
ATTI ACCADEMIA NAZIONALE DEI LINCEI

CLASSE SCIENZE FISICHE MATEMATICHE NATURALI

RENDICONTI

Teresa Ceriani, Gianalfredo Sciorelli, Ulderico
Ventura, Gianguido Rindi

Elettrogenesi cardiaca e piridossina

Atti della Accademia Nazionale dei Lincei. Classe di Scienze Fisiche,
Matematiche e Naturali. Rendiconti, Serie 8, Vol. 55 (1973), n.1-2, p.
127–131.
Accademia Nazionale dei Lincei

<http://www.bdim.eu/item?id=RLINA_1973_8_55_1-2_127_0>

L’utilizzo e la stampa di questo documento digitale è consentito liberamente per motivi di
ricerca e studio. Non è consentito l’utilizzo dello stesso per motivi commerciali. Tutte le
copie di questo documento devono riportare questo avvertimento.

Articolo digitalizzato nel quadro del programma
bdim (Biblioteca Digitale Italiana di Matematica)

SIMAI & UMI
http://www.bdim.eu/

http://www.bdim.eu/item?id=RLINA_1973_8_55_1-2_127_0
http://www.bdim.eu/


Atti della Accademia Nazionale dei Lincei. Classe di Scienze Fisiche, Matematiche e
Naturali. Rendiconti, Accademia Nazionale dei Lincei, 1973.



T. Cer ia n i ed a l tr i, Elettrogenesi cardiaca e piridossina 1 2 7

Fisiologia. — Elettrogenesi cardiaca e piridossina (*\ N ota (**̂ 
di T e r e s a  C e r i a n i , G i a n a l f r e d o  S c i o r e l l i , U l d e r i c o  V e n t u r a  
e G i a n g u i d o  R i n d i , presenta ta dal  Socio  G.  C. P u p i l l i .

Summary. — Pyridoxine deficiency was induced in the ra t with a  free-pyridoxine 
diet and assayed by  the determ ination of total vitam in Bß content in heart, liver and  gastroc
nemius muscle. V entricular myocardial cell action potentials were m easured in  situ  in the 
hearts both of pyridoxine-deficient rats and  of pyridoxine-supplem ented rats. Intracellular 
action potentials were recorded a t spontaneous frequency and a t frequencies increased to 
higher levels.

Pyridoxine deficiency caused a  noticeable bradycardia and  lowered the rates of 
depolarization and  repolarization phases of ventricular action potentials thus lengthening 
their duration.

The modifications of ventricular action potentials and frequency were largely restored 
by pyridoxine adm inistration.

The mechanisms by  which pyridoxine deficiency seems to affect cardiac electrogenesis 
are pointed out.

Nella presente N ota vengono com unicati i risultati di una ricerca in tra 
presa nell’intento di m ettere in evidenza eventuali azioni della piridossina 
nell’elettrogenesi cardiaca. È noto che la carenza di piridossina causa varie 
alterazioni cardiache sia di tipo morfologico [1-6] che funzionale [7, 8]. 
In  particolare è stato dim ostrato [7] che il cuore di ra tto  in avitam inosi B6 
presenta un rallentam ento della fase di. ripolarizzazione con conseguente 
bradicardia. Non è stato tu ttav ia  ancora messo in evidenza quale sia la fun
zione della piridossina nell’elettrogenesi cardiaca. La possibilità che la p iri
dossina intervenga nel metabolism o cardiaco, e quindi anche in fenomeni 
che in parte da questo dipendono, quali la distribuzione od il movimento 
degl’ioni ai lati della cellula cardiaca, appare verosimile. È noto infatti che 
la vitam ina B6 è il coenzima di vari e diffusi sistemi enzimatici [9-11] i quali, 
anche a livello cardiaco, esplicano num erose azioni [io, n ] ,  È stato dim o
strato che, duran te la carenza piridossinica, le transam inasi e le decarbossilasi 
degli aminoacidi [12—18], come pure le fosforilasi [19], presentano una dim i
nuzione di attiv ità  nel cuore. È noto, ancora, che il piridossal-fosfato in ter
viene nella biosintesi delle catecolam ine cardiache [15, 20], sostanze che, 
al pari delle fosforilasi, hanno im portante incidenza sulla funzionalità del 
cuore [21-23]. T u ttav ia  il contenuto in catecolamine del miocardio non 
sem bra risentire della carenza di piridossina [18] anche se, in effetti, questa 
può casuare una dim inuzione d ’attiv ità della dopa-decarbossilasi cardiaca [15], 
enzima piridossal-dipendente.

(*) Lavoro eseguito, col sussidio del C.N.R., nell’Istituto di Fisiologia um ana dell’U ni
versità di Pavia.

(**) Pervenuta a ll’Accademia il 15 luglio 1973.
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Nel presente studio sono stati usati due gruppi di ratti: 1) ra tti in avita
m inosi B6, o ttenuta per alim entazione con una dieta carente in piridos- 
sina [24]; 2) ratti di recupero, e cioè ra tti in avitam inosi B6 a cui veniva,
successivamente, som m inistrata per os piridossina cloridrato in quantità 
corrispondente al fabbisogno giornaliero [25] per un periodo di 12-15 giorni. 
Ciò era sufficiente per il ripristino della crescita corporea norm ale e per la 
completa regressione della sintom atologia specifica della carenza piridossi- 
nica [26, 27]. Il raggiunto stato di avitam inosi B6 dei ra tti veniva giudicato 
dall’arresto della crescita corporea [28] e docum entato in base alla determ i
nazione microbiologica [29] del contenuto in vitam ina B6 totale di alcuni 
organi (fegato, cuore e muscolo gastrocnemio). Negli anim ali in carenza 
piridossinica il contenuto della vitam ina B6 totale era notevolm ente dim inuito 
(61%  nel cuore, 67%  nel fegato e 77%  nel muscolo scheletrico) rispetto ai 
controlli m antenuti ad alim entazione appaiata. Il recupero dalbavitam inosi B6 
era avvalorato dal ritorno alla norm a del contenuto in vitam ina B6 totale 
in tu tti gli organi sopradetti.

D al cuore in  situ  dei ra tti in anestesia da uretano etilico, in cui in seguito 
ad apertu ra del torace la respirazione era m antenuta a mezzo di una pom pa 
scherm ata, venivano derivati i potenziali d ’azione intracellulari dopo im pala
m ento di singole cellule del m iocardio ventricolare con m icroelettrodi flut
tuan ti [30]. L a derivazione dei potenziali d ’azione era eseguita sia a frequenza 
cardiaca spontanea che a frequenze superiori, imposte dall’esterno (460, 500, 
600 battiti/m in). La registrazione dei potenziali d ’azione ventricolari veniva 
eseguita con una tecnica descritta in una precedente N ota [31].

Nella fig. i sono rappresentate alcune sequenze di potenziali d ’azione 
intracellulari ventricolari di ra tti in carenza piridossinica, di ra tti di recupero 
e di ra tti ad alim entazione appaiata. Su varie sequenze di potenziali d ’azione 
veniva eseguita la m isura sia di alcuni dei loro param etri (ampiezza, durata , 
velocità di depolarizzazione, velocità di ripolarizzazione rap ida e lenta) che 
della frequenza cardiaca e della dura ta  del ciclo cardiaco [32].

In base a tali m isure si è potuto concludere che nei ra tti in avitam inosi B6 
il potenziale d ’azione intracellulare cardiaco presentava, a frequenza cardiaca 
spontanea, una dim inuzione della velocità di depolarizzazione (17% ) e della 
velocità di ripolarizzazione rap ida e lenta (rispettivam ente del 21%  e del 
I 2 %)- Il rallentam ento delle diverse fasi del potenziale d ’azione com portava, 
ovviam ente, un aum ento della sua dura ta  totale (14% ): in particolare la 
dura ta  della fase di ripolarizzazione era notevolm ente aum entata  (24% ). 
La frequenza cardiaca dei ra tti in carenza piridossinica era dim inuita (18% ) 
ed il ciclo cardiaco era rallentato (38% ). T utte  queste modificazioni dell’elet
trogenesi cardiaca, riscontrate nel cuore dei ra tti in avitam inosi B6, erano 
statisticam ente significative (t di Student) rispetto ai valori m isurati nei cuori dei 
controlli m antenuti ad alim entazione appaiata con i ra tti p iridossina-carenti.

L ’aum ento di frequenza cardiaca imposto dall’esterno non causava nella 
morfologia del potenziale d ’azione dei ratti in avitam inosi B6 modificazioni 
diverse da quelle dei rispettivi controlli (fig. 1).
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Il recupero degli anim ali dallo stato di avitam inosi per trattam ento  con 
piridossina determ inava la regressione dell’alterazioni dei param etri del poten
ziale d ’azione intracellulare (fig. 1).

I risultati della presente ricerca mettono in evidenza che la carenza di 
piridossina, da noi docum entata con la determ inazione microbiologica del 
contenuto in vitam ina B6 totale di alcuni organi, può apportare ampie m odi
ficazioni nel processo dell’elettrogenesi cardiaca.

Fig. i. -, Potenziali d ’azione intracellulari ventricolari derivati dal cuore in  situ  
di ratto, a  frequenza cardiaca spontanea e a frequenze aum entate per stimolazione 
esterna. A: ratto  in avitam inosi B6. B: ratto controllo ad alimentazione appaiata. 
C: ratto  in avitam inosi Bß A  piridossina (recupero). I potenziali d ’azione venivano 
derivati dalla stessa cellula ventricolare cardiaca a: 1, frequenza cardiaca spontanea;

2, 3, 4, rispettivam ente 460, 500, 600 battiti/m in.

L a frequenza cardiaca, come già dim ostrato in precedenza [7], dim inuiva 
nei ra tti carenti in piridossina, e, logicamente, il ciclo cardiaco si allungava. 
Il potenziale d ’azione ventricolare presentava un allungam ento nella fase 
di depolarizzazione ed, in particolare, in quella di ripolarizzazione (fig. 1) 
con conseguente aum ento della sua du ra ta  totale. Le modificazioni trovate 
nel potenziale d ’azione ventricolare fanno supporre che la carenza di piri
dossina alteri principalm ente i processi di ripolarizzazione cardiaca. Infatti, 
anche se la velocità di depolarizzazione del potenziale d ’azione dei cuori 
piridossina-carenti era dim inuita, la sua ampiezza, però, rim aneva im m odi
ficata. Ciò sta probabilm ente ad indicare che, quantunque la velocità di en
tra ta  degli ioni Na+ nella cellula cardiaca era ra llentata dall’avitam inosi B6, 
la loro concentrazione, al term ine della fase di depolarizzazione, era p ra ti
cam ente norm ale.

L ’interpretazione dei possibili m eccanismi con cui la carenza di piridos
sina potrebbe modificare i processi di ripolarizzazione [33, 34] della cellula 
cardiaca (lenta en tra ta  degl’ioni N a+ e Ca++; im provvisa dim inuzione di
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perm eabilità degl’ioni N a+; rapido e notevole aum ento di uscita degl’ioni K +) 
può essere varia.

È noto che le catecolam ine possono modificare i norm ali eventi dei 
processi di ripolarizzazione [35- 37 ] e che agenti ß-bloccanti [35, 38, 39] e 
la reserpina [35] dim inuiscono la velocità di ripolarizzazione cardiaca cau
sando un aum ento di du ra ta  del potenziale d ’azione. Non va sottovalutato 
il fatto che sia la riduzione delle transam inasi e delle decarbossilasi cardiache 
sia quella delle fosforilasi, che è verosimile si verifichino in carenza di p iri
dossina, potrebbero alterare i processi metabolici che sono alla base del restauro 
della cellula cardiaca in fase di ripolarizzazione. Com unque sia, dato che 
l’aum ento di frequenza cardiaca per stimolazione esterna non causava m odi
ficazioni del potenziale d ’azione cardiaco dei ra tti p iridossina-carenti diverse 
da quelle dei ra tti controlli (fig. 1), sem brerebbe logico concludere che le 
riserve energetiche del m iocardio carente in vitam ina B6 rim angono appa
rentem ente indenni.

V a sottolineato che le modificazioni riscontrate nei param etri dei poten
ziali d ’azione ventricolari sem brano indotte specificatamente dalla carenza 
di piridossina nel miocardio. Quando, infatti, per som m inistrazione di piridos- 
sina, il contenuto di vitam ina B6 totale del cuore rito rnava a livelli norm ali, 
anche la morfologia del potenziale d ’azione riprendeva caratteristiche simili 
al potenziale d ’azione dei ra tti controlli (fig. 1).

In  base al complesso dei risultati comunicati in questa Nota, si può 
concludere che la piridossina sem bra essere interessata nei fenomeni dell’elet
trogenesi cardiaca. L a sua azione, anche se per ora non com pletam ente 
chiarita, appare in rapporto  a fenomeni di tipo metabolico, quali la sintesi 
delle catecolam ine ed i processi di transam inazione e decarbossilazione degli 
am inoacidi, i quali potrebbero influenzare in modo specifico l’eccitabilità 
cardiaca.
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