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Resumen

Cada afo mas del 30% de las defunciones son consecuencia de enfermedades
cardiovasculares, representando la mayor causa de muerte en Argentina. De todas las
patologias, la mas comun resulta ser el sindrome coronario agudo — dafio, isquemia,
infarto. Los métodos actuales de diagndstico combinan estudios enzimaticos, efectivos sélo
pocas horas luego del surgimiento de sintomas, e indices electrocardiogréficos de baja
sensibilidad. Las limitaciones presentes reducen la efectividad en la deteccion rapida
impidiendo eventualmente un tratamiento temprano. En nuestra investigacion se ha
desarrollado un modelo matematico novedoso que cuantifica la velocidad angular del
vector eléctrico cardiaco mediante el procesamiento digital del vectorcardiograma en el
cuerpo de los cuaterniones. Dicha velocidad esta directamente relacionada a los caminos
de conduccién eléctrica del miocardio y su combinacion con las velocidades lineales
clasicas ha permitido el hallazgo de indices de muy alta sensibilidad y especificidad para
el diagndstico de infartos. La eficiencia y robustez del método permiten su simple aplicacion
a registradores Holter capaces de ser adquiridos por hospitales de bajos recursos. Esto
generaria posibilidades de costo reducido para detectar tempranamente enfermedades
cardiacas. Ademas, seria util en el seguimiento de pacientes a largo plazo, mejorando
significativamente los métodos preventivos locales.

Palabras clave: VCG, Velocidad del vector cardiaco, sindrome coronario agudo, infarto
del miocardio.
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Problematica y antecedentes

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) representan el grupo de patologias no
transmisibles que provoca la mayor cantidad de defunciones en Argentina y el mundo (Fig.
1). De todas las ECV, la mas comun resulta ser el sindrome coronario agudo - dafio,
isquemia, infarto [12]. En la actualidad, los métodos convencionales de diagndstico se
basan en una combinacion de estudios enzimaticos e indices computacionales. Los
primeros buscan principalmente incrementos significativos de Troponina en flujo sanguineo
y alcanzan los mejores valores predictivos dentro de las 12 y las 24 horas (ventana
enziméatica) posteriores al dafio en el miocardio. Por otra parte, los indices computacionales
se preocupan por hallar alteraciones en la sefal del electrocardiograma (ECG) o del
vectorcardiograma (VCG) - principalmente desviaciones del segmento ST y presencia de
ondas Q. Lamentablemente, ambas metodologias presentan baja especificidad y
sensibilidad de deteccién ya sea porque el paciente se encuentra fuera de la ventana
enzimatica o porque el ruido de medicidn, las incertidumbres de computo u otras patologias
condicionan las sefiales de ECG y VCG. Esto limita ampliamente la aplicacién rapida del
tratamiento correcto [8,9,16]. Métodos de mayor complejidad suelen involucrar
equipamiento cuyo costo solo es alcanzable por una minoria reducida de hospitales.

Las alteraciones patoldgicas que se producen desde la hipoxia hasta la fibrosis post-
infarto inducen incrementos en la resistencia axial entre miocitos cercanos que provocan
la reduccién de la velocidad de conduccion eléctrica [10]. Este efecto se traduce en desvios
y reducciones de amplitud del vector eléctrico cardiaco que a la vez pueden ser registrados
con el VCG.

Recientemente, hemos mostrado la utilidad del estudio de la velocidad de movimiento
de la punta del vector cardiaco [5]. Particularmente, el agregado de la velocidad angular a
una combinacion de parametros independientes alcanza los valores mas altos de eficiencia
en la deteccion de infartos en diferentes localizaciones. Asimismo, como mostramos en
este trabajo, el estudio de las velocidades permite tanto el diagnéstico rapido (incluso fuera
de la ventana enzimatica) como también la deteccién de infartos previos, lo cual resulta de
gran importancia en el seguimiento a largo plazo de pacientes cardiacos

Causas normalizadas de defuncién

B Enfermedades cardiovasculares

B Enfermedades maternas, peri y nutrici

B Canceres

Total defunciones (2012): 56 millones.
Proporcion de ENT": 88 %

[ Accidentes

[l Enfermedades respiratorias cronicas

[ Diabetes

[ Otras ENT

- 3% * ENT: Enfermedades no transmisibles

Total defunciones (2012): 314 mil T%
Proporcion de ENT*: 81 %

Figura 1: Principales causas de muerte en Argentina y el mundo. Género y edad indistintos.
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Materiales y métodos
Poblacion de estudio

El presente trabajo muestra un estudio sobre la base de datos Physikalisch-Technische
Bundesanstalt (PTB) la cual fue adquirida por el Departamento de Cardiologia de la
Universidad Clinica Benjamin Franklin en Berlin, Alemania. La misma es ofrecida a los
usuarios de Physionet de forma publica [4,7]. La base incluye registros de ECG y VCG de
290 sujetos (52 sanos) adquiridos entre 1 dia y dos meses posteriores al dafio (edad desde
17 hasta 87 afios y 28% mujeres). Se constituyen dos grupos patolégicos: 93 pacientes
infartados con registros tempranos menores a 7 dias (INF7) y 46 pacientes con registros
tardios posteriores a los 45 dias de la injuria (INF45).

Registros VCG

En la Figura 2 se muestra la disposiciéon habitual de electrodos para el registro del VCG.
En las sefiales caracteristicas XYZ pueden apreciarse la depolarizacion ventricular
(complejo QRS) y la repolarizacion ventricular (onda T). Dichas sefales pueden conjugarse
para construir un bucle tridimensional sobre el cual se desplaza la punta del vector eléctrico
cardiaco. La forma de onda caracteristica de las velocidades propias del vector se muestra
también en la Figura 2.

’ Velocidades caracteristicas de repolarizacion

[l

Depolarizacion ventricular
Repolarizacion ventricular

Figura 2: Vectorcardiograma. Posicion de electrodos y sefales caracteristicas.

Cuaterniones

Mientras que la velocidad lineal de la punta del vector eléctrico cardiaco puede obtenerse
facilmente por diferenciacion de las sefiales XYZ, la velocidad angular presenta dificultades
adicionales. Los métodos convencionales deben ser evitados pues el empleo de funciones
trascendentales conduce a una incertidumbre de propagacion demasiado elevada [3].
Algunos autores han propuesto solucionar este inconveniente a partir de una aproximacion
lineal de la expansion en serie de potencias del coseno. Si bien este método funciona
adecuadamente en el complejo QRS, también se requiere una velocidad minima de 2
grados por milisegundo. Asimismo, la determinacion de la orientacion resulta criticamente
afectada en presencia de sefiales de baja amplitud [15]. Nuestra propuesta consiste en
introducir una solucién mas general obteniendo la velocidad angular en el cuerpo no
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conmutativo de los cuaterniones [5]. Esta metodologia presenta ventajas significativas en
la velocidad de computo de rotaciones como asi también alta estabilidad y robustez frente
al ruido [3].

En la Figura 3, se presenta un ejemplo de construccion de un cuaternion para la rotacién
de un punto P; una cantidad « en la direccion del vector normal n; del plano formado por
{u;;u;}. g representa la conjugacién de las tres unidades imaginarias.

| (@P{=qP:.q
(b)q EH AP, ER?

a — . a
(c) g= cos (5) + Ny.sin (5)

'y, 2)7T) 4

Figura 3: Rotacién 3D de un punto P un angulo a. (a) Producto cuaterniénico compuesto para
rotacion; (b) q subyace en el espacio cuaterniénico H mientras que P, subyace en el espacio
tridimensional; (c) Cada cuaternidon posee una parte real asociada a la cantidad de rotacién y
una parte imaginaria asociada al eje de giro normal al plano m del movimiento.

Para la construccion de los cuaterniones a lo largo de los bucles de depolarizacion y
repolarizacion ventricular puede hacerse uso de las definiciones de producto escalar y
vectorial,

P; - Py = |[Pill2- |IPis1ll2. cos(a) (1)

P; X Piyq = ||Pill2- 1| Pisa llz- sin(a) . 7y (2)

donde P; y P;,, representan un par de puntos consecutivos en el espacio XYZ normalizado
a la esfera unitaria en la i-ésima muestra. Cada cuaternion tiene entonces una parte escalar
asociada a la cantidad angular a rotar y una parte vectorial que representa el vector normal
instantaneo.

qi = (P; - Piyq; P X Piyy) (3)

Finalmente, puede obtenerse la velocidad angular a través de la resolucién de la ecuacion
diferencial de Poisson:

1 (4)

ql = 56{ qi_l

siendo g; ! la inversa del quaternion que se logra a partir del cociente de su conjugado y
su norma al cuadrado.
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Algoritmo

Para la construccion del indice de velocidad que sera de utilidad para la deteccion de
infartos, se deben computar ambas velocidades y elegir parametros clave con gran
significancia estadistica.

Primeramente, se aplica a la sefial de VCG un filtro Butterworth bidireccional pasa altos de
0,5Hz para corregir la linea de base afectada por la respiracién que acerca y aleja los
electrodos del pecho constantemente. Luego, se seleccionan dos ventanas, una centrada
en el complejo QRS y otra en la onda T, con el fin de separar las sefiales de depolarizacion
de la de repolarizacion. Se aplican respectivamente filtros pasa bajos de 45Hz y 20Hz. Las
ubicaciones de las ondas se detectan con un método basado en transformada Wavelet
[11].

Dado que los dafios en el tejido afectan la velocidad de conduccion de cada latido [10] y
dado que hemos mostrado que dicha alteracién se refleja en el VCG [5], se compuntan
sobre un promedio de 10 latidos y para cada ventana las sefiales de velocidad angular y
lineal como se explicd en la seccion previa. Entonces, se computan la norma 1 de las
componentes de cada una de las sefiales y los maximos de la norma 2 de cada una:

wyax = max(|@]) = max(lla;ll2) , VY issimq muestra (5)
, 6
Wg, = lwells = zwai , Vigsimq muestra , a € {x,y,z} (6)
Vi
vpax = max(|9]) = max(||vll2) , V issimq muestra (7)
, 8
VE, = lvells = z Vai » Vlssimag muestra , a € {x,y,z} (8)
Vi

indice de velocidad

Partiendo de un estudio estadistico sobre las poblaciones mencionadas en la Seccion 2.1,
se determinan los parametros con mayor significancia que diferencien sujetos sanos de
pacientes infartados. Mediante un test de Wilcoxon obtenemos los valores de p para cada
variable (Ecs. 5 a 8). Posteriormente se seleccionan los pardmetros mas significativos para
construir un discriminante lineal que constituira el indice de velocidad (ICVV, del inglés
index of cardiac vector velocity).

Resultados

En la Figura 4, se muestran los valores en media y SEM de los pardmetros de velocidad
(Ecs. 5 a 8) tanto para la poblacion sana como para las poblaciones enfermas. Mientras
gque en la sefial de depolarizacion (complejo QRS) se han encontrado diferencias
significativas ( p < 10> ) sélo en la velocidad lineal maxima, en la sefial de repolarizacion
(onda T) se han hallado también diferencias significativas en las velocidades angulares.
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Si bien cada uno de estos parametros presenta de forma independiente altos valores de
sensibilidad y especificidad (cercanos al 90%), los mismos son niveles equivalentes a los
que aparecen en el estado del arte. A fin de lograr una mejora importante se computa el
indice de velocidad del vector cardiaco (ICVV) a partir de un discriminador lineal como se
menciond en la Seccidn 2.5. Las constantes se ajustan simplemente para asegurar 6rdenes
de magnitud semejantes:

ICVV = 100.wg, (T) + 10.vy,45(T) + 1. vp4x (QRS) (9)

Finalmente, en la Figura 5 se muestran los resultados estadisticos del ICVV (Ec. 9). Si bien
el indice muestra mejores resultados para los infartos recientes, ambas poblaciones
patolégicas alcanzan areas bajo la curva ROC mayores al 98%. El valor de significancia
resulté menor a 10729,

600 INF7

p < 10-20

ABC =99%
Sensibilidad = 98%
e CHEEITO e deCISION: < 317|  Egpecificidad = 97 %

ICWV [SU]

INF45

p< 102

ABC =98%
Sensibilidad = 92 %

SANOS INF7 INF45 Especificidad = 97 %

Figura 5: resultados estadisticos del ICVV

Discusion

Hemos presentado un método robusto para la extraccion de patrones de velocidad angular.
Los parametros extraidos de dichos patrones pueden ser combinados con los pardmetros
lineales clasicos para lograr indices con alto rendimiento de deteccion [5]. Adicionalmente,
el computo en el cuerpo cuaterniénico provee una robustez frente al ruido, las interferencias
y las incertidumbres de medicién propagadas por el céalculo [3]. Esto resulta de vital
importancia ya que permite embeber el cédigo en registradores portatiles que suelen
presentar grandes impurezas en las sefiales. Adicionalmente, elimina las dificultades
presentadas por otros métodos en cuanto al computo en sefales de baja amplitud y altas
velocidades [15,14]. Los niveles de sensibilidad y especificidad alcanzados (Fig. 5)
muestran una ventaja importante que puede ser aprovechada por hospitales de bajos
recursos al favorecer el diagndstico temprano reduciendo el costo de equipamientos de
avanzada.

Por otra parte, algunos autores han sefialado que en los seguimientos a largo plazo, las
alteraciones pos-infarto en el ECG tienden a restablecerse al nivel isoeléctrico normal como
parte de un proceso de remodelado eléctrico [13,2,6,1]. Este fenomeno reduce la
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sensibilidad de deteccion de infartos previos. Dados los resultados observados en las
Figuras 4 y 5, el ICVV y los parametros de velocidad presentan entonces una utilidad
adicional: La deteccién de infartos antiguos que pudieran ser desconocidos por el paciente
y su consecuente influencia en el diagnéstico de riesgo de surgimiento de arritmias
ventriculares malignas.

Conclusion

El innovador estudio de la velocidad angular del vector eléctrico cardiaco a través del
cémputo en el cuerpo de los cuaterniones otorga ventajas significativas en el diagndstico
temprano y seguimiento a largo plazo de pacientes infartados. Asimismo, la robustez y la
alta eficiencia del método muestran un resultado prometedor en la aplicacion a
registradores portatiles de bajo costo representando una oportunidad para los hospitales
locales de bajos recursos.
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