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RESUMEN

La cardiopatia isquémica es una de las principetesas de muerte en los paises
desarrollados, por lo que su prevencion, diagndsyictratamiento precoz se ha
convertido en un objetivo de vital importancia pdisminuir su morbi-mortalidad.

En esta revisibn se mencionan los principales asmmonseguidos para mejorar el
diagnostico precoz de esta patologia.

A nivel electrocardiografico, ademas de los sigyewgonocidos como desviaciones del
segmento ST, alteraciones en la onda T, aumengzidarsegmento QRS y cambio del
eje eléctrico cardiaco, se han desarrollado diggpapametros como el calculo del area
desviada del segmento ST, un nuevo algoritmo d plerpotenciales eléctricos tardios,
un nuevo biomarcador eléctrico cardiaco, el caladb area de la onda Q y la
localizacion del territorio y vasos afectos seguitecos electrocardiograficos. Sin
embargo el avance mas importante es la aplica@dia tecnologia QRS-AF, que con
un 75% + 6% de sensibilidad y un 80% + 6% de efipelad supera a los anteriores
test diagnoésticos.

En los dltimos afios ha cobrado vital importancianianitorizacion ambulatoria del
paciente de alto riesgo, por lo que se han detatmokecnologias que faciliten esta
labor como la creacion de electrodos cada vez ma®@os y que originan menos
artefactos, chips capaces de registrar la activieladtrica cardiaca y métodos de
transmision de esta informacion.

Por ultimo, se revisan los principales marcadorésices de isquemia y el
descubrimiento de nuevos, como el microARN-19aemidbs por PCR que son mas
sensibles y especificos que los anteriores.

ABSTRACT

Ischemia heart disease is one of the main causeésatii in developed countries, so its
prevention and early diagnoses and treatment hasene in a vital importance aim to
reduce its morbidity and mortality.

In this review the main advances achieved were iomed to improve the early
diagnosis of this disease.

At electrocardiographic level, in addition to thellkknown sign as deviations of the ST
segment, alterations in the T wave, increase iatdaur of the QRS segment and change
of the electrical heart axis, some parameters weveloped such as the assessment of
the ST segment deviation area, a new algorithm ftieenevolution of late electrical
potential parameters, a new cardiac electrical brier, the calculation of the area of
the Q wave and the location of the territory anfecéd vessels according to
electrocardiographic criteria. However, the mostpamant development is the
application of the HFQRS technology, wich with 73%6% sensitivity and 80% + 6%
specitivity excedes previous diagnostic test.

Recently, outpatient monitoring of high risk patehave taken on a vital importance,
so many technologies were developed to make e#s®erwork as the creation of
electrodes more and more comfortable and causest@se, chips able to record the
electrical heart activity and transmission methaofdhis information.

Finally, main serum markers of ischemia were ral/eed the discover of new markers,
such microRNA-19a, obtained by PCR wich are monsisge and specific than
previous markers.
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1.INTRODUCCION

La patologia coronaria y su complicacion mas seianfarto agudo de miocardio
(IAM), son la principal causa de muerte en los gmidesarrollados. La reduccion de su
incidencia, morbilidad y mortalidad se ha convertidn el objetivo principal de
numerosos estudios, por 1o que una temprana déteatiagnostico y prevencion son
necesarios para reducir el desarrollo progresiviAdky para mejorar su recuperacion
y la supervivencia en los pacientes (1, 2).

En la actualidad se define la existencia de IAMast evidencia de necrosis miocardica
en presencia de un cuadro de isquemia, es por taa@nfermedad inflamatoria con
interacciones multifactoriales, como inmunizaciorfluencias ambientales y factores
genéticos. La incidencia de IAM muestra una agriégatamiliar obvia en un gran
namero de genes susceptibles genéticamente, qganjuen papel importante en el
desarrollo de la enfermedad. Pese a ello, el d&gody tratamiento del IAM basado en
genes susceptibles es inviable por el momento, uga lg patogénesis exacta de la
enfermedad no esta todavia del todo clara (3).

Atendiendo a la anatomia de las arterias corongrtas la ayuda de diferentes pruebas
diagnosticas (principalmente coronariografia, eteetrdiograma y estudio anatomico
de la pieza una vez fallecido el paciente) podedifesenciar distintos tipos de 1AM
segun su localizacion y el territorio afecto: alaterinferior, posterior, lateral... y segun
el vaso que esté ocluido (tronco coronario izquierircunfleja, descendente anterior,
coronaria derecha, enfermedad de dos vasos, emfadnde |os tres vasos) (1).

En un estudio realizado por Badui et al (4) de se@e de casos la localizacion del
territorio infartado fue 34% anteroseptal, 26% solégeral, 25% posteroinferior y 15%
inferior, datos que se asemejan y se pueden ekragda incidencia en la poblacion
general.

Segun la arteria coronaria ocluida se dividen €@t 4oronaria derecha (presentandose
si el paciente presenta dominancia derecha nealekigentriculo izquierdo posterior,
ventriculo derecho y tabique interventricular), 4@¥scendente anterior coronaria
izquierda (territorio afecto: cara anterior venilec izquierdo, haciéndose
circunferencial en la punta y mitad anterior déliqae pudiéndose afectar el musculo
papilar anterior) y 20% circunfleja izquierda (shndose cara lateral) (1). No
obstante, hasta un porcentaje de eventos cororagiumos que varia entre el 1-12% no
presentan patologia coronaria significativa o tieceronarias normales tras realizarles
un estudio angiogréfico (1, 5).

En estudios anatomicos realizados a pacientes Aldnse observé que hasta un 34-
43% presentaban infarto del ventriculo derechorammosis en la mayoria de los casos
biventricular (cara posterior de ventriculo izqd@r ventriculo derecho y tabique),
reduciéndose clinicamente este porcentaje has@/##b%, por lo que el infarto de
ventriculo derecho no es una entidad rara y enaas solo es posible diagnosticarlo
si se tiene un alto indice de sospecha (colocad@érelectrodos en derivaciones
derechas), ya que el ECG estandar de 12 derivacprexle dar falsos negativos (1).

De este modo, las herramientas de las que dispen@ara realizar un diagnostico
precoz de la enfermedad las podemos dividir en tpdares basicos: la
clinica/exploracién fisica, el ECG (electrocardenga) y el analisis de marcadores
sanguineos.



2.CLINICA/EXPLORACION FISICA

Tipicamente estos pacientes acuden al servicio rgencias por presentar dolor
anginoso opresivo retroesternal/centrotoracico pwede o no irradiarse hacia brazo
izquierdo, cuello y mandibula, espalda, zona epigas.. Este dolor suele durar mas
de 20 minutos, no responde completamente al repogda nitroglicerina y es mas
intenso que en la angina, aunque en ocasiones medstar presente (diabéticos,
ancianos o mujeres). También es frecuente que @apadie de sintomas vegetativos
(sudoracion fria, nduseas, vomitos, ansiedad yasgmsde muerte inminente) (1, 2).
Segun la gravedad del cuadro y del territorio qrdaya lesionado pueden asociarse
alteraciones del ritmo cardiaco por afectaciorsggéma de excito-conduccion, sincope
(aunque sélo el 1,4% de los sincopes son debitlis146)), shock cardiogénico (mas
frecuentemente asociado en IAM inferior con infad® ventriculo derecho (7, 8)),
ruptura cardiaca (pudiendo llegar a reducirse Y 80riesgo de ruptura con la toma de
nitratos (9)), disnea, edema agudo de pulmon, icisatia mitral por ruptura de los
musculos papilares, muerte subita o insuficienerel entre otros; y de aneurisma de
ventriculo, cardiopatia takotsubo, sindrome Dresgladisminucion de fraccion de
eyeccion final como complicaciones a medio-largzpl

En la exploracion fisica ningun signo es patognaomde infarto agudo de miocardio,
no obstante pueden aparecer: hiperactividad siogdtaquicardia e hipertension
arterial) o hiperactividad parasimpatica (bradi@rde hipotension arterial,
especialmente en el IAM inferior), signos de disfon ventricular (extratonos,
disminucién de la intensidad de los ruidos cardiagceepitantes pulmonares), soplo de
insuficiencia mitral, roce pericardico por peridéisd signo de Kussmaul especialmente
en infarto de ventriculo derecho (mas frecuenteenastciado a shock cardiogénico) o
rotura cardiaca con taponamiento, febricula emitagra semana (1, 2).

Al ingreso es importante reflejar el grado de campso hemodinamico del paciente,
definido clinicamente, y que marca en gran parterehodstico de éste mediante la
clasificacion de Killip (1, 2).

3.ELECTROCARDIOGRAMA

El ECG convencional de 12 derivaciones sigue siesldmétodo diagnéstico mas
usado, barato y esencial para el diagnostico de, Isighdo muy util comparar con
otros ECGs del paciente si estan disponibles (10).

Electrocardiograficamente pueden verse afectadasntla T, que implica isquemia
miocardica (T  picudas=isquemia subendocardica; T gatias=isquemia

subepicéardica/transmural); el segmento ST, queneélefiesion miocardica (ST

descendido=lesién subendocardica; ST elevado=Ilesifepicardica); y el complejo
QRS (aparicion ondas Q una vez necrosado el tejgdb)como la posible aparicion de
arritmias o blogueos si se afecta el sistema digoeganduccion (1, 2).



Durante la instauracion de un IAM se producen atienes evolutivas que siguen un
patron caracteristico con ondas T altas y picublescégo que se siguen de elevacion del
segmento ST y negativizacion de la onda T (pradugdsimétrica). Cuando va
completandose la necrosis el segmento ST tiendavarva la linea isoeléctrica y se
desarrollan de forma simultdnea ondas Q en lagaitgones en las que se produjo la
elevacion del segmento ST (11).

A todos estos cambios eléctricos también se puedeniar otros en la onda QRS
durante la fase aguda del episodio como el increamen la amplitud de la onda R
(comparada con ECGs anteriores) acompafiada podaxteoversion del eje eléctrico
cardiaco en el plano frontal en derivaciones infes en 1AM posteriores e inferiores
(12); aparicion del signo de Cabrera (mella promi@en la rama ascendente de la onda
S en V3 y V4) y de Chapman (mella prominente eramaa ascendente de la onda R en
V5 y V6) (13); y la variabilidad morfologica del mplejo QRS latido a latido en el
ECG, con una sensibilidad del 75% y una especiittidel 61% para el diagnostico de
un episodio isquémico agudo (entendiendo por skidsidh al % de pacientes enfermos
que el test es capaz de detectar y por especiiet® de pacientes sanos en los que el
resultado del test es negativo) cuando la variagativa de la aparicion de QRS>0,86,
por lo que la variabilidad relativa en la aparicdel complejo QRS es un predictor
independiente de evento isquémico agudo (14).

En un estudio de Martin et al (15) comparando IGS&E de 12 derivaciones realizados
en la admision de urgencias con la RNM cardiacenigé gold standard para el
diagnéstico de infarto de miocardio en este esjudfectuada a los mismos para
confirmar el diagndstico de 1AM, se concluy6 quedasideracion conjunta de criterios
de elevacion del segmento ST junto con criteriodelgresion de ST aumentaba de
forma significativa la sensibilidad para la detéacde IAM (84% frente a un 50%
atendiendo solo a criterios de elevacion de ST) spa escasa reduccion de la
especificidad de la prueba (del 97% al 93%).

No obstante, no todos los pacientes que muestestratardiograficamente aumento
del segmento ST significa que presenten infartendecardio, ya que hay numerosas
patologias no isquémicas que pueden cursar con adfsEacion (16): patrén de
repolarizacién precoz, variante normal con elevaadé ST (en pacientes jovenes),
hipertrofia del ventriculo izquierdo (elevacion 8@ de V1-V3), pericarditis aguda
(elevacion en todas las derivaciones excepto en ¥\XH), elevacion secundaria a
bloqueo de rama izquierda, sindrome Wolff-Parkirédrite, sindrome de Brugada,
aneurisma de ventriculo izquierdo, sindrome takmtgaltamente sugestivo cuando hay
ausencia de depresion o elevacion del segmento rETeevaciones inferiores,
especialmente si el segmento ST en derivacion agor o igual que en lll, para
diferenciarlo de IAM anterior (17, 18)). Segun Deshde et al (16) hasta un 15% de las
desviaciones del segmento ST en la poblacion demsera debidas a causas no
isquémicas, por lo que el analisis de electrocgrdimas debe ser cuidadoso y no
precipitado a la hora de sacar conclusiones.

3.1.NUEVAS TECNICAS PARA MEJORAR EL DIAGNOSTICO
ELECTROCARDIOGRAFICO

Para aumentar la sensibilidad del ECG en el diagodde IAM, la cual tiene una baja
sensibilidad inicialmente (28-65%) (19), se harculaldo diferentes parametros en los
altimos afos.



Uno de ellos es el calculo del area desviada dgheerto ST a través de un software
gracias al cual es posible correlacionar este patranal area de riesgo de necrosis del
tejido miocardico, llegando a alcanzar un coefi@eatte correlacion Spearman de 0,99
cuando se comparaba esta estimacion con el anddidsomarcadores sanguineos en
IAM inferiores (20).

Kontoyannis et al (21) desarrollaron otro paramatgpmartir del cual se podia valorar el
éxito o fracaso de la terapia trombolitica en paeie con IAM. Las variables a estudio
fueron los potenciales tardios, definidos comoadidn QRS>114 ms, sefiales de baja
amplitud (LASs)>38 ms, y media cuadratica (RMS) & rdicroV. Los potenciales
tardios fueron encontrados en el 37% de los paseah 89 +/- 75 minutos, pero
reaparecieron y persistieron en el 12% de pacietddss ellos con una arteria ocluida.
Por ello, los parametros de potenciales tardiosS(QRS, RMS) mostraron una mejora
gradual la cual ocurri6 mas precozmente y mas rdarea pacientes con una arteria
permeable. Esta mejora expresada por el indicemgdanao de potenciales tardios
(LNQRS + LNLAS - LnRMS) predice la arteria permeatbn una sensibilidad del 94%
y una especificidad del 79%.

Recientemente, Schreck et al (19) identificarorbiomarcador eléctrico cardiaco para
detectar cambios en el ECG de 12 derivaciones dtidas de lesion isquémica
miocéardica. Durante el estudio, el equipo demogtré a partir de Unicamente tres
derivaciones medidas (I, Il y V2) se podian calcolastimar las otras 9 por un modelo
matematico no lineal a través de un software efpeqUPTM) y aplicando sélo 5
electrodos en la superficie corporal del pacieDe.este modo, el nuevo biomarcador
eléctrico se obtiene gracias a un andlisis comigatds matematico no lineal de las
derivaciones estimadas por el software (dECG). Estecador se representa como un
indice numérico en el monitor cardiaco que evahiapiobabilidad de patologia
obstructiva coronaria.

e — Figura 1. Andlisis ROC del
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Figura 2. CEB vs Control Activo (STO, STSUM, ECh IC=95% de ECG 12 derivaciones realizado
< 8 dias desde inicio cuadro (19).
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Figura 3. 1-especificidad de CEB vs Control Act{8d 0, STSUM, ECGI) con IC=95% de ECG 12
derivaciones realizado < 8 dias desde inicio cua(ir®).

Se obtuvieron una OR=12,2 de sensibilidad y una @8 de 1l-especificidad
comparando CEB (cardiac electrical biomarker) vat@b Activo con ECG realizado
<7 dias desde inicio cuadro. Los resultados fuessaqgidos valorando a pacientes con
<1 dia desde evento inicial, con una sensibilidad-THL y 1-especificidad OR=0,88
favorable a CEB. Del mismo modo se rescataron @alsimilares comparando CEB vs
Control Activo con ECG sin onda Q en las primera$@ras del evento isquémico, con
una sensibilidad OR=13,3 y 1-especificidad OR=0,06.

La concordancia intra e interobservador entre EG@ido (MECG) y dECG era muy
fuerte (>92,5%).

El empleo de este parametro implica una monitoidracontinua y no invasiva con una
alta sensibilidad y especificidad para el diagmosiirecoz de evento isquémico en
pacientes con riesgo de desarrollarlo, pudiendonserutil en las unidades de cuidados
intensivos para control de estos pacientes. Noantest este es un estudio de casos y
controles y por tanto presenta cierta limitacion.

Kochav et al (22) publicaron un trabajo en el gseidiaron si a partir de un ECG se
podia calcular el tamafio del territorio afectadancio se producian IAM del ventriculo
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izquierdo. Los pardmetros que estudiaron pararlevaabo este estudio fueron la
morfologia de la onda Q, su duracion, su amplituguy area (QWAr) en ECG
inmediatamente posteriores a la instauracion dadircuy en ECG de seguimiento y los
correlaciond con los datos obtenidos tras reabizasos mismos pacientes una RNM
cardiaca en el que se calculaba el &rea del taritdartado en el ventriculo izquierdo.
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Figura 4. Correlaciéon entre QWAr y % del territoréel VI infartado calculado mediante RNM y
correlacién entre QWAr y diferentes cuartiles deKCPa fila superior corresponde a los resultados
inmediatamente posteriores a IAM (<1 semana) dairfiferior a los valores tras seguimiento (2-6
semanas tras 1AM) (22).

Los investigadores concluyeron que QWAr incrememsgnificativamente tanto en el
ECG precoz (5939 vs 18+20 mV. Ms) como en el dpusaiento (59146 vs 13+16
mV. Ms) cuando el territorio afectado superabarumbral del 10% del territorio
infartado), obteniendo gracias a QWAr un valor &b negativo del 94% para
excluir infartos de ventriculo izquierdo >10%.

3.2.HFQRS

El proceso fisiologico que primero se afecta encéadiopatia isquémica es la
despolarizacién del miocardio, por lo que en Idsnals afios se ha trabajado duro para
correlacionar este hecho con las alteracionesretectliograficas que se producen en el
segmento QRS durante un IAM.

En el ECG estandar de 12 derivaciones el signdretardiografico mas importante de
este suceso es la presencia de complejos QRS fntapos (fQRS) (23), siendo mas
comunes entre pacientes con patologia isquémicdrg pacientes con alteraciones del
sistema de conduccion. fQRS ha sido definido com@resencia de una onda R
adicional (R") o de muesca en la onda S, o la posale > 1 R” en dos derivaciones
contiguas.
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Figura 5. Tipos de fragmentacion del segmento QRS.

Este signo electrocardiografico ha demostrado sés mensible, aunque menos
especifico, para detectar cicatriz miocardica coanmolo con la onda Q y también
parece correlacionarse con oclusion coronaria twtalica con pobre desarrollo de la
circulacion colateral. A su vez ha probado ser rediptor independiente de eventos
cardiacos y de eventos cardiacos mayores advergcieentes con patologia coronaria
estable e IAM, aunque su presencia 0 ausenciaeotead la mortalidad (23).

Sin embargo, debido a la capacidad limitada del E€@ndar de 12 derivaciones para
detectar estas alteraciones en el segmento QR®nteuente se ha desarrollado el
estudio de la actividad eléctrica del corazén nedidlFQRS (QRS de alta frecuencia),
el cual muestra la fragmentacién de la despoladnadel tejido miocardico a nivel
microscopico que ocurre como consecuencia de laficagion del sistema de
conduccion de His-Purkinje y la activacion simuétarde muchas zonas del miocardio.
Esta fragmentacion a nivel microscépico de la oddadespolarizacion origina los
componentes de alta frecuencia en el complejo @RS De acuerdo a este modelo, en
una region isquémica la velocidad de conducciom&s lenta, reduciendo por lo tanto
la fragmentacion de la onda de activacion debidoese trata de una onda de menor
frecuencia y a que los componentes de HFQRS esdncidos; asi mismo, los
componentes HFQRS también estan disminuidos cu#adsefial eléctrica no es
propagada por el sistema de His-Purkinje, comorgtm@as ventriculares, sindromes
de pre-excitacion y marcapasos, situaciones porclases estos pacientes han sido
excluidos de los estudios de HFQRS en isquemi&{24La isquemia también induce
cambios en las caracteristicas de los complejosR8;@omo aumento de la duracion
del segmento QRS y reduccion de la pendiente deoloponentes HFQRS (24).
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Figura 6. Fisiologia de HFQRS. La figura muestra lpartes lateral y apical del ventriculo izquierdo
incluyendo el miocardio y el sistema de conduccibarante la fase de despolarizacion, la sefiales
eléctricas se propagan a través del sistema de wmidn de Purkinje y activan multitud de zonas del
miocardio de forma simultanea, lo que provoca gsta @nda de despolarizacién esta fragmentada a
nivel microscopico. Esta fragmentacién produce bajaplitud y niveles de alta frecuencia de los
componentes de HFQRS (abajo a la izquierda). Ladega reduce tanto los niveles como la amplitud de
la fase 0 del potencial de accion, lo que reducedaduccion de miocito-miocito, la fragmentacioniae
onda de despolarizacién y cambia los componentesltdefrecuencia por frecuencias menores. Como
consecuencia, la isquemia reduce la amplitud de RBEQ(24)
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Figura 7. Obtencién de HFQRS. La obtencién de HFQ¥RSrealiza a partir de un ECG de 12
derivaciones de alta resolucion, en el que un sofwdetecta los complejos QRS (desechando los
artefactos) y los filtra a una banda de frecuera150 a 250 Hz, frecuencia con la cual se hanrtite

los mejores resultados (25).

A partir de esta técnica se han ido calculandonpait@s para hacer de ella un test
objetivo con una mayor sensibilidad y especificidaéd otros tests diagnésticos.

Uno de ellos es el RMS (root mean square), el esaimplemente calculado como la
raiz cuadrada de el tiempo promedio de la amptituth sefial de HFQRS al cuadrado.
HFQRS-RMS ha demostrado ser mas sensible que Véadésm del segmento ST para

detectar oclusion coronaria, obteniendo una seiasitlidel 88% cuando se producia un
descenso medio de HFQRS-RMS de i\9(24, 25). Ademas la reduccion de HFQRS
esta correlacionada con la extension y severidald dsguemia. No obstante, la gran

variabilidad inter e intrapaciente de este indivétd su capacidad para diferenciar entre
sujetos sanos y pacientes con patologia coronamniamo de miocardio antiguo.



En un intento de cuantificar los cambios morfolégice HFQRS con mayor precision
que la amplitud RMS, se introdujo el término zomaagnplitud reducida (RAZ), para
describir los patrones de niveles y espacios eunraa de amplitud de la sefial HFQRS
(24, 27). RAZ fue originalmente definido como urenvalo entre dos valores locales
méximos adyacentes o dos valores locales minimgacadtes donde un maximo o
minimo local debe tener un valor absoluto mayor lpsetres puntos precedentes y
siguientes de la curva. La presencia de RAZ, asiocel numero de patrones RAZ,
mostraron correlacionarse con patologia coronataprobabilidad de la presencia de
RAZ se correlacion6 con el numero de factores degd de patologia coronaria en
sujetos asintomaticos (24).

En un estudio en el que se indujo isquemia medibatén ocluyendo la coronaria
izquierda descendente anterior (LAD) de perros teseglos, aparecieron RAZ en el
90% de los sujetos, siendo estos cambios morfaégparentes a los 20 segundos de
la oclusion, antes de que la elevacion del segnt&htpoudiera ser notificada en el ECG,
y una reduccion de la frecuencia emitida por laaodé despolarizacion (24). Los
analisis de los cambios HFQRS en 11 pacientes hosnsometidos a angioplastia de
LAD reprodujeron los patrones observados en los elesdanimales: descenso de
HFQRS-RMS durante el inflado de balon (isquemiegdguperacion de la intensidad de
la sefial durante la reperfusion. De este modo, amb® significativo en HFQRS
proporciona una sensibilidad del 88% a la horaedeatiar patologia oclusiva coronaria.
Recientemente se cuantificdé la morfologia isquémiea HFQRS mediante otro
parametro: el indice de morfologia de ata frecuedEiFMI) (24). Se trata de una
medicién continua que estima la extension de la Ré@putarizando el area relativa
(% de area) de las depresiones de HFQRS respddoedebajo la curva de HFQRS. El
valor HFMI por paciente fue definido como la med&6 derivaciones con valor indice
maximo. Asi, en el 79% de pacientes que fueronseaiarizados con éxito el valor de
HFMI se redujo o desapareci6 al cabo de 24 hods (2
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Figura 8. Cambios morfolégicos de HFQRS en paciotn IAM. Los ECG se realizaron durante la
admision, después de la revascularizacion y a fad@as. En el momento de admisién se observa una
RAZ significativa que desaparece a las 24 horadadeevascularizacion, mientras que en el ECG
convencional no se muestran cambios significatitoante todo el proceso. (24)

El nimero de derivaciones con HFMI elevado es magwor pacientes con alta

probabilidad de evento isquémico que en paciemedaja probabilidad, y es capaz de
positivizarse en un 50% de pacientes con alta pilidad de evento isquémico en el

que el andlisis del segmento ST no era signifioatd4). También se ha descrito que el
numero de derivaciones HFQRS afectadas se cowelaon el nimero de vasos
coronarios ocluidos y por lo tanto con la cantidadejido con isquemia (25).



p=0.46 (P < .001)
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Figura 9. Correlacion entre HFQRS y severidad déofmgia coronaria en angiografia. Promedio y
error estandar del nimero de derivaciones con redutsignificativa de HFQRS vs grado de oclusion
coronaria y nimero de vasos con lesiones obstrag25)

A partir de las derivaciones de HFQRS alteradgsusele orientar el diagndstico hacia
un vaso afecto u otro, presentando una reduccionHB®RS en derivaciones

precordiales mas marcada solamente en el grupdacarteria coronaria descendente
anterior izquierda ocluida (LAD), mientras que éauccion de HFQRS en derivaciones
de extremidades fue observada en los grupos de cikdunfleja izquierda y coronaria

derecha (26).

Por todo esto, la seflal de HFQRS se ha convertidourea tecnologia viable

técnicamente con una sélida evidencia que respaldaso clinico, alcanzando una
sensibilidad del 75% + 6% y una especificidad d@68+ 6% en la deteccién de
patologia isquémica coronaria (24), ambas superiaréos resultados del ECG. El
analisis de HFQRS tiene un amplio rango de apliceas clinicas como test de ejercicio
(especialmente en mujeres que presentan menotbiieilasi y especificidad que los

hombres en el ECG de esfuerzo y tienen un altoeptae de falsos positivos, donde en
el 50% de mujeres referidas a angiografia tras E@G esfuerzo positivo o

indeterminado se encontraron coronarias normals)(2iaje de dolor toracico o

monitorizacion con aparatos implantables y puedejomrae potencialmente el

diagnostico y monitorizacion de isquemia miocardioéentras reduce los costes
sanitarios, ya que evita un 13% de tests de imagediaca en el evento agudo y
disminuye los eventos adversos de pacientes cafogét coronaria a largo plazo (24,
25).

3.3.LOCALIZACION ELECTROCARDIOGRAFICA

Una vez establecido el diagnéstico electrocardiamrale sindrome coronario agudo el
siguiente paso es la localizacion del infarto. Asgr modo lo podemos orientar segun
en qué derivaciones aparezcan los principales sigadsquemia en el ECG (elevacion
de ST, onda Q, onda T picuda o deprimida):

-IAM anterior: signos isquemia/lesion/necrosis eecprdiales anteriores (V2-

V5).

-IAM inferior: signos en derivaciones inferiore§ (ll, aVF).

-IAM lateral: signos en V6 y aVL si afecta a veowld izquierdo.

-IAM ventriculo derecho: signos en V1 y aVR
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-IAM posterior: disminucion segmento ST en precalel anteriores-derechas
(V1-Vv3)
Durante los ultimos afios se han publicado numertrabgjos en los que se pretende
acotar mucho mas el territorio afectado e inclasarteria ocluida a partir del ECG.

3.3.1.TRONCO CORONARIO IZQUIERDO

Jong et al (28) realizaron un estudio en el querigneencontrar predictores

electrocardiogréficos para diagnosticar oclusidntrd@&co coronario izquierdo, ademas
de los ya conocidos (elevacion segmento ST en aWR)ycomparando a este grupo
con otro que presentaba lesién proximal de laiarmoronaria descendente anterior
izquierda (causante de la mayoria de los IAM amtes). Para ello se analizaron los
descensos del segmento ST en ECG de 12 derivacddeetsiados en ambos grupos:
tronco coronario izquierdo (grupo A) y descendemtierior izquierda (grupo B).

O Group A
M Group B

Figura 10. Porcentaje de pacientes que presentaestenso del segmento ST en ambos grupos. Cabe
destacar la ausencia de éste en V2, V3 'y V4 erpi@a con lesion de la descendente anterior (28).

ST segment shift LMCA group LADCA group P value
Lead | (mV) -0.12+£0.13 -0.01+0.11 0.067
Lead Il (mV) -0.20 £ 0.09 -0.06 + 0.09 <0.001
Lead Il (mV) -0.08 £0.14 -0.02 £ 0.09 0.002

Lead aVvL (mV) -0.10 £0.15 -0.02 £0.10 0.852

Lead aVF (mV) -0.17 £0.09 0.01 +0.07 <0.001
Lead V2 (mV) 0.04 £0.24 0.38 +0.13 < 0.001
Lead V3 (mV) -0.01£0.34 0.38 +0.20 <0.001
Lead V4 (mV) -0.07 £0.20 0.31+0.22 <0.001
Lead V5 (mV) -0.09 £0.13 0.06 +£0.24 <0.001
Lead V6 (mV) -0.04 £ 0.09 0.03+0.17 0.002

Tabla I. Resultados del descenso de ST entre pbgran lesion en el tronco coronario izquierdo y el
grupo con lesién en la descendente anterior izglzdP8).

X2 value of
Selected factor Discriminant coefficient Fvalue (  Wilks" lambda) discriminant
Lead aVF 0.881 62.79
Lead V2 0.446 71.00
Lead V4 0.508 54.04 0.000 77.43 (P <0.01)

Tabla Il. Analisis multivariante de los resultadwe tronco coronario izquierdo como variable
dependiente (28).
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El aumento de incidencia del descenso del segn&hten derivaciones V2, V4 y aVF
es util para predecir lesion del tronco coronamquierdo en pacientes con IAM.
También es sorprendente el hecho de que todastasclones, excepto aVR y V1
(con elevacion de ST), puedan presentar descerissedenento ST, factores que
también nos pueden ayudar a localizar la lesiéeldénonco coronario izquierdo. Un
diagndstico precoz de este cuadro (que puede papvofarto posterior, al contrario
que la oclusién de la descendente anterior que on@rbduce) resulta de vital
importancia, ya que una lesion de esta arteriasitacen tratamiento inmediato y
agresivo de la misma.

3.3.2. INFARTO MUSCULOS PAPILARES

En infartos de ventriculo izquierdo que presentam gompromiso hemodinamico hay
que tener en mente la posibilidad de que entrei@ardio afectado se encuentren los
musculos papilares. En un trabajo publicado por®aska et al (29) se correlaciona el
infarto de musculos papilares con el descensoedghento ST en algunas derivaciones.
Los investigadores concluyeron que en el infartond@sculo papilar anterolateral los
pacientes cursaron con depresion del segmento SiEraraciones inferiores, mientras
gue en el infarto del musculo papilar posteromepliebentaron descenso del segmento
ST en derivaciones | y/o aVL.

3.3.3.1AM ANTERIOR

Parale et al (30) estudiaron los cambios en el EDGpacientes con infarto de
miocardio anterior e inferior con el objetivo decdtizar la arteria causante y la
estimacion de la funcién ventricular izquierda desl. Demostraron que pacientes con
IAM anterior con ondas Q en derivaciones inferianeca un infarto de menor tamano
con una mayor incidencia de oclusion media/distalaearteria descendente anterior
izquierda con una funcion ventricular izquierdatieamente preservada, mientras que
en pacientes sin cambios en derivaciones inferidresen una mejor funcion
ventricular. En cambio en pacientes con IAM infericon descenso de ST en
derivaciones apicolaterales tienen mas inciden@a edfermedad multivaso con
disfuncion ventricular significativa. Por ultimoepresion del segmento ST en |y aVL
sugiere la posibilidad de lesién en la arteria nar derecha.

3.3.4.1AM INFERIOR

En IAM inferiores, la presencia de cambios en SElilgndo se compara con pacientes
que no los presentan, evidencia patologia coromaéia severa (tres vasos 0 arteria
principal izquierda con enfermedad de los tres sjas®in embargo, sélo en el grupo

con IAM con ondas Q se encontré una diferenciadéstiaamente significativa entre el

grupo con cambios ST/T comparandolo con el grumpoesitos cambios, hallando

patologia coronaria mas severa (10).

En IAM inferiores la causa mas frecuente es pousi¢h de la coronaria derecha,

seguida por la circunfleja y por ultimo por una same la descendente anterior
izquierda. Para concluir qué arteria es la que as®diuido han prestado atencién a
varios parametros deducidos por la anatomia dartasas y que mas tarde han sido
confirmados. La coronaria derecha irriga zonasadsis mas hacia la derecha en el
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plano frontal, por lo que se vera mas afectadaetavacion avVR y la Ill que la II; en
cambio en la lesidon de la circunfleja se produgitd mayor alteracién en la Il que en la
[ll, pudiéndose afectar también la derivacion lugdigndo producir un descenso del ST
en aVR. La oclusién proximal de la coronaria deaephede ocasionar un infarto del
ventriculo derecho, que se manifiesta con aumegitsagmento ST en V4ry V1 y se
asocia a una mayor morbi-mortalidad (8), por lo gseecesario registrar derivaciones
derechas (o al menos V4r) en todos los pacienteslA&ll; las alteraciones en V4r
ofrecen una mayor precisién que en V3r y el aumdetsegmento ST es un signo de
mayor valor (alcanzando una sensibilidad=84% vy especificidad=74%) que la
presencia de onda Q. En cambio el descenso dekes¢gi8T en V1 y V2 es indicativo
de infarto posterior, el cual es tipo en las lesfode la arteria circunfleja. La derivacion
aVR ha demostrado ayudar en el diagnostico de svan@ologias(elevacion ST en
lesion proximal de la descendente anterior, eléva8T en lesion tronco coronario
izquierdo, tromboembolismo pulmonar) y el descals&T se pretende estudiar como
valor predictivo para distinguir lesion en circ@jd o coronaria derecha en pacientes
con IAM inferior (31).

Eﬂg

Figura 11. IAM inferior por lesion en coronaria d=gha. Elevacion ST en Il >ll; elevacion ST en V1;
elevacion ST en V4r; descenso ST en aVR<1 mm;mEs&T en | (31).

Figura 12. IAM inferior por lesién en circunflej&levacion ST en 1l >1lI; descenso ST en V1; deszens
ST en V4r; elevacion ST en |; descenso ST >1 mavEn(31).

No obstante, una elevacion del segmento ST enl|lura depresion de ST en aVvL >I
y una ratio S/R > 1/3 en aVL ha demostrado no séepara discriminar entre I1AM
inferior por dominancia de coronaria derecha oidricfleja. Sin embargo, la elevacion
de ST en V4r y el ratidescenso ST en V3/ elevacion ST erdllitil para predecir
dominancia (32). También se ha descrito un algori(B8) mediante el cual se pudo
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localizar la arteria causante en el 95% de los casediante tres sencillos pasos:
cambios en el segmento ST en I; ratio elevacioers/elevacion ST en I; ratio entre
el 2 descenso ST en V1-W3¢levacion ST en I, Ill y aVFA pesar de ello, en un
trabajo publicado por Jim et al (34) se habla deodsibilidad de encontrar ausencia de
elevacion del segmento ST en V4r en presencia mddde clinica de infarto de
ventriculo derecho causado por oclusion proximatatenaria derecha dominante, que
cursa con infarto concomitante posterior que caneehnterior vector de lesion.

A su vez, cuanto mas proximal sea la lesion emtanaria derecha mas grave sera en
evento isquémico, cosa que se correlaciona condltszgos en el ECG (35): pacientes
con lesion proximal de la coronaria derecha preseuoha elevacion del segmento ST
de 12,55+1,38 mm; con lesion en zona media, unaeien de 8,39+0,89 mm; y con
lesion distal, 6£0,54 mm. También se ha descritbAdh inferiores la asociacion entre
elevacion del segmento ST en derivaciones predesd@n un tamafio menor de zona
infartada y una mejor funcién ventricular izquiergmobablemente secundaria a la
oclusion de una coronaria derecha no dominantajdano produce un infarto posterior
(31).

3.3.5.1AM POSTERIOR

En un estudio realizado por Oraii et al (36) engeé se hizo ECG estandar con
derivaciones posteriores (V7, V8, V9) y precordialéerechas (V4r-V6r) a 210
pacientes con IAM se detecto elevacion del segmsiten el 10,9% de pacientes sin
elevacion de ST en las derivaciones estandar,gpqué concluyeron que la elevacion
de ST en derivaciones posteriores no es infrecuanfEcientes con IAM sin elevacion
de ST en ECG de 12 derivaciones sobre todo enrgasienayores y con mas factores
de riesgo cardiovascular. En otro trabajo (37) i@mBe hizo hincapié en el empleo de
mas derivaciones en el ECG, alegando que aproxmmamta un 50% de pacientes con
IAM secundario a oclusion de la arteria circunfliejgieron ausencia o limitacion de la
elevacion de ST en el ECG estandar. Otros estu@®s39) afirman que en 1AM
posteriores y de ventriculo derecho la maxima eiéwadel segmento ST esta siempre
localizada en el ECG de 18 derivaciones mientras gu maximo descenso del
segmento ST esta frecuentemente localizado fuéra@®e de 18 derivaciones durante
oclusiones proximales de la arteria coronaria dereg de la arteria circunfleja,
concluyendo que el ECG de 18 derivaciones es umearhienta eficaz para el
diagnostico de I1AM posterior y de ventriculo derech

3.3.6.LOCALIZACION OPTIMA DE LOS ELECTRODOS

Kornreich et al (40) llevaron a cabo un estudieekque compararon 131 pacientes con
IAM con 159 controles mediante 120 electrodos rgp@s por todo el torso para
identificar areas que mostraran los cambios masfisigtivos del segmento ST en cada
tipo de infarto ante la falta de no aprovechamiaeigbmaximo rendimiento de zonas
posterolaterales, posteriores y porciones basalegedtriculo izquierdo y de zonas del
ventriculo derecho por el ECG estandar.
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Figura 13. En la imagen aparece el torso desdobjadorespondiéndose la izquierda de la imagen con
la parte anterior del torso y la derecha con la @sfa. A su vez el limite superior se correspondelao
zona clavicular y el limite inferior se encuentrani@el umbilical. En la imagen se muestra la ubiéac

de los 117 electrodos (ademas de tres derivacideestremidades), siendo los cuadros negros VIAV6.
su vez A+ se corresponde con la localizacién dettebdo que registré6 un mayor ascenso del segmento
ST en IAM anterior y A- con la localizacién delatedo que detectd un mayor descenso del segmento
ST en IAM anterior. Del mismo modo, se puede apéista leyenda a I+ e |- en IAM inferiory a P+y P

en IAM posterior (40).

En IAM anteriores se observa mas frecuentementeelavacion del segmento ST en
V1 (55%) y V2 (49%) y descenso de ST en derivadanéeriores en un 40% de los
casos en el ECG de 12 derivaciones; mientras queseaferivaciones optimas aumenta
la sensibilidad de la elevacion de ST al 59% (@eidn 36, localizada encima de V2) y
del descenso de ST al 74% (derivacion 86 en etdléaguierdo).

Figura 14. La grafica de barras muestra el %
de pacientes con IAM anterior con elevacién
o descenso del segmento ST que excedié el
95% del rango normal desde el punto J en las
12 derivaciones estandar y en las 2
derivaciones seleccionadas de nuestro
andlisis. La escala en el eje vertical es en
milivoltios. Para cada derivacion, la barra
representa el 95% del rango normal; sobre la
barra se encuentra una linea negra que
representa los voltajes del segmento ST en la
poblacion con IAM anterior para cada
tonow aVRSVLEVF VI V2 VI V4 VE VE L3 Lis derivaciéon particular. Los numeros que
acompafian a cada linea indican el % de
pacientes con elevacion ST anormal (nUmeros
en la parte superior de las lineas) y el % de
pacientes con descenso de ST anormal
(nimeros en la parte inferior de las lineas). El
mapa indica la posicion de los electrodos en
el cuerpo del paciente (40).

En IAM inferior se alcanza una elevacién de ST& 88t en derivacion Il y del 78% en
aVF y una depresion del segmento ST del 91% en 8W4 en V3 y 84% en V4 de los
casos en ECG estandar; a su vez se consigue usihilsged del 94% en elevacion de
ST en derivacion 4 (parte baja de torax derechdelyl00% en descenso de ST en
derivacion 63 (cerca de la axila izquierda).
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Figura 15. La grafica de barras muestra el
% de pacientes con IAM inferior con
€7 elevacién o descenso del segmento ST que
5 excedio el 95% del rango normal desde el
punto J en las 12 derivaciones estandar y en
las 2 derivaciones seleccionadas de nuestro
andlisis. La escala en el eje vertical es en
milivoltios. Para cada derivacion, la barra
representa el 95% del rango normal; sobre
la barra se encuentra una linea negra que
representa los voltajes del segmento ST en
la poblacion con IAM inferior para cada
derivacion particular. Los numeros que
fonow AVRAVLVE VI V2 VI Ve V5 VB Lo Lo acompafian a cada linea indican el % de
pacientes con elevacibn ST anormal
(numeros en la parte superior de las lineas)
y el % de pacientes con descenso de ST
anormal (nimeros en la parte inferior de las
lineas). El mapa indica la posicion de los
electrodos en el cuerpo del paciente (40).

Los resultados de 1AM posterior en ECG estandardgsonna sensibilidad de 61% en I
y 52% en aVF en elevacion de ST y de 70% en aVB% 8n V2 en descenso de ST; la
sensibilidad se incrementa hasta el 78% en deéuakll (parte derecha de espalda a la
altura del ombligo) en elevacion de ST y hastaléb ®n derivacién 56 (a la izquierda
de parte medio-esternal).

Figura 16. La grafica de barras muestra
74 el % de pacientes con IAM inferior con
elevacién o descenso del segmento ST

: que excedio el 95% del rango normal
a desde el punto J en las 12 derivaciones
49 estandar y en las 2 derivaciones
3 61 seleccionadas de nuestro analisis. La

escala en el eje vertical es en
milivoltios. Para cada derivacion, la
barra representa el 95% del rango
normal; sobre la barra se encuentra una
linea negra que representa los voltajes
del segmento ST en la poblacion con
IAM inferior para cada derivacion
particular. Los nimeros que acompafian
a cada linea indican el % de pacientes
con elevacion ST anormal (ndmeros en
la parte superior de las lineas) y el % de
pacientes con descenso de ST anormal
o, (nimeros en la parte inferior de las
.. lineas). El mapa indica la posicién de
los electrodos en el cuerpo del paciente
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De este modo, este trabajo detectdé dos derivacemeéseas con el mayor cambio del
segmento ST registrado en cada tipo de IAM (amtendgerior, posterior) de las que de

estas 6 localizaciones, 5 no estaban en las poskiestandar de las derivaciones
precordiales.

En otros trabajos publicados (41-43) de caractesisisimilares al anterior obtuvieron
resultados parecidos, aunque en esta ocasion lpegyfueron clasificados segun la
coronaria lesionada (LAD, coronaria derecha y afigja). Concluyeron que las
derivaciones 6ptimas en sindrome coronario agudafaztacion de arteria coronaria
descendente anterior eran V3 (elevacion ST) y dedej V8 (descenso ST); para
coronaria derecha, cresta iliaca izquierda (eléva8T) y encima de V3 en el tercer
espacio intercostal (descenso ST); y para circjanfiiebajo de V8 (elevacion ST) y
encima de V2 en el tercer espacio intercostal @escST).

3.4.DESARROLLO DE NUEVOS DISPOSITIVOS Y
MONITORIZACION CARDIACA AMBULATORIA

En un articulo publicado en 2014 por Lee et al @&)propone la posibilidad de la
medida en alta resolucion de la contraccion meeéét musculo cardiaco mediante la
induccion de una corriente de Foucault, sin la side€l de la utilizacién de electrodos
ni otros aparatos para la medida de la sefial etanttiografica. El principio del método
de medida propuesto es que la corriente alternargam campo magnético alrededor
de la bobina, este campo magnético a su vez ingheeorriente de Foucault que hace
que el campo magnético contra la bobina pase aosbgercanos. Para medir los
cambios en alta resoluciéon del campo magnéticociddusecundariamente, usaron un
circuito de bucle de fase (circuito PLL) que prapana trazos de mayor resolucion de
cambios de frecuencia que estudios previos basades método de control digital de
frecuencia. En los resultados del estudio prelimiles intervalos pico-pico del método
propuesto mostraron una alta correlacion con lesvalos R-R del ECG (r = 0,925).
Ademas, a partir de las sefales del método prapsespodia llegar a concluir que la
contraccién auricular o ventricular esta reflejgoa cambios de conductividad del
musculo cardiaco.

Lladro (45) desarroll6 en 2014 un dispositivo inatidico ligero y compacto capaz de
amplificar las sefiales ECG y de enviarlas a unrader donde poder monitorizarlas.
Dado las caracteristicas del dispositivo, se aganse utilizacion en textiles
inteligentes.

3.4.1.MONITORIZACION DOMICILIARIA

No obstante, este trabajo se trata de un estugeriexental sin posibilidad de aplicarlo
en la practica clinica habitual actualmente. Plor estan cobrando gran importancia
estudios realizados desde hace afos en los queestai mejorar la asistencia médica
domiciliaria y la resolucion en el registro de EQ@nto en centros como de manera
ambulatoria) y la transmision de éste a un cergpe@alizado mediante el desarrollo de
nuevos tipos de electrodos y softwares para mimima morbi-mortalidad de patologia
cardiaca a través de un diagndstico y tratamiemetoog de la misma.
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Uno de los aspectos en los que se ha hecho espiewapié en los ultimos 15 afios es
en la monitorizacion domiciliaria/extrahospitalada los pacientes de alto riesgo de
presentar o volver a presentar patologia cardiea@guda y en la transmision de este
registro electrocardiografico a un centro espexradid para que pueda ser valorado por
un facultativo en tiempo real o al menos de formecqz (46). La transmision del
registro se realizaba hace afos de forma automaticavés del teléfono mévil (47),
pero actualmente la transmisién via wifi ha deshdaca su predecesora, mostrando
una gran concordancia entre el ECG transmitido JE@G registrado de manera
estandar, lo que garantiza que es una medida fyadibgetiva (48).

La monitorizacion cardiaca domiciliaria puede ademgtimar la frecuencia respiratoria
(49) a partir del registro electrocardiografico @Dprocesando los resultados por un
software, lo que puede tener gran relevancia eorglol del paciente en el hogar. Las
herramientas para registrar esta monitorizaciorvaoiadas y han ido mejorando con el
paso de los afnos.

Ademas se ha conseguido monitorizar la isquemiaaniiica mediante el analisis del
segmento ST en aparatos cardiacos implantables yao#&@ntemente se descubrié que
los cambios de sefales HFQRS pueden ser detegiadakerivaciones intracardiacas,
por lo que aplicando esta tecnologia a los apanaipsintables se mejora la precision y
robustez de deteccidn de isquemia de éstos empasigue precisan su uso (24).

3.4.2.DESARROLLO, TIPOS DE ELECTRODOS Y COMPARACION
ENTRE ELECTRODOS HUMEDOS vs ELECTRODOS SECOS

En 2004 se desarrollé una camiseta con tejido aodgue incorporaba cuatro finos
electrodos secos (no necesitan la aplicacion depgeh ECG, sensor de frecuencia
respiratoria, detector de shock y dos sensoregmipdratura que podia transmitir los
datos (50). Més tarde (2008) se mejord esta heergmiafiadiendo un acelerbmetro de
tres ejes y un interruptor para situaciones de gemeia y equipando a la prenda con
electrodos de acero (51). Posteriormente en el 2@lénejord el registro ECG con
electrodos secos afadiendo a éstos un amplifi¢adar

Luego se crearon electrodos finos y flexibles y goa cubierta de plata que disminuian
los artefactos, aunque pese a ello el registro BféGentaba distorsiones significativas
segun la superficie corporal, movimientos y otrasrcunstancias (53).
Contemporaneamente a este estudio se publicomebqie se comparaban los textiles
conductores con los electrodos plata/cloruro d&apfaen el que se determiné que los
electrodos textiles presentaban mas artefactosrdefsignificativa en bandas de muy
baja frecuencia y menos artefactos de forma nafgigtiva en bandas de banda ancha
que los electrodos plata/cloruro de plata (54).

En otro trabajo se demostré que el tipo de prermia sensores inteligentes mas
apropiada, eficiente, que mantenia mejor los @do en su posicion y que producia
menos artefactos en el registro de ECG tanto emscepomo en estados dinamicos era
la de tipo cruzado, y no la de tipo cinta alrededidpecho (55).

En 2014 Lee et al (56) pusieron a prueba un nuevmtipo de electrodos que tenian
como objetivo disminuir los artefactos en la moniitacion ambulatoria. Este electrodo
consta de un electrodo flexible que se adapta supeerficie corporal, un circuito
amplificado, una cubierta y un material inter esglaentre la superficie del electrodo y
la cubierta, la cubierta a su vez esta ubicada exitmaterial inter espacial y la cinta
torécica.
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Figura 19. Configuracién del electrodo. A)Vista supr. B)Vista lateral. C)Fotografia del electrodo.
D)Disefio general. E)Persona con el sistema alredeébpecho (56).

La superficie del electrodo esta unida a una espuooraluctora que consta de

poliolefina cubierta de poliuretano. A su vez, phexer la espuma conductora, esti
cubierta su superficie de forma completa de niguebbre. Este electrodo tiene la

capacidad de adaptarse a la superficie corporalagra su flexibilidad y de no dejar

espacios de aire entre el electrodo y la superéiorporal (causados por las costillas)
debido a la espuma conductora, que se adaptalpanaae estos espacios.

| — Figura 20. A )En la parte izquierda de la imagen se

observa la adaptacion de un electrodo flexible
convencional, mientras que a la derecha se mudstra
adaptaciéon de un electrodo flexible con espuma

/"i\ A conductora. B) Separacién de la superficie del teteto

producida por movimientos. c) Deslizamiento de la
superficie del electrodo respecto de la superfieporal
originada por los movimientos (56).

©
Flexible Conductive
electrode foam

Esta espuma conductora es también empleada emiaalgubierta del electrodo, en

este caso como funcién amortiguadora para minin@srartefactos producidos por

movimientos externos. Esta lamina, que esta fijpda su parte externa a la cinta
toracica, fue disefiada para cubrir por completsulgerficie del electrodo y amplificar

el circuito.

El espacio inter espacial es usado para mantemedistancia fija entre la superficie del

electrodo y la lamina, por lo que se empled un natigexible pero incompresible.

Una vez registrada la actividad eléctrica, éstpresesada por una serie de filtros que
eliminan los artefactos producidos por el movinoert través de una serie de
algoritmos matematicos, digitalizada y transmitida Bluetooth a un ordenador

portatil.
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Figura 21. Sefiales adquiridas cuando el pacientainaba a distintas velocidades. A)4 km/h. b)5 km/h.
¢)6 km/h. d)7 km/h. Los registros se corresponaenlas registrados en primera instancia y tras pasa
la sefial por varios filtros (56).

Subject Status TP (Beats) FP(Beats) FN (Bears) Sensitivity (%a) Accuracy (%)
Standing 361 0 0 100 100
4km'h 377 0 0 100 100
Subject 1 Slkm'h 469 2 3 099.36 0895
6 lm'h 422 9 15 06.30 0462
7km'h 464 30 34 89,58 2487
Standins 280 0 ] 100 100
4kmh 315 3 3 09.06 9813
Subject 2 Skm'h 325 5 4 08.78 9731
6 m'h 341 g 7 97.99 979
7km'h 400 12 15 06.39 03.68
Standing 479 o 0 100 100
4lmh 375 3 0 100 9921
Subject 3 Skm'h 406 g 5 0378 96.90
6kmh 434 156 11 07.53 94.55
7 km'h 350 10 6 08.31 05.62
Standing 239 o 100 100
4lmh 277 3 1 09,74 0g.58
Subject 4 Skmh 288 5 14 0536 0381
6 lm'h 304 9 17 0470 0212
7lmh 347 15 i3 05.07 .52
Standing 33995 0 0 100 100
4kmh 336 225 1 99.7 08,08
Mean Skmh 372 5 6.5 98.07 96.74
6lmh 375:25 105 12.5 96.70 94,27
7 km'h 300.23 16.75 2323 94,84 01.32

Tabla Ill. Resultados estadisticos de la detecd@ncomplejo QRS (56).
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Como conclusiones, los investigadores destacatilidad y fiabilidad de este tipo de
electrodo para la monitorizacién electrocardiogafimbulatoria de pacientes.

En 2014 también se publicé un articulo (57) en e ge comparaban los registros
obtenidos a partir de electrodos humedos estaagicddos sobre la piel con gel) con
electrodos secos de polimero con un % de carbdm (@aminuir su impedancia,
incrementar su elasticidad y disminuir los artefaalel registro) en el que se confirmé
la no-inferioridad de los electrodos de polimerspeeto a los estandar, siendo los
electrodos secos mas efectivos y comodos a la tleraealizar monitorizaciones
electrocardiograficas de larga duracion y ocasidodos electrodos de polimero menos
reacciones dérmicas de contacto que los electaelptata.

35
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—Ch2: wet electrodes
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Figura 22. A)Sefiales electrocardiogréficas filtradadquiridas por electrodos secos de polimero y por
electrodos himedos convencionales. B)Localizaciénlas electrodos usando electrodos secos y
hamedos. C)Localizacibn de los electrodos usandectreldos convencionales. D)Sefiales
electrocardiogréficas filtradas usando electrodaseencionales (57).

También en el 2014, Ulbrich et al (58) desarroliatm prototipo capaz de realizar
mediciones de pardmetros hemodindmicos como emaiusistélico via cardiografia

de impedancia de una manera facil, no invasivargthgara monitorizar pacientes de
riesgo de forma domiciliaria. La camiseta IMPACTdm@do desarrollada con electrodos
textiles integrados en una prenda de vestir, asiocoon un hardware miniaturizado
portatil que registra de forma continua ECG y aagdhifia de impedancia y la transmite
de manera inaldmbrica a un dispositivo Android wnaordenador via Bluetooth para
realizar un analisis exhaustivo. Una bateria dénpb de litio abastece el circuito y
puede ser recargada via microUSB. Los resultadbseniayo realizado sobre la
camiseta IMPACT muestran una gran concordanciee €iog valores obtenidos de
volumen sistdlico y trazado ECG comparandolos coa métodos de medida

convencionales.

El dltimo disefio (2015) consta de un electrodo &dodcon una cubierta de plata/titanio
capaz de realizar el registro de un ECG sin atifadncluso si la piel esta seca y el
cuerpo esta en movimiento.

Weder et al (59) desarrollaron estos dispositives cumplian los requerimientos que
deben tener los electrodos de monitorizacion aolgigzo de biocompatibilidad, no
citotoxicidad, calidad de sefal constante (tambo&m piel seca y cuerpo en
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movimiento), baja impedancia, posibilidad de rédition, durabilidad a largo plazo,
resistencia al agua y no necesidad de preparagioa @e la piel; a diferencia de los
electrodos textiles o de espuma de cintas alredéebtdrax, que aunque obtengan
buenas sefales y puedan ser usados durante un pargmlo de tiempo, estan
frecuentemente fabricados a partir de un polimermlgctor que contiene componentes
quimicos toxicos.

Por el contrario, estos electrodos bordados d& 2rn¢ se fabrican a partir de un hilo de
tereftalato de polietileno cubierto con plata y €ina capa de titanio.

Dos parches de electrodos son bordados en unateitiiatoracica junto a un pequefio
reservorio de agua que garantiza un minimo nivelag@r de agua en los sensores en
un espacio limitado por una almohadilla himeda &etd poliéster para realizar un
buen registro cuando la persona esta en movimieBgias almohadillas son
impermeables para el agua liquida pero permitearpgas/apor de agua. A través de la
permeabilidad de la membrana (situada en la castepar del electrodo) un nivel
relativo alto de humedad en el electrodo crea umdigsis propicia entre la plata-
titanio-agua.

Flexible water Water vapour permeable connection
tank membrane 20 pm =

Absorbentlayer .
Watervapour
tight foil
Condensed sweat I 1 2 — ¥ —— 7 ===

water [ ¥ ! ; v /

Skin

(a)

"
Figura 23. A)Esquema del funcionamiento del sistdmaumedad. B)Prototipo de la almohadilla
himeda (arriba) y la cinta de ECG con los electmttordados (abajo) (59).

La adquisicion de los datos es llevada a cabo poregistrador de tres canales,
conectado a los electrodos por cables cubiertes,gvaluada por un software.

Estos electrodos producen buenas sefiales en rgpsiseon humidificados también
pueden ser usados en movimiento.

Application Area

Type of PET Signal Quality

HRYV Measurement * ECG Diagnostics
Yarn Electrode
At Rest In Motion At Rest In Motion At Rest In Motion
signal OK. baseline . . . . )
Ag coated dry . no signal suitable not suitable not snitable not suitable
fluctuations
. signal OK. baseline signal OK. baseline i i . )
Ag coated moist . . suitable suitable  not suitable not suitable
fluctuations fluctuations
Ag/Ti coated dry excellent no signal suitable not suitable suitable not suitable
Ag/Ti coated moist excellent excellent suitable suitable suitable suitable

Tabla IV. Calidad de sefial y aplicaciones de Ideréintes tipos de electrodos (59).
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Figura 24. Sefales ECG. Rojo: dos electrodos boodazbn plata/titanio en cinta toracica. Verde: dos
electrodos clasicos de gel de plata/cloruro de glabsicionados diagonalmente sobre el corazon.
A)Paciente en reposo. B)Paciente en movimienta (59)

La estabilidad de los electrodos es excelentesdgiacion con titanio disminuye los
efectos citotoxicos de la plata, el reservorio geaaes suficiente para el registro ECG
continuo de 5-10 dias sin rellenarlo y la calidadalsefial era la misma después de 1
hora y de 72 horas de uso, caracteristicas queiecterv a estos electrodos en un
instrumento prometedor en la monitorizacién EC@rgd plazo.

3.4.3.REGISTRO ELECTROCARDIOGRAFICO A TRAVES DIPCHI

En los ultimos afios también se ha desarrollado tiqim de aparato para realizar el
registro electrocardiografico de un paciente: urthpaligero y fino de 16 que combina
tres tecnologias, un sistema de sefial mixta erhimde 1,5 x 3 mmz2, tecnologia de
impresion de inyeccidn de tinta a partir del caal ¢lectrodos estan conectados al chip
y adhesivo conductor anisotropico (capaz de adsptal entorno). Una de las
caracteristicas del chip es la poca produccion rtlefaatos. El chip contiene un
sintonizador analdgico en el extremo, un convegser pasa el registro analégico a uno
digital y un controlador digital reconfigurable. &llhesivo es usado para fijar el chip a
las estructuras impresas y forma el sistema hibitedable. ElI parche es capaz de
realizar registros electrocardiograficos mostrapocos artefactos y gran fiabilidad (60-
62).
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Figura 17. Sistema monitorizacion electrocardioggafa través de biochip (61).
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Figura 18. A)Chip. b)Microfotografia chip (61)

4 MARCADORES BIOQUIMICOS

Tienen un papel importante en diagnéstico y enrehdstico de IAM, y pueden ser
usados como guia terapéutica.
En los sindromes coronarios agudos al producirseetaosis miocardica se liberan
macromoléculas intracitoplasmaticas (la mayoridneag y proteinas estructurales) al
torrente circulatorio. Bioquimicamente se puedentedar estas enzimas Yy
correlacionarlas con la presencia de lesién midacaraguda. La posibilidad de que un
marcador miocardico sea positivo en un pacientelabhdepende de sus propiedades
de liberacion celular y aclaramiento plasméticd, téampo entre la deteccion y el
comienzo de la lesion y de las determinacioneszeatds (2).
Este test nos aporta una gran sensibilidad y dspéad (>90%) en el diagndstico de
IAM y puede detectar patologia coronaria aunquaitaca y el ECG no nos la sugiera
(1, 2). Por el contrario, estos marcadores tiemrepariodo de latencia de horas desde
gue se produce la lesion miocardica hasta que séviman, por lo que en la practica
clinica habitual su funcion mas frecuente es Idicoacion de un IAM sospechado (1,
2). Los marcadores mas importantes son (1, 2):

-Proteinas enzimaticas: LDH, CK y CK-MB

-Proteinas estructurales: troponinas, mioglobipasteina fijadora de acidos

grasos, cadena liviana de miosina.

-BNP

Tubin Horaria en el Duiio Miocdrdico Mayor.

PARAMETROS:

5e eleva a las: Alcanza su maxin a Desciende ala
las: mormabidad alos:
=Minzlbohina iZ-3YHORAS {6 -3 -12)horas 24— 36) horas
TUndia y medio
=CPK-MB (3 — 6} horas {12 - 4y horas (24— T2 horas
Un dia a ires dias
=CPK Toil {3 —6)horas (18 — 30 —31) horas (72— %) horas
Tresa cuatro dias
=Tnle 3 - 41 horas {12- 20} horas Siete a nuare dias
*Tnlc {46} horas {12 - 20} horas Diez 2 CAT OR CE
DIAS
-LDH {12 — 18} horas 30 - M} horas Diez a DOCE DiAS

Tabla V. Evolucién temporal de los diferentes mdozas bioquimicos de dafio miocardico (2).




X porencima de la normalidad

Dias, desde el inicio de los Sintomas del

Datio Miocardico Mayor (TAM).
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Figura 25. Evolucion grafica temporal de los difetes marcadores bioquimicos de dafio miocardico (2).

De todos estos marcadores, la troponina | es diderado como el gold standard para
el diagnostico bioguimico de IAM, presentando gespecificidad para el dafio

miocardico, pudiendo diferenciarlo del dafio muscakguelético (63). Pese a ello, no
se recomienda su determinacion en pacientes quiemcal urgencias con un ECG

normal, debido a la baja frecuencia de IAM (1,4%Mmo etiologia de sincope (6).

Tiempo iras despinzamiento adrtico | 2h | Gh | 10h | 26h | 38h
Troponina | cardiaca
IMP (ng/m) 6 >11,6 >12 > 17 > 11
Sensibilidad (%) 78 90,9 90,4 72,7 818
Especificidad (%) 80,8 88,5 88,5 94,2 an4
CK total
IMP (U171} >419 > 484 > 761 >1.100 > 1.243
Sensibilidad (%) 66,7 72,7 81.8 B1.8 54,5
Especificidad (%) 78,8 7,2 827 90,4 92,3
CK-MB
IMP (U1} > &1 > 50 > 103 > 70 > 43
Sensibilidad (%) 78 81,8 727 1.8 636
Especificidad (%) 80.8 80,8 98,1 B85 40,8

Tabla VI. Sensibilidad y especificidad de los dists puntos de corte serol6gicos

4.1. ALTERACIONES SERICAS INESPECIFICAS

Otros datos séricos que nos pueden orientar haciemgnostico de IAM aunque son
totalmente inespecificos es el aumento de losesveé VSG (incremento se produce al
4°-5° dia del comienzo del cuadro, siendo al inile@@ste los niveles de VSG normales)
y el ratio neutréfilos/linfocitos > 5,7, aportandoa especificidad del 91,1% y una Odds
Ratio=4,51 para el diagnéstico final de sindrom®mario agudo cuando comparamos
este grupo con los grupos de cuartiles bajos aota tle atender a un paciente con
sospecha de lesion miocéardica (64).

En otro trabajo realizado por Khandekar et al (6&)sugirio el indice de volumen
plaguetario como un posible factor de riesgo pasadollar enfermedad coronaria
alegando que las plaguetas con un gran volumerhemostaticamente mas activas y
representan por tanto un factor de riesgo pararmdsa trombosis coronaria. Este
estudio hace hincapié en la facilidad para detextte factor de riesgo a través de un
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simple hemograma y del posible beneficio de lapiargpreventiva en este grupo de
pacientes.

4.2 NUEVOS MARCADORES SERICOS

En 2004, Kawai et al (66) encontraron en la acéigide la Dnasa | un nuevo marcador
bioguimico para el diagnoéstico precoz de IAM. En esiudio constataron que la
elevacion sérica brusca de los niveles de la detivide Dnasa | en lesion miocardica
era observada aproximadamente a las 3 horas démoonde los sintomas, con niveles
de actividad significativamente mas altos en IAM,2+ 5,1 U/L) comparados con
otros grupos con angina inestable (10,4 * 4,41 WHhyina (10,8 + 3,7 U/L), y otras
patologias (9,22 + 4,16 U/L). Estos niveles teniaa marcada dependencia temporal,
disminuian en 12 horas y volvian a niveles basaie4 horas.

4.2.1.ASOCIACION ENTRE ALTERACIONES GENETICAS Y EL
DESARROLLO DE IAM

Pese a que la aparicion de 1AM es multifactorighezialmente ambiental, y en relacion
con el estudio anterior Kunamoto et al (67) sugineen 2006 la asociacion entre el
polimorfismo GIn222Arg del gen de la Dnasa | cordetarrollo de IAM en pacientes

japoneses con una Odds Ratio de 1,51 (IC=1,04-2/ii83 pacientes con esta mutacion
respecto a pacientes sin ella y por tanto encahtragiferencias estadisticamente
significativas.

4.2.2. MicroRNA-19a

Recientemente algunos estudios han demostrado gu®RNAs (detectados por
técnicas de PCR) son un biomarcador independieptagncial para el diagnostico de
IAM, con un papel importante de microRNA-19a enhlameostasis vascular y la
respuesta inflamatoria (3, 68).

En un trabajo realizado por Zhong et al (3) comguwpo con IAM y otro grupo control,
los niveles de microRNA-19a fueron aproximadameift8 veces mas altos que en
grupo control en contraste con los niveles encdogale microRNA-1 (60 veces mas
altos en el grupo de IAM que en el grupo control).

P < 0.0001 P < 0.0001
0104 FHF— A
E 0.05- Ll A
2 4= et
@ =
0.0010 vy
- v ':'"v
0.0005 S
0.0000 T r — ;
Ctl AMI Ctl AMI
miR-19a miR-1
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Figura 26. Niveles de microRNA en grupo IAM y grepatrol (3)

La Odds Ratio y un IC del 95% fueron calculadosapdiferentes marcadores
bioguimicos de 1AM, incluyendo lipoproteina a, BUBkeatinina sérica, uricemia,
glucemia, colesterolemia, trigliceridemia, HDL, &poproteina Al y apolipoproteina
B, encontrando solo una correlacion significativatre microRNA-19a y ApoAl
(OR=0,008; 1C=0,000-0,678) indicando que microRN#Faodria regular la sintesis y
acumulacion de HDL a través de ApoAl.

Se realizé una curva ROC con el objetivo de evalaapotencia predictiva y la
precision diagnéstica de los niveles de microRNA-&8 plasma, obteniéndose un area
bajo la curva de 0,997. Se compar¢ este resultaddos marcadores bioquimicos que
se usan en la actualidad: CK (AUC=0,812), CK-MB (@«0,511), mioglobina
(AUC=0,628), troponina | (AUC=0,717) y BNP (AUC=03). Estos resultados
mostraron que microRNA-19a era un marcador de mpngmision para la presencia de
IAM que el resto y también se demostré que unoslesvelevados de microRNA-19a
estaban fuertemente asociados con la incidendiaMe
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Figura 27. a) Curva ROC de microRNA-19a. b) Compéna de curvas ROC entre diferentes
marcadores bioquimicos (3).

Este estudio muestra la asociacion entre los rivelieroRNA-19a y la incidencia de
IAM, por lo que se recomienda el uso de este maroaal el futuro.
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5.COMPARACION ENTRE TECNICAS
DIAGNOSTICAS DE LA ISQUEMIA
CARDIACA PRECOZ

Study Popu lation N Gold standard Sensiivity Spectficiy

HFOQRS ECG HFQRS ECG

Sharir et al, [24] Pts referred for SPECT-MPI 906 Moderate/severe MP] ischeta (= 10%) 69% 3% Bo%e B2%

Toledo el al. [25] Pis referred for SPECT-MPI 101 MPI ischemia T9% 41% T1% 5T

Rosenmann el al. [27] Women referred for non-urgent angiography 113 Significant coronary obstruction in angio T T3%  B0%s 55%
(=70 stenosis)

Perez ot al, [26) Pts referred for SPECT-MPI 292 Significant LV MPI ischemia (= 10%) 4 33% B3% 8%

Choi et al, 28] Pts referred for stress echo 175 thmi‘urﬁn[t AD in Angio/CTA (=700 stenosis) 69% % T5% 82%

Zafrir et al. |38] Pis referred for SPECT-MPI 8BS  MPI ischemia To% 9% Bi% 5%

Tabla VII. Comparacién entre HFQRS vs ECG (24).

6.CONCLUSIONES

La cardiopatia isquémica es una de las principedeisas de morbi-mortalidad en los
paises desarrollados por lo que en los ultimos séd® realizado un esfuerzo titanico
para mejorar su diagnostico precoz a partir deldest de diversos parametros
electrocardiograficos, del desarrollo progresivoetdxtrodos y otras herramientas para
mejorar la monitorizacibn ambulatoria en pacierdesriesgo y de la aplicacion del
estudio de la actividad eléctrica del corazon dghsento QRS mediante sefiales de alta
frecuencia, que ha demostrado poseer un aumentifiGativo de sensibilidad y
especificidad respecto del ECG estandar y se postwho una revolucién en el campo
de la cardiologia.
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