que los compuestos LQM 304 y LQM 308 no cuentan con  actividad 
farmacológica significativa para disminuir bradicardia en comparación con el grupo de oclusión, esto se 
deduce por la dispersión que existe entre los datos además de que el LQM 308 excede el limite de 
control superior y el LQM 304 se encuentra en el límite critico de este. 
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Gráfica 94. La carta control muestra que los compuestos LQM 304 y LQM 308 no cuentan con actividad 
farmacológica significativa para disminuir taquicardia ventricular en comparación con el grupo de 
oclusión esto se deduce por la dispersión que existe entre los datos además de que de que el LQM 308 
excede el limite de control superior y el LQM 304 se encuentra en el límite critico de este. 

 

 

Gráfica 95. La carta control muestra que los compuestos LQM 304 y LQM 308 cuentan con actividad 
farmacológica significativa para disminuir de fibrilación ventricular en comparación con el grupo de 
oclusión esto se deduce por la poca dispersión que existe entre los datos además de encontrarse dentro 
de los limites.  
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CARTAS DE CONTROL PARA COMPUESTOS 

 DIMORFOLÍNICOS  

 

Gráfica 96. La carta control muestra que los compuestos LQM 312 y LQM 341 no cuentan con actividad 
farmacológica significativa para disminuir extrasístoles ventriculares en comparación con el grupo de 
oclusión esto se deduce por la gran dispersión que existe entre los datos. Al comparar los otros LQM 
301, LQM 302, LQM 309, LQM 310, LQM 342 y LQM 353 estos presentan menor dispersión además de 
encontrarse dentro de los límites.  
 
 
 

 

Gráfica 97. La carta control muestra que ninguno de los compuestos LQM Dimorfolínicos presenta 
actividad farmacológica significativa sobre bradicardia ventricular. 
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Gráfica 98. La carta control muestra que los compuestos LQM 307, LQM 312, LQM 313 y LQM 314  
cuenta con actividad farmacológica significativa para disminuir taquicardia ventricular esto se deduce 
porque no hay dispersión entre los datos y se observa una tendencia semejante, a diferencia de los LQM 
301, LQM 302, LQM 309, LQM 341, LQM 342 y LQM 353 los cuales al presentar mayor dispersión e 
incluso salir del límite superior no muestran actividad farmacológica significativa. 

 

 

 

Gráfica 99. La carta control muestra que los compuestos LQM Dimorfolínicos presentan actividad 
farmacológica significativa para disminuir fibrilación ventricular esto se deduce por la poca dispersión que 
existe entre los datos.  
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CARTAS DE CONTROL PARA COMPUESTOS 

 MONOTIOMORFOLINICOS     

 

Gráfica 100. La carta control muestra que el compuesto LQM 318 presenta actividad farmacológica 
significativa para disminuir  extrasístoles  ventriculares esto se deduce por la poca dispersión que existe 
entre los datos. 
 
 

 

Gráfica 101. La carta control muestra que el compuesto LQM 318  presenta actividad farmacológica 
significativa  ya que no tiene dispersión y se encuentra dentro de los límites. 
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Gráfica 102. La carta control muestra que el compuesto LQM 318 presenta actividad farmacológica no 
significativa para disminuir la taquicardia  ventricular esto se deduce por la dispersión que existe entre los 
datos y por que exceder los limites de aceptación. 

 

 

Gráfica 103. La carta control muestra que el compuesto LQM 318 presenta actividad farmacológica 
significativa para disminuir  fibrilación ventricular esto se deduce por la poca dispersión que existe entre 
los datos. 
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CARTAS DE CONTROL PARA COMPUESTOS  

 DITIOMORFOLÍNICOS  

 

Gráfica 104. La carta control muestra que los compuestos LQM 320  y LQM 329 presentan actividad 
farmacológica significativa para disminuir extrasístoles ventriculares esto se deduce por la poca 
dispersión que existe entre los datos. Por otro lado el LQM 343 no muestra una tendencia uniforme y 
aumenta su dispersión por lo que su actividad farmacológica es poco significativa. 
 

 

Gráfica 105. La carta control muestra que los compuestos  LQM 320, LQM 329  y LQM 343 presentan 
actividad farmacológica no significativa para disminuir la bradicardia  ventricular esto se deduce por  la 
dispersión que existe entre los datos. 
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Gráfica 106. La carta control muestra que los compuestos LQM 329 y LQM 343 presentan actividad 
farmacológica significativa para disminuir taquicardia ventricular esto se deduce por la poca dispersión 
que existe entre los datos, por otro lado el compuesto LQM 320 excede los límites de tolerancia por lo 
que no presenta actividad farmacológica significativa. 
 

 

 

Gráfica 107. La carta control muestra que los compuestos LQM 320, LQM 329 y LQM 343 presentan 
actividad farmacológica significativa para disminuir fibrilación ventricular esto se deduce por la poca 
dispersión que existe entre los datos. 
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MORTALIDAD 

En la tabla 5 se representa la mortalidad en porcentaje de las ratas administradas con 

los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y LQM 308), Dimorfolínicos (LQM 301, 

LQM 302, LQM 307, LQM 309, LQM 310, LQM 312, LQM 313, LQM 314, LQM 341, 

LQM 342 y LQM 353), Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 

LQM 320, LQM 329 y LQM 343). En la tabla se observa que los compuestos con alto 

índice de mortalidad son los compuestos Ditiomorfolínicos (LQM 319, LQM 320 y LQM 

343), Dimorfolínico (LQM 353) y Monomorfolínico (LQM 308).  

 

Por otro lado aquellos que disminuyen la mortalidad de manera significativa son los 

compuestos Monomorfolínicos (LQM 304), Dimorfolínicos (LQM 301, LQM 309,  LQM 

310,  LQM 312 y  LQM 341) y Monotiomorfolínicos (LQM 318). Siendo los 

Dimorfolínicos (LQM 302, LQM 307, LQM 313, LQM 314 y LQM 342) y 

Ditiomorfolínicos (LQM 329) los compuestos que  no presentaron índice de mortalidad.  

 

Tabla 5. Se representa la mortalidad en porcentaje de las ratas administradas con los compuestos LQM 
Monomorfolínicos, Dimorfolínicos, Monotiomorfolínicos y Ditiomorfolínicos.  
 

 
Clasificación 

 
Compuestos 

 

 
Mortalidad 

 

Monomorfolínico 

LQM 304 20% 

LQM 308 40% 

 

 

 

 

 

 

 

Dimorfolínico 

LQM 301 20% 

LQM 302 0% 

LQM 307 0% 

LQM 309 18.75% 

LQM 310 20% 

LQM 312 20% 

LQM 313 0% 

LQM 314 0% 

LQM 341 20% 
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LQM 342 0% 

LQM 353 60% 

Monotiomorfolínico LQM 318 28.58% 

 

 

Ditiomorfolínico 

LQM 319 40% 

LQM 320 33.30% 

LQM 329 0% 

LQM343 80% 

 

 
 
 
Tabla 6. Se representan los resultados generales de los diferentes tipos de arritmias cardiacas, 
frecuencia cardiaca y mortalidad en cada uno de los compuestos evaluados. 
 

 
 

MONOMORFOLÍNICOS 
 

Compuesto 
 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

 

Frecuencia 
cardiaca 

 

Mortalidad 

LQM 304 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ ↑y cte 20% 

LQM 308 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ ↑↑y cte 40% 

 
DIMORFOLÍNICOS 

 

Compuesto 
 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

 

Frecuencia 
cardiaca 

 

Mortalidad 

LQM 301 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ ↑ y cte 20% 

LQM 302 ↓↓ ↓ ↓ ↓↓ ↑ y cte 0% 

LQM 307 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ ↓ 0% 

LQM 309 ↓ ↑↑ ↑↑ ↓↓ ↑↑ y cte  18.75% 

LQM 310 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ ↓ 20% 

LQM 312 ↓ ↓ ↓↓ ↓↓ ↓ 20% 

LQM 313 ↓↓ ↓↓ ↓↓ ↓↓ ↑ y cte 0% 

LQM 314 ↓↓ ↓ ↓↓ ↓↓ ↓ 0% 

LQM 341 ↓ ↓ ↑ ↓↓ ↑ y cte 20% 

LQM 342 ↓↓ ↑ ↑ ↓↓ ↑ y cte 0% 

LQM 353 ↓↓ ↓ ↓ ↓↓ ↓ 60% 

 
MONOTIOMORFOLÍNICOS 

 

Compuesto 
 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

 

Frecuencia 
cardiaca 

 

Mortalidad 

LQM 318 ↓↓ ↑ ↓↓ ↓↓ ↑ y cte 28.58% 
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DITIOMORFOLÍNICOS 

 

Compuesto 
 

Extrasístoles 
ventriculares 

 

Bradicardia 
ventricular 

 

Taquicardia 
ventricular 

 

Fibrilación 
ventricular 

 

Frecuencia 
cardiaca 

 

Mortalidad 

LQM 319 ↓ ↑↑ ↑ ↓↓ ↑ y cte 40% 

LQM 320 ↓↓ ↑ ↑↑ ↓↓ ↑ y cte 33.30% 

LQM 329 ↓↓ ↓↓ ↑ ↓↓ ↓ 0% 

LQM 343 ↑ ↓ ↓ ↓↓ ↓ y cte 80% 

 

↑     Aumento no significativo 

↓     Disminución no significativa 

↑↑ Aumento significativo 

↓↓ Disminución significativa 

↑ y cte Aumento no significativo y se mantiene constante 
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10. DISCUSIÓN 

La Organización Mundial de la Salud realizó un estudio en 1998 donde afirmaba que la 

muerte súbita de origen cardíaco representa más del 90% de todos los casos de 

muerte y que el fallecimiento tan rápido e inesperado alcanza una importancia 

relevante no sólo porque es elevada la incidencia con que se presenta (350.000-

400.000 eventos, según reportes de diferentes autores), sino además por el 

dramatismo que conlleva. De igual manera se sabe que el  80% de las  arritmias 

ventriculares son malignas y que una vez que éstas se presentan, cerca del 80 a 90% 

de los casos no se recuperan. Dichos datos son de suma importancia ya que en la 

actualidad son un tema de mucho interés para fisiólogos, médicos y químicos ya que 

esto genera oportunidades para desarrollar nuevos fármacos que  puedan disminuir la 

mortalidad de manera significativa. [4,8].  

 

La importancia de investigaciones que implican la síntesis y el diseño de fármacos 

adecuados para el tratamiento de ésta y muchas problemáticas más, radica en el 

impulso a investigaciones para crear fármacos adecuados a las características físicas y 

culturales beneficiando a la población nacional y como consecuencia de la obtención 

de dichos fármacos con patente mexicana incrementar la economía del país. 

 

Cuando se presenta la fibrilación ventricular el tejido cardíaco se daña y aun así 

conduce los impulsos eléctricos pero de una manera más lenta, de modo que esta 

diferencia en la velocidad de conducción puede causar lo que se conoce como un 

circuito de reentrada, uno de los posibles causantes de arritmias letales.  

 

En el circuito de reentrada, el impulso eléctrico que sale de un nodo llega a un punto 

fibrótico en su camino que hace que el impulso regrese y estimule al mismo nodo que 

le dio origen, lo cual puede originar un mayor número de contracciones que en 

condiciones normales. Estas contracciones extremadamente rápidas y caóticas  son las 

que conllevan a una muerte súbita cardiaca.  

 

Cuando se presenta la taquicardia ventricular es igualmente grave, aunque el 

pronóstico tiende a ser menos letal. Una taquicardia ventricular y en especial una 

fibrilación ventricular impiden que el corazón bombee la sangre eficazmente, lo que 
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hace que el gasto cardíaco y la presión arterial caigan a niveles peligrosos, y puede 

provocar una mayor isquemia y un infarto más extenso.[10]. Los eventos isquémicos 

entonces precipitan arritmias ventriculares graves, taquicardia o fibrilación ventricular, 

que si no son tratados inmediatamente llevan a la muerte en pocos segundos o 

minutos. 

 

Existen fármacos enfocados a combatir arritmias cardiacas con el fin de disminuir la 

mortalidad, en el mercado podemos encontrar aquellos como el bloqueador beta (clase 

II) y la amioradona (clase III). La amioradona es muy eficiente para pacientes con 

deterioro severo de la función cardíaca ya que presenta una mayor eficacia así como 

una incidencia menor de los efectos proarrítmicos que otros fármacos en circunstancias 

similares. Disminuye fibrilación ventricular y taquicardia ventricular. Las desventajas 

que tiene este fármaco son los serios efectos adversos como la hipotensión y 

bradicardia, los cuales se pueden prevenir con otros medicamentos adicionales  como 

pueden ser fluidoterapia, vasopresores, agentes cronotrópicos o marcapasos temporal. 

[12]. Por eso es importante realizar nuevas investigaciones con el fin de encontrar 

fármacos antiarrítmicos con menos efectos adversos. 

 

En la Unidad de posgrado de la FES- Cuautitlán se encuentra ubicado el Laboratorio de 

Química Medicinal en donde se sintetizan nuevos compuestos con actividad 

antiarrítmica. La región  de la Changrolina que presenta esta actividad es la aromática 

por lo cual en el Laboratorio de  Química Medicinal  se trabajó  sobre la sustitución  de 

esta región  quedando el fenol en algunos casos mono, di o hasta trisustituido. 

 
Figura 19. Estructura de la Changrolina. Sustituyentes R1, R2 y R3 

 

Estos sustituyentes son los que le confieren a cada compuesto la actividad  

farmacológica. Dichos compuestos son probados en el Laboratorio de Farmacología 

del Miocardio en donde se le realizan las pruebas farmacológicas necesarias para 
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comprobar qué efecto tienen sobre el sistema cardiovascular. Estos estudios son de 

gran importancia ya que se pretende proporcionar tratamientos mas adecuados en  

arritmias post- infarto miocárdico para los pacientes con este tipo de trastornos 

buscando así, una disminución de los efectos adversos y que sean más específicos, 

para mejorar la calidad de vida y economía de los mexicanos que padecen trastornos 

cardiacos. 

 

Dado que la mayoría de los medicamentos utilizados como antiarrítmicos son 

transnacionales tienen un mayor costo, haciendo con esto difícil la situación para 

aquellas personas de bajos recursos. Por este motivo se espera que  dichos 

compuestos estudiados puedan ser accesibles a toda la población mexicana.  

 

El objetivo principal de este estudio fue evaluar el efecto de los compuestos 

Monomorfolínicos (LQM 304 y LQM 308), Dimorfolínicos (LQM 301, 302, 307, 309, 310, 

312, 313, 314, 341, 342 y 353), Monotiomorfolínicos (LQM 318) y Ditiomorfolínicos 

(LQM 319, 320, 329 y 343) utilizando un modelo experimental en el que se implantaron 

electrodos de plata subcutáneos a ratas Wistar y se les indujo  arritmias cardiacas post- 

infarto miocárdico para posteriormente realizar un registro electrocardiográfico de 15 

min. con ayuda de un equipo BIOPAC SYSTEMS y del  software ACQ Acqknowledge 

que nos permitió evaluar el efecto de dichos compuestos, pues se ha demostrado que 

en los primeros 10 minutos tras la ligadura de una arteria coronaria, existe una 

propensión a arritmias ventriculares que desaparece después de 30 minutos y que 

reaparecen tras varias horas [3]. 

 

Las ventajas de utilizar esta metodología fueron la manipulación más fácil de los 

animales, además de que obtuvimos resultados más confiables, menos costosos y más 

seguros. 

De acuerdo con los resultados obtenidos los animales que fueron tratados con los 

compuestos prueba disminuyeron las arritmias cardiacas inducidas, asimismo se 

identificaron compuestos que tuvieron un efecto farmacológico significativo 

determinado mediante  un estudio estadístico aplicando la t- Student  con un 95% de 

confianza y una p ≥ 0.05, y realizando cartas de control para cada tipo de arritmia 

cardiaca visualizando así el efecto antiarrítmico de cada grupo de compuestos.  
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Los compuestos Monomorfolínicos (LQM 304 y 308), presentaron efectividad  

significativa para extrasístoles ventriculares y fibrilación ventricular, teniendo así mismo 

un bajo índice de mortalidad y no presentaron efectos significativos para bradicardia y 

taquicardia ventricular. En cuanto a su estructura, lo único que los diferencia uno de 

otro es un terbutil en la posición cuatro del anillo fenólico, se piensa en este caso que la 

presencia de este radical pueda ser la causa de que el LQM 304 tenga un índice menor 

de mortalidad o bien influya de manera no significativa en el aumento de la frecuencia 

cardiaca a diferencia del LQM 308 el cual presenta un índice de mortalidad mayor y 

tiende a aumentar la frecuencia cardiaca significativamente.  

 

En el caso de los compuestos Dimorfolínicos (LQM 301, LQM 302, LQM 307, LQM 310, 

LQM 313, LQM 314, LQM 342 y LQM 353), en relación a extrasístoles ventriculares 

mostraron actividad farmacológica significativa, así mismo se presentó actividad 

semejante con el LQM 313 para bradicardia. En el caso de taquicardia ventricular los 

compuestos LQM 307, LQM 310, LQM 312, LQM 313 y LQM 314 mostraron un efecto 

significativo, así como lo presentaron todos en el caso de fibrilación ventricular, lo cual 

se reflejó en el índice de mortalidad ya que estos tienden a disminuirlo 

significativamente con excepción del LQM 353, el cual mostró un mayor índice de 

mortalidad además de controlar sólo extrasístoles ventriculares y fibrilación ventricular. 

Se sugiere que los efectos de este último pueden ser debidos al cloro ya que en eso 

difiere de las demás estructuras de este grupo de compuestos.  

 

En cuanto a frecuencia cardiaca se refiere, el único que mostró un incremento elevado 

fue el LQM 309 y con respecto a las arritmias cardiacas éste no presenta un efecto 

significativo. Por lo que sería de gran interés investigar su estructura química con la 

finalidad de conocer los efectos adyacentes debidos a los sustituyentes que se 

presentan en ésta, puesto que no benefician al estudio de las arritmias. 

  

El compuesto Monotiomorfolínico (LQM 318) tuvo actividad  significativa  en 

extrasístoles ventriculares, taquicardia ventricular y fibrilación ventricular. Disminuyó la 

frecuencia cardiaca y no tiene efecto significativo para bradicardia. El índice de 

mortalidad que presentó fue semejante al del compuesto LQM 304 del grupo 

Monomorfolínico y dado que presentaron similitud en un terbutil en la posición cuatro 
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del anillo fenólico en su estructura, se sugiere que dicha característica es la que 

proporciona la actividad semejante. 

 

Dentro de los compuestos Ditiomorfolínicos aquellos que disminuyeron 

significativamente  extrasístoles ventriculares y fibrilación ventricular son los LQM 320 y 

LQM 329. Por otro lado solo el LQM 329 resultó efectivo para bradicardia. Ninguno de 

estos compuestos tuvo efecto significativo para taquicardia ventricular. En cuanto a 

frecuencia cardiaca el LQM 329 y LQM 343  la disminuyeron, los LQM 319 y LQM 320 

no presentaron actividad farmacológica sobre ésta. En relación al índice de mortalidad 

los compuestos Ditiomorfolínicos fueron los que tuvieron mayor índice de mortalidad a 

excepción del LQM 329.  

 

En referencia al LQM 343 se sugiere que la actividad presentada pueda deberse a las 

moléculas de tiomorfolína ya que comparándola con la estructura del LQM 312 

diferencian en las moléculas de tiomorfolína en lugar de morfolína que tiene este 

último. El LQM 312 presentó un menor índice de mortalidad y tuvo actividad 

farmacológica sobre los diferentes tipos de arritmias cardiacas. En el caso del LQM 319 

se sugiere también que la presencia de dos moléculas de tiomorfolína sea lo que le 

este proporcionando el efecto indeseable, pues con el compuesto Monotiomorfolínico 

(LQM 318) el cual tiene sólo una molécula de tiomorfolína y un terbutilo sustituido en la 

posición 4 del anillo fenólico, presenta una actividad farmacológica significativa sobre 

los diferentes tipos de arritmias cardiacas y un índice de mortalidad bajo. La frecuencia 

cardiaca en ambos compuestos se comporta de igual forma.  

 

Es importante mencionar que los compuestos Dimorfolínicos (LQM 301, LQM 302, 

LQM 307, LQM 310, LQM 313 y LQM 314) y Monotiomorfolínicos (LQM 318) son los 

que presentaron mayor actividad farmacológica sobre arritmias ventriculares. Y que los 

compuestos Monomorfolínico (LQM 308) y Dimorfolínico (LQM 309) incrementaron 

significativamente frecuencia cardiaca, pues conociendo el tipo de estructura química 

de estos, la cual es la que nos permite tener un efecto farmacológico, nos apoyará en 

la deducción de los grupos más efectivos para considerarlos en el diseño y síntesis de 

nuevos fármacos que reúnen las características específicas y mejoradas de un fármaco 

antiarrítmico. 
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11. CONCLUSIONES 

 

• Se logró aprender la técnica de implantación de electrodos de plata subcutáneos 

en rata Wistar así como el manejo del equipo Biopac Systems y del software 

ACQ Acqknowledge para realizar el registro electrocardiográfico. 

 

• Se adquirió el conocimiento sobre la técnica de inducción de arritmias cardiacas 

y con ayuda del software ACQ Acqknowledge así como el equipo Biopac 

Systems se realizaron las mediciones de los electrocardiogramas identificando 

los diferentes tipos de arritmias post- infarto miocárdico.  

 

• Se registró el electrocardiograma de un grupo control, oclusión coronaria y 

oclusión coronaria más tratamiento del compuesto prueba determinando la 

frecuencia cardiaca de estos empleando para ello el equipo Biopac Systems así 

como el software ACQ  Acqknowledge, mostrando un comportamiento variado 

en cada grupo. 

 

• Se logró evaluar el efecto antiarrítmico de los compuestos Monomorfolínicos 

(LQM 304 y 308), Dimorfolínicos (LQM 301, 302, 307, 309, 310, 312, 313, 314, 

341, 342 y 353), Monotiomorfolínico (LQM 318) y Ditiomorfolínicos (LQM 319, 

320, 329 y 343)  mediante el registro electrocardiográfico de los diferentes tipos 

de arritmias post- infarto miocárdico en los que actuaron.  

  

• Se determinó que los compuestos con actividad farmacológica significativa sobre 

los diferentes tipos de arritmias cardiacas fueron los Dimorfolínicos (LQM 302, 

LQM 307, LQM 310, LQM 312, LQM 313, LQM 314, LQM 341 y LQM 353) y 

Monotiomorfolínico (LQM 318).  

 

• Se obtuvo el índice de mortalidad de los animales con arritmias cardiacas 

inducidas más el tratamiento de los compuestos LQM probados. Determinando 

así que el compuesto Dimorfolínico LQM 353 y Ditiomorfolínico LQM 343 

presentaron el índice de mortalidad más elevado. Y que los compuestos 

Dimorfolínicos LQM 301, LQM 302, LQM 307, LQM 309, LQM 310, LQM 312, 
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LQM 313, LQM 314, LQM 341 y LQM 342 disminuyen significativamente este 

índice. 

 
• Se encontró que los compuestos Ditiomorfolínicos no tienen acción 

farmacológica significativa sobre los diferentes tipos de arritmias cardiacas, así 

mismo son los que presentaron un índice de mortalidad elevado a excepción del 

LQM 329. 

 
• De acuerdo a la relación estructura actividad farmacológica de los compuestos 

Monomorfolínico (LQM 308) y Dimorfolínico (LQM 309) se encontró un aumento 

significativo en la frecuencia cardiaca, se piensa que el efecto es atribuible a la 

molécula de morfolína como sustituyente en el anillo fenólico. 

 
• Se encontró mediante la comparación de estructuras que los compuestos 

sustituidos con el grupo funcional NO2 en la región aromática cambian 

totalmente su efecto farmacológico sobre los diferentes tipos de arritmias al ser 

Dimorfolínico o Ditiomorfolínico.   

 

12. COMENTARIO 

Los resultados obtenidos son de gran importancia ya que esto nos permite continuar 

con el estudio sobre el mecanismo de acción y determinar si los compuestos son 

capaces de bloquear los canales de sodio, potasio y/o calcio en miocitos cardiacos 

aislados mediante técnicas convencionales como Patch Clamp. Así como realizar 

estudios para determinar los  efectos adversos. 
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14.  ANEXOS 

Anexo 1. Clasificación de los compuestos LQM evaluados de acuerdo a su estructura química 
 

 
Clasificación 

Clave del  

compuesto  

Nombre 

 Químico 

Estructura  

Química 

 
 
 
 
 

Monomorfolínico 

 
 

LQM 304 
 

 
 

4-tert-butil-2-(morfolin-4-
ilmetil)fenol 

OH

N

O

 
 
 

LQM 308 
 
 

 
 

2-(morfolin-4-ilmetil)fenol N

OH

O
 

 
 

 

 

 

 

 

 

Dimorfolínico 

LQM 301 

 
4-(4-hidroxi-3,5-bis(morfolin-
4-ilmetilfenil)-2,6-dimetil-1,4-
dihidropiridina-3,5-dietiléster 

del ácido dicarboxílico  

NN

OH

N
H

OO

O O

O O

 

LQM 302 

 
 
 
 

4-(2-(4-hidroxi-3-(morfolin-4-
ilmetil)fenil)propan-2-il)-2-

(morfolin-4-ilmetil)fenol 

N

N

OH

OH

O

O

 

LQM 307 

 
 
 
 

4-cloro-2,6-bis(morfolin-4-
ilmetil)fenol 

Cl

N

OH

O

N

O

 

LQM 309 

 
 

2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)fenol N

OH

O

N

O
 

LQM 310 

 
 

2,5-bis(morfolin-4-
ilmetil)vencen-1,2-diol 

N

OH

ON

O

OH  
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LQM 312 

 
 

2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-
nitrofenol 

OH

N

O

NO2

N

O

 

LQM 313 

 
 

4-metoxi-2,6-bis(morfolin-4-
ilmetil)fenol 

OH

N

O

O

N

O

 

LQM 314 

 
 

4-hidroxi-3,5-bis(morfolin-4-
ilmetil)benzonitrilo 

OH

N

O

CN

N

O

 

LQM 341 
 

 
 

2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-
aminofenol 

OH

N

NH2

O O

N

 

LQM 342 
 

 
 

2,6-bis(morfolin-4-ilmetil)-4-
nitrurofenol 

OH

N

N

O O

N

I

 

LQM 353 

 
 

Cloruro de 4-amino-2,6-
bis(morfolin-4-ilmetil)fenol 

N

OH

O

N

O

NH
2  

 
 
 

Monotiomorfolínico 
 

 
LQM 318 

 

 
 
 

4-tert-butil-2-(tiomorfolin-4-
ilmetil)fenol 

 
 
 
 
 
 
 

LQM 319 
 

 
 

4-tert-butil-2,6-bis(tiomorfolin-
4-ilmetil)fenol 

OH

N

S

N

S
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Ditiomorfolínico 

LQM 320 

 
 
 
 

4-(2-(4-hidroxi-3-(tiomorfolin-
4-ilmetil)fenil)propan-2-il)-2-
(tiomorfolin-4-ilmetil)fenol 

OH

N

S

N

OH

S

 

 
LQM 329 

 

 
1,4-bis(tiomorfolin-4-ilmetil)-

bencen-2,3-diol 

OH

N

S

OH

N

S

 

LQM343 

 
 
2,6-bis(tiomorfolin-4-ilmetil)-4-

nitrofenol 

OH

N

NO2

S S

N
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Anexo 2. Tabla de la distribución  t- Student. 

 

La tabla de áreas 1 − α  y valores , donde,  , y donde T tiene distribución 
t-Student con r grados de libertad. 

 
 

1 − α 

  r  0.75  0.80  0.85 0.90  0.95  0.975 0.99  0.995  

  1 1.000  1.376  1.963  3.078  6.314 12.706 31.821 63.657  
  2 0.816  1.061  1.386  1.886  2.920  4.303  6.965  9.925 
  3 0.765  0.978  1.250  1.638  2.353  3.182  4.541  5.841 
  4 0.741  0.941  1.190  1.533  2.132  2.776  3.747  4.604 
  5 0.727  0.920  1.156  1.476  2.015  2.571  3.365  4.032  
                     
  6 0.718  0.906  1.134  1.440  1.943  2.447  3.143  3.707  
  7 0.711  0.896  1.119  1.415  1.895  2.365  2.998  3.499  
  8 0.706  0.889  1.108  1.397  1.860  2.306  2.896  3.355  
  9 0.703  0.883  1.100  1.383  1.833  2.262  2.821  3.250  
 10 0.700  0.879  1.093  1.372  1.812  2.228  2.764  3.169  
                    

 11 0.697  0.876  1.088  1.363  1.796  2.201  2.718  3.106  
 12 0.695  0.873  1.083  1.356  1.782  2.179  2.681  3.055  
 13 0.694  0.870  1.079  1.350  1.771  2.160  2.650  3.012  
 14 0.692  0.868  1.076  1.345  1.761  2.145  2.624  2.977  
 15 0.691  0.866  1.074  1.341  1.753  2.131  2.602  2.947  
                     

 16 0.690  0.865  1.071  1.337  1.746  2.120  2.583  2.921  
 17 0.689  0.863  1.069  1.333  1.740  2.110  2.567  2.898  
 18 0.688  0.862  1.067  1.330  1.734  2.101  2.552  2.878  
 19 0.688  0.861  1.066  1.328  1.729  2.093  2.539  2.861  
 20 0.687  0.860  1.064  1.325  1.725  2.086  2.528  2.845  
                    

 21 0.686  0.859  1.063  1.323  1.721  2.080  2.518  2.831  
 22 0.686  0.858  1.061  1.321  1.717  2.074  2.508  2.819  
 23 0.685  0.858  1.060  1.319  1.714  2.069  2.500  2.807  
 24 0.685  0.857  1.059  1.318  1.711  2.064  2.492  2.797  
 25 0.684  0.856  1.058  1.316  1.708  2.060  2.485  2.787  
                    

 26 0.684  0.856  1.058  1.315  1.706  2.056  2.479  2.779  
 27 0.684  0.855  1.057  1.314  1.703  2.052  2.473  2.771 
 28 0.683  0.855  1.056  1.313  1.701  2.048  2.467  2.763  
 29 0.683  0.854  1.055  1.311  1.699  2.045  2.462  2.756  
 30 0.683  0.854  1.055  1.310  1.697  2.042  2.457  2.750  
                      
 40 0.681  0.851  1.050  1.303  1.684  2.021  2.423  2.704  
 60 0.679  0.848  1.046  1.296  1.671  2.000  2.390  2.660  
120 0.677  0.845  1.041  1.289  1.658  1.980  2.358  2.617  
 ∞  0.674  0.842  1.036  1.282  1.645  1.960  2.326  2.576  
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El Colegio Nacional de Químicos Farmacéuticos Biólogos 
México, A.C. 
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Otorgan la presente 
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El Colegio Nacional de Químicos Farmacéuticos Biólogos 
México, A.C. 

V l. Un~rs ldad Autónoma del Estilldo de Hidalgo 

Otorgan la presente 

CONSTANCIA 
. : luciA Mt:ndazlt Hcnulndcz, SandybcJ J«xJrlgucz ZbaJe y Genove .... 

Cérd0/:J'6 ROm<:rO,jumin I Jores Monroy y Luj$lf MArtfncz A,guDm-
Por habar obumldo el TERCER LUGAR I'n 1 .. mod .. lidad CARTEL con el lr.~o thulldo: 

"DETERMINACION DEL EFECTO DE LOS COMPUESTOS MORFOUNICOS. TIOMORFOL.JNICOS y 
PIPEII IOIN'COS EN ARRITMIAS POST· INfARTO ",.OCÁROICO" en 'a XIII Re u nl6n Nadona' d. 

Est udlant. s da Farmacia r )(\/11 Congruo d I' Ed ucación Qui miu farmiK'\l\la . Jo IOgie. 

.d d ' .z=....r:iy,.. '" F ' ----;::¡¡"¡;"--.. -_ ... 
-~ 

~ 
--~ 

Paü,uc<J. HIlO. ZJ, 24 y 25 1111. ,eptlembr., 2009 

---_. .--

'~.) 
El Colegio Nacional de Químicos Farmacéuticos Biólogos 

México, A.C. 
y 1" UnMer$ldad Aut6nomil. del útado de Hldillgo 

Otorgan la pres ente 

CONSTANCIA 
.: Ludlt M~ HcnU~ s.ndybcl Rodrigua Zúale y CC!ncwe ... 

CórdobtI RonlCr'O,pzm!n ntlrC$ Monroy y tui". MM1Inez A,guilAr 
Por h,,~( obtenido !tI TEACER LUGAR en LI mod.Udad CAIlTEl con el tr.~ Ihlllado; 

"DEI EflMINACION DEL EFECTO OE LOS COMPUESTOS MORFOUNICOS. TIOMOR"OUNICOS y 
"PEItIOINICOS EN AfI 'tlTMIM POST·INfARTO MIOCÁROICO· I!n '1 XIII 111 ..... 16 ... N&dONoI d. 

Estudlant •• da farmacia V )(VII Cong ... $o de EducadOr> Qulmlu F.rmHtullu Ilol69lc& 

.... _----~ 

-_ ..... : ..... _ .. 
--~ 

I =Aj" (\! ra.. .~A~~~~~~::::=_ ---1 • .f •. ~± ---- ---, ---_n _ 
-~ 
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Investigadores de la PESe 
desarrollan medicame ntos de 

avanzada contra padecimientos cardiacos 

M ""'" .......... .... P""""" 
do! """' ......... ; ,.....,. 

...... "' .. '-"'ICE!' _ • .-'1'" 
"" ___ do .. poblo<>ón ...... '" 
do ........ p.o;.""'. =±r , ... 
....... ..-~ . ... do!ÁIrioo 

...-" .. """ ........ y . .. do! =00_;.,.. pá._ 

..... '1'" ""-" ""'1" .. >os"""'" "'&a< """""" ... prol>Io"",d. _,,-
Do .... ........ ................ __ .... " ..... """'0 ..... _ .. ..;,;. .-.. .. .....-.0-.""' _ 

diov....w... . .................. ""' . .. poblo<>óny'S" ........ 
"" ~ • '" S"ado '1'" " .......... '" -.. ... 
prinripolO> como, do _ '" odoltoo. 

Po< .... "",OVo" , .......... 0<0 y....,. ... _ " 
"""',.,. ... S"'" .......,.,. .o .. """""'" J -;0. . ... 
~ ......... "" '1"'..--_ . ....... ""' .. "" p _ o 
_ ..... · _ ....... ".-.. .. ...... 1"' ........ 1-;0. .. 
'" <oIid.od """"""d. los """'YO> "".oc., .. do .. _ 

&. ... ~ do E'_....--.. cu-h ....... 

lo ""AM . .. <."'d .. E . ...... "'''''''''"'"' ,¡_ , 1'"" .. 
"' ..... ,..,...,.. '"'_ .. jo< lo .. _"". , ..... _ ........ 
• ""&" do .. d,. " ... L";"" , ...... , ~. _ LO lo 
P''':''~''-''''' d. "_tin' ........ _ r--o ... 
1'" .... too. 

L<n ~ . ... do .. ~ do lo ,_. ,. ,. 

"""' ..... '000. ""' .... ..-y_ do _ oiopo 
, .. diov. """" '" '" ..... _ " .. 1"_' ......... 
Apio< _ los '-v<w"""," __ d .. f"Ó' 

d . "" Warto. """"'". '1'" "" """""",,"YO> , ""'" ""'l' 
~ P''''''- " =- P'" ... ..- J """''''''' """"""'" """"'. """"""" . "" """"'-su ...... iaro<p<>< .......... do "" ....... ti&od-
A. Lo """- A 1""" <lo 1;> _ ._ ... . , ........ -...-ro-
'1'" .. ""'""" l>ripoo MpIH ..... pano ha ~ ... 
'" ...... _ -loo """"' ...... .o 1""""" do _'" _. lo d..-. ha .. oloado .... ,..;, do 'u,"""" "'" _rilAd 
' .. diov . .......... 

.. 1"_"" 'I"~ 50 ~"" ... 
"" """""" d . 1"_ ..-... ,.,....,.. '" , .... __ 
lo ...... do on.;..- ... "' ...... """" ..... ,~. 
P". """"" .. mfonnoriÓn. " ~"" '" ... .. -
M _ _ _ un """''''' no ...... '" .. .. ,., "'" I"..m-

"""""'" rnó"'" ... "'1-_ ~ po< " 
C"'"VlSI"V_; """" " ... "ado"-"~ 22 ......... "'" 
octmd.od ",,,,-,,,,,,,,. ""'y ""p<><ton'" 

A1"""P"" 'u d..-poio "'" los_ 
'1'" "--. .... _ ... ,, _ado. """" .......... mar'" 010<-

~"- po< »"... .. ~do .. ""~"" 
.. "Il"'-6coti .. '" » _ , --... L" 
,,~ _ .......... tip<>ón .... """""'" .. 
"'""""""" ... """"" do .. "" """1""'''''. 1"" » 
"",,,...p.o " onámH ........... """"'" lo ...... 
do ,oto....--.. ..... '" """ 

FJ~....,.. .. ~p""" .. _"cr_ 
......, do lo ...... ____ '" S" .... """"' __ 

--"do .. "'~y ......... do .... _ 
.... ~los~ .. "" ........... ; _"""I"_ 
'1'" .. "" Úl_ ........ "" otocto . ........ ...... 
_ 1o .lo """'_lipIa.lo~ 

Lo mvo>h~. "'f'I'<O'" ........... '1'" 
"" """1""''''' no ","- """'-'-" ..... .. 
_"'-' 1 ~. 0I""" " ........ _01-
....... ", lo ~ __ . ..... """"""'" 

~ .. '" -.. lo ~ n. "" 
pópMo ."""""""""'" '1'" rir " ......,_ ........... -.... _ ................. 
""'s><". Do """1'"""""" __ ' .. ___ 
.-.. ooonr-''''' ""'J' ~ 1"" .. ~aIa
"""" . "'S"'Ó- UNO ~ do S"'" _ 
.-->O .. '1"'- " ...... _ 1" ___ -"I"Í- " 
~ ... poblo<>ón __ _ """" los w_ 
_ "''I'''_ .... '"n...¡..o,,~ ... pOOIa-
_ -..,.-••. 1"" .. '1'" ... ..- __ 

po.odo , ........ _ti"""'- " ............ los """""" .>i,_ impIi<arion ,. may<>< =10. «<<ano " 

"' 
f~ ... ..,~l 

"". _ <lo ~,"""".. ... _. rw~ '-'_. 
"""'''' _ lo r .... _ __ ' .. p' o<>-

"'pan« '1'" "" biportomo .... 01 ".-, "'. 
..... _ .. po<q»> ... '''''''-' ........... !>ala-

......, "'" ..- "" -.... .... ~-

.,..~ 

_"..."' 10 <oralidad d.~. 
"' ..... ti ~"""'. do "" ....- óa _ .. "" 
JO'" "3'" lo __ d .......... ","0 • ...

oom_ "" '1'" ... __ ~ • """ .. 
n<mnaIO> '" 01 """'''' ... 'u _ oomo"'y.. 
"" o"'. · [",lo "'"'" ........ ,,~. &/InnO. 
PO<'I'" . -... d . ........ __ __ ' " 

",,",,,,,,,. " -so do q»> ",b", "" """ ... . ........ ,_ .. _-~....,., ... ..... 
"""''''''''''' .... <>pbmo. "",. oIlo ... """,,~ado 
'" ti ~....,.. do .. _ .... P. <ri<io ,"" ..... C""'" 

........ 'l"'''''' J qai""-'" ,,"'" qu' """'lo _ p'o
durto> ... pot.m __ ..... <>p<"iÓft -........ e .... lo 

.,...... do "" """"t" """'ollado po< .. 1"01....-. 
Mll ...... C.,~o . .. "'...-,." pooda _" .. 
S"od"""""," J ............ 1""""'&0"" "" """, 
~--
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"-'---_._u - Investigadores de la PESe 
desarrollan medicame ntos de 

a vanzada contra pad ecimientos cardiacos 

M ""'" _ ......... r-""" 
"'" """'....ro<io; ,_ 

"'"" .. La "';ICE]' ..... «mOCO< ..... 

",,_dolo~"""" 

do ........ p.o;.""' . .... ' , .. 
...... .noo..~ ....... AIrioo 

__ 01 """"" '->pO_ y ... do! """;m;"ro pá._ 
bb«> ..... Mo-.. ..... '" .. '"S"""" '-"""""" ... prol»o
"'" d.-""",-

Do ............ --..... ........ "" " ..,... 1""'.""" __ oomo 10....- • ..-.""-
..... ____ ..... _tMIo""'.Io~y'&" ..... "" 
"'. « ______ • lo! u ............ """' .... ." ...... ... 
priDripolo! """. do _ ... "''''''''-

"" .... "",OVo La ,_ r""'" ",_" 
,,.,..,"" .. U" "'"""" .. .. ........... y ....;00-... 
~._w. 'l'" 00ftIribu.,.." . ...... "'" """ ",_. 

""'~"".,.,.".-A_" tiompo ....... 1....;00-.. 
• ~ ,"""" ..... """ do w....,...VOI w<Ónro! do La """""-

.... La.....,1Ad do E._ Sapon<o-.. au..Min .. 
lo "" ...... La <.it.d .. ~ Jo""""" , ~ m 
'" ; ... J'icimo< -. .,,,, .... __ • o;¡...--_ 
• "'S" do La _ .... ~ .... ,"'- Apüu • ...,-.. lo 

P'~ """'*' do " ..... Ii .. ' «mil. _ p.o. ... 
P" - ,,,,"-

.... ~ .... do"~ do lo ,_ ... ,. 

•. ".,,"". ,_o "'" La .. ..-,_ do lo<mo<oIopo 
" ........ """"" .... ~ ..... _01 La ",_. Mortmo, 
A~....w.; "" , ................... ---J"'Ó' 
do ........... do ... ""' ...... "" -""""""" ....... ""'1 
poquafta> p''''_ 01 ... ""'" p'" "" ..- 1 ....... u.. 
"""""-<u. """"'. """"""'" • "" ........ 

.. ""'" in<o<poo" •• ..-.. do """" ...... 1ipI<n-> , _ Ia"""'- A 1"'.,;, ... la _ • .....v.. ... _, __ ,-..... 
'l"" .. _ .......... ""po. ""r'- ha .......w.oo .. 
'" """' ___ ............... .o 1" ..... do P"""" -. lo 
dorlo .. ha .. _ ............. ~._ con _ridod . _""""-.. "'_ ... ..,.~ '" ~"" ... 
"" """"'" d. ",_ ....... "', .............. -«D' ..... 
lo .... ..,. d • ....;u- , .. -.. ............. ;¡. ............. 
~ ... """" .. La """'->Óoo. .. r<d-- ... .- ,.,..,. ... -
,. __ - un ........ "" ... "' .. .. , .... "'" p'O&>-
~ ~ .1<"'1-_ ~po<" 
C,,","'lSIAV_; """" , ..... !Ü> ......... <m U """"'" "'" 

"""""'" ... ~. ""', =1""""" A1_" '" -...... <<m "" ___ 
'l"" .. _~_ .. " ......... , """"''''''' ..... "'"T"" "0<_ 

~~po<» ..... .. ~do .. w.~~ .. " IiJO-""' ......... _ y _ , L" 
"'S-" 1"'" ... La ....,lipri!>n _ . """'-"'daI .. 
_ ....... ...,.;"do....,.~ P''' » 
caol .. ..po. .. onámi .......... ~" """ 
do'oto~ ....... .,.,. 

El """"'~ p"""" _oIcroo-_to do" ...... ____ ... p .... """" <_ 
....- do La",porlom!On- r ........ do ......... ...... ""~ ......... """""" .. _ .... 
.......... Úl __ "" _ro . _ ...... 

_to." ",,,,,,.<rim ...... "..... "-
La "' ...... pk><. ~ ....... ..".. '1'" 

"" - ... "'-..=- ..... .. _ .... , """"'P"'. oI caol"up<",_oI-
..-..... La"'~ _ ...... """""'"" 
J""d& ..... __ lo ___ n. "" 
pópbdo y""""",,,",- ..... nr " ~ 
y ..... """ha --... ..... 01 ...-. ..... 
"'8"", 00_ ........ .. _ -.. __ 
- _ ""., ,,,...,........ p"' " ~''' _ to"o ___ U ... ~ do U .. .-

'-"''''1''''- " ...... _"'-_ .. 
~"~-- .""""",,,-""""' ..... _doIo>....;o.o .. ¡q-.. ... pobIa-
""" .... ..;.-• •. po< lo 'l'" " • ..- -'"" 
1"""'" , ........ 0/",,,,,,,,,,- A ...................... 
.... _ impIi<arion .. "'"'l"" =ID. COITanO 01 

"' 
F~Oi..,S'I 

""._ ... _ _"1-0 \0 _ . r._ "..
""""'" _ " 'on,,,.1oriÓo! ~ -.. _ 
"'pon ....... un hiportomo ..... 01 " . , • m. 
.......... po< ........ ' _ .......... oI~ ... _ .................. - .... ,.-... 
.,..~ 

_ ....... Io ........... do ...,.....".,.. .. 

"' ... .. ti ~"""" . ... "" ..- --.,. "" "' .. "PI" ~ do ............... ........ 
"""tamo; "" '1'" ... <Udon ......... , "'sa" " "'/l". 
___ ... 01 <a!~" ... n """""" """""',... 
"" .~ , . ",,,,,,,,,,,,,,,,,,,, 0I~ . ......... 

po< ..... . ....... d. _po<<h<w" "'"""_ - .. 

"'_. "-S" do ..... ""' ... "" ...... to"_ .......... _ .. _~"- ........ 
,-".",_ ... , opI<mo. "". ol1o ha _~ .... 

... .. .. """, do La _ .... P ......... "." ..... e""" 
......... ~ .... r <¡ai_ ,,"'" ........ ". _",o-_ do ro- ..... opcióo! _ , Coa" 

.,....... do ... """"'S" """' ........ "'" La p"'l ..... 
M", .. d.e,,~._ .. .. """""", .. """,,. _" .. 
pod,,",- 1 .. __ a """"""da. "" ....... 
~--
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..... .......ro al .-..... ...,....... do 1<» """"' .. '.'''''0'' ............ , _ " quo ...... .". ,........ 
dllo<lo " "' .. .,,,......,.,., ..... TO' ...... """"""" do ~ """""-1"" <jnnpIo 01 plomo. Ionto ..... ...........,..;"""""""" ,-. .. 01 __ _ 

El """"-"" _ ..... "' _____ • ~ d. ~ 

"'" , .. "¡lado< ......--' <=M> " opmotnno "'" -sripalo>' """ r-"< 1"0T0<a< .... "'~, y 
...-"'." """"' ... "-'1"'''' ..... 1"-1"""""' .. probo .............. IIop. "",,-.,.., ,-

Uu voo '1"'''' ron-> ,." .. "" """"'1- .. ·_ ........ "'" ~ do.u ""' ...... 
J .,'" no _ .i '" __ , ' El q'" ., .. p«t.n>o r- _ .. "" """"", " . ....., "" 
""""' .. r- _ .. ....-.a'_ Po< lo ...... , """ ""_ ........,.., ... ;,,'"&<" ,.,,<l" d. !!'"" ._ .-oaooJ '""" 

""'"" ... _ .. loo --.. .... 1<» • """ "'po 1"" d"'" -...... _ _ """"""' __ .. """'""" 
..... ""..,.-.y ·-.~ .. ~ ... --Iaboo'l"'r· .. -.. .. _·_·O'" 
Banip. - , .. .... _ . """'''''' . .. .. .,,- ""'''''''''' .. , ........ -"''''~ .... """r->"" _1""01 _ Ánpo> ~ ""'doriv ........ .. _~_ 
=-~ d ... FESC ..... """",",o "" 1""">""> .~_.u. '''1*''''''_ ... .."....tip<>ón. 
"'" lo '1'" .. """""ro ...... ~ooJ; ~"'''"'"' "'"'""""-

La <áIo&. do '" ""' .... l";'" ~ "&"Ü"" ..-. v_ 
oh ..... '" PE5C. .. ""'_ 1"" .-""'_ • 
mM'roO 01-=- ... 'u 1""'"'" do....- ><><i.ol oolo .... orión ... 
..,;" y . ... do ~"". o do P"W"'" 0..-..... .,,, ......... . 
~ .. """""" _ .......... '" ....... .,.;" ......... 1" ........ 
... .. "IV ..-. ~ do ."" ........ d. F_ J lMII 
e _do U ",oriónQuimo<o r .......... bca Bioióp<a 

l.-~ .. ~,,-,-. C¡"dobo_o 

J_bal~. z¡, . .. _""IO> .. _ ~-.. 

1"" .. ~ do! """'010 ~"'- """"ollado 1"" '" 
1"_ ' Maotina. "~ . ..... _ ..... 01 anWi. d. "" 
~_y,u._ ... ~ 

El """"""~ .. ro-__ .-...-.. _ '" 
< ........ "' , ... pua<.Optao""" ........... ""'.,,;,,;"""I', ......... 
'1'" olpno> do "" <Omf""''''' .......... 'opIaa." falabdad d. lO> 
un ...... po>< ""arto, < .... ~ ... Ó>ta> .. di,p"_ .u ri ..... "'" 
"""' ...... ,poo .. "_'_ ·fi_"'I"_ .. · . ..,;.¡;; ....... hplo<"- .... po>iWo> __ ... _ 

............ do .... __ m.z,-" ........ po<Iamn>m"" do! 

"'"""" "" .............. ...,. "" IR&" , d"""-La __ o "" __ ..-. ""'" 

_ ""_ "'f"'''''''''' 1""'"'-- ... l"oyo<Io> ... 
< ....... ~ .. e!\". __ .....,., do .. FES<: .. 'I"'Y'" 'u =-pión---, ..... PAI'!ME J _ PAPn7, " "'quo"" l'"'''''
podoladodoca. 

..... ____ '" """"'" Mortm MarlN" do! 

•',~~;.i-~~.;·;-,' ... c..~ .. ba>co>-.i -- .. "" .... ~ dol ~....,. p<-'ado ..,..." ..... 

' ....... do""""" 
............... '" qa' -- """""""1"" .. ap-dol __ 'I"'''''' .... ~_ ........... . 

<a>oo6"'''....,._. do la Uni .......... , ''''"'.,,_-....... 
• ~ «>« la<p "'ro<"'"'" _ la _ "" ~, ,,ro 
_ .. la>"""' 1""'''' '1'" ............ la prop ...... Y .... "'''''''''' 
..-... "' ...... CaüO.cu"" 01 , .. "¡lado ro-. ..,;>Iact<ri> J !!' __ _ 

-ro coma "' ..... ....00.. al ..... '1'" ,.."...,,, .. I.i ....... 
/ru"" tu ~....,.. 1 '1'" ......... ~ ap"''''''''' ..... '" 
"'",o_ro ........ ,"""' .... '" """"""" ... , ...... po<bv .. 
..,;" y '""""""_ha<-.. ..... =-~.u I"oyocto do rido. 

, I 
• 

P<-..ci. f.m~ ... lo in .... tig.do.. 

Po< o~o lado, .. ,_ ... '" .. ~ __ d. '" 

;",...h~ ......... ",adomia ""'_' __ " ""'pAda 
poo ~ do "" .............. quo ,_'" .. 01 
....... ...,. do .. 1"_' ................ " __ 

hoy " "' ..... poo .... - ... """""'" '1'" --..... ~ .... """'" 
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'u -.. -"'J"" ._ .... ................. ...... 
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"""'. J quo ____ .... , . .... """""'" ... -..no o 
doctooado, ~." '" ;",-O>tiplooL . """ "" !I..-. do '" 
""""'. puo """ ...... todo" 

.... """""'" """"""" no .. ...,..,_ "" 01 
d>.iIoso' .... _ ...... .."....ti&> ....... "" ",oIa .... orión 

1""' ..... -- r "" .. .- ..... ""'""" 
W>rip ..... 'arih""-' poo 01 di ..... """" ........ '1'" ..... '" 
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...... y, ... do "'''''''' ..... do P"'podo. Dm-......... _ • 

... "'-- _ ado< .. do ... """".torio __ 1" ........ 

.. .. "'" _ l'<arioow do . "" ........ do F""""" , ""VIII 
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LDaaM....., .. ~c_v.._.C .. __ 
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' __ -1"'-~'" 
El __ .. _ "'"""_ ................. 1o 
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