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Resumen—En este estudio se evalian las pendientes del
complejo QRS para la determinacion del grado de dafio
miocardico en pacientes chagasicos cronicos. Trabajos previos
han demostrado que estos indices poseen capacidad para
reflejar defectos en la velocidad de conduccion del impulso
cardiaco. Los resultados obtenidos ponen de manifiesto que las
pendientes del QRS son significativamente mas reducidas en
pacientes chagasicos crénicos que en sujetos sanos. Ademas,
este efecto es tanto mas notable cuanto mayor es el grado de
dafio miocardico causado por la enfermedad. Cuando estos
indices de pendiente se consideran en un andlisis de
clasificacién, en conjunto con otros indices indicativos de la
presencia de potenciales ventriculares tardios en el ECG de
alta resolucidn, los porcentajes de clasificacion correcta se
elevan al 62.5%, ocho puntos por encima de los valores que se
obtienen sin incluir los indices de pendiente. Se concluye que
las pendientes del QRS tienen potencial para evaluar el grado
de severidad de la enfermedad de Chagas.
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. INTRODUCCION

L Mal de Chagas es una enfermedad infecciosa

causada por el parasito Tripanosoma cruzi, el cual se

transmite a los humanos a través de las heces de un
insecto hemat6fago denominado Triatoma infestans. La
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estima que en
Latinoamérica hay entre 16 y 18 millones de personas
infectadas por esta enfermedad y otros 100 millones de
personas tienen riesgo de contraerla [1].

En general, se distinguen dos fases distintas en el Mal de
Chagas. La primera fase, o fase aguda, se produce poco
después de la infeccion parasitaria y en ocasiones se
manifiesta a través de fiebre, inflamaciones y aumento del
ritmo cardiaco. Tras esta fase, que dura alrededor de 1 6 2
meses, se produce un periodo de latencia indeterminado,
después del cual algunos enfermos pasan a la fase cronica.
Esta se caracteriza por alteraciones en el sistema
cardiovascular, que normalmente estan asociadas a la
conocida como cardiopatia chagéasica. Este tipo de
cardiopatia produce disfunciones en la conduccion del
impulso eléctrico, asi como destruccion de las fibras
cardiacas. En areas donde la enfermedad es endémica, la
cardiopatia chagésica es la primera causa de muerte
cardiovascular [2].

Para poder optimizar el tratamiento de los enfermos
chagésicos crdnicos es fundamental contar con un método
de diagndstico eficaz que determine si existe lesidn
cardiaca y cual es la magnitud de la misma. Habitualmente
el diagnostico se realiza a partir de pruebas como la
radiografia ~de térax, el ecocardiograma o el
electrocardiograma (ECG), ya sea de tipo Holter o ECG
convencional de reposo. En diversos trabajos publicados en

la literatura se ha propuesto la utilizacion del ECG de alta
resolucién (ECGAR) como instrumento para la evaluacion
clinica del Mal de Chagas [3]-[5]. Usando estos registros se
ha podido detectar la presencia de potenciales tardios
ventriculares (PTV) en enfermos chagasicos cronicos. Los
PTV, que suelen medirse sobre latidos promediados en el
tiempo, son sefiales de muy baja amplitud y alto contenido
frecuencial localizadas en el tramo final del complejo QRS
y la porcion inicial del segmento ST. Por otra parte, en
otros trabajos se ha medido la variabilidad latido a latido de
la duracion del complejo QRS sobre registros ECGAR y se
ha demostrado que dicha variabilidad resulta acentuada en
enfermos chagésicos, especialmente cuando el grado de
dafio miocardico es muy severo [6], [7].

Puesto que la cardiopatia chagésica conlleva
frecuentemente trastornos en la conduccién eléctrica del
corazén, proponemos en este trabajo la evaluacién de las
pendientes del QRS para la determinacion del grado de
dafio miocéardico causado por la enfermedad. En la
literatura resulta mas comun la estimacion del contenido de
alta frecuencia (entre 150 y 250 Hz) del complejo QRS
como forma de detectar defectos de conduccién [8]. No
obstante, se ha demostrado que en situaciones donde
habitualmente se consideraba la informacion de alta
frecuencia del QRS, como puede ser la monitorizacion de
la isquemia, las pendientes constituyen marcadores mas
robustos y con mejores prestaciones [9]. En el presente
estudio planteamos como hipétesis de partida que las
pendientes del QRS seran mas reducidas en enfermos
chagéasicos que en sujetos sanos y, ademas, el factor de
reduccion estard directamente relacionado con el grado de
lesion miocéardica. La capacidad de los indices propuestos
se evaluard en registros para los cuales se dispone ya de
una clasificacion clinica realizada a partir de un conjunto de
pruebas médicas convencionales.

Il. POBLACION DE ESTUDIO

La poblacion de estudio estda constituida por 107
individuos pertenecientes a la base de datos de Chagas de la
Universidad Simén Bolivar (Venezuela) [5]. Para cada
individuo se adquiri6 un registro ECGAR continuo de 10
minutos de duracion utilizando la configuracion de
derivaciones ortogonales XYZ. Todos los registros se
digitalizaron con una frecuencia de muestreo de 1 kHz y
una resolucién de 16 bits.

De los 107 individuos que componen la poblacién, 96
son pacientes con serologia positiva para el Tripanosoma
cruzi, clasificados en 3 grupos de acuerdo con la evolucién
de la miocarditis chagasica (Grupos I, Il y IlI). Los 11
restantes son sujetos sanos con serologia negativa tomados



como grupo de control (Grupo 0). Los 4 grupos analizados
se detallan a continuacion:

- Grupo 0: 11 sujetos sanos, edad media de 33.6 + 10.9
afios, 9 hombres, 2 mujeres.

- Grupo I: 41 enfermos chagasicos, edad media de 41.4 +
8.1 afios, 21 hombres, 20 mujeres. No tienen ninguna
evidencia de dafio miocardico ni en el ecocardiograma, ni
en el ECG convencional de 12 derivaciones ni en el ECG
de Holter.

- Grupo IlI: 39 enfermos chagésicos, edad media de 45.8 +
8.8 afios, 19 hombres, 20 mujeres. Tienen ecocardiograma
normal, pero muestran alguna manifestacion leve o
moderada de dafio cardiaco ya sea en el ECG convencional
o0 en el de Holter.

- Grupo Il1; 16 enfermos chagasicos, edad media de 53.6 +
9.3 afios, 9 hombres, 7 mujeres. Tienen fraccién de
eyeccion reducida segln se desprende del ecocardiograma.
Ademas, presentan manifestacion severa de dafio
miocardico en el ECG convencional, asi como
contracciones ventriculares prematuras o episodios de
taquicardia ventricular detectados en el ECG Holter.

I1l. METODOS

A. Andlisis de ECGAR

a) Pendientes del QRS

En este trabajo se propone la evaluacién de las
pendientes del QRS sobre cada uno de los registros
ECGAR que conforman la poblacién de estudio. Para cada
uno de ellos, denotamos por x;(n), n=0,...,N , al latido
i-ésimo correspondiente a la derivacion X, donde el indice i
varia entre 0 e | (siendo | el nimero total de latidos del
registro). Analogamente, y,(n) y z;(n) denotan los
latidos i-ésimos de las derivaciones Y y Z, respectivamente.
Para la evaluacién de las pendientes se considera la sefial
promediada, por lo que se calculan X(n), y(n) y zZ(n),

n=0,...,N, como los promedios entre los distintos latidos
i=0,...,1 delregistro. EI promediado se calcula siguiendo

las recomendaciones estandares que se describen en [10].
El proceso de medicion de las pendientes de subida,
as » Y de bajada, a, del complejo QRS se lleva a cabo

en tres pasos. En primer lugar, se delinea el latido (ya sea
éste X(n), yY(n) 6 Z(n)) utilizando una técnica basada en

la transformada wavelet [11], lo que permite determinar las
localizaciones temporales n,, N, y ng correspondientes
a los picos de las ondas Q, R y S [9]. El segundo paso
consiste en la identificacion del instante temporal n
asociado con un maximo global de la derivada de la sefial
entre n, y ng Yy, analogamente, del instante n,
correspondiente al minimo de la derivada entre ny y ng .
Finalmente, se considera la sefial ECG en un entorno de 15
ms centrado en n, Yy se realiza el ajuste por una recta
siguiendo el criterio de minimos cuadrados. La pendiente
de dicha recta define «5 . De manera analoga, se define

a s como la pendiente del ajuste lineal alrededor de Ny .

b) Otros indices caracteristicos del QRS
En este trabajo se consideran también otros indices
temporales que permiten detectar la presencia de PTV en

registros ECGAR. Las prestaciones de estos indices para la
determinacion de la severidad de la miocarditis chagasica
han sido ya publicadas en la literatura [6], [7], por lo que en
este estudio trataremos de evaluar los beneficios de utilizar
estos indices conjuntamente con las pendientes del QRS.
Para la medicion de estos otros indices se filtran las
derivaciones X, Y y Z utilizando un filtro paso-banda de
Butterworth de orden 4, bidireccional y de ancho de banda
entre 40 y 250 Hz. Las sefiales filtradas se denotan por

X ¢(n), y,((n)y z.(n).

Los indices QRSD, RMS40 y LAS40, que se describen

a continuacion, requieren el promediado temporal de la
sefial (latidos X, (n), Y,(n) y Z,(n)) vy el calculo del

vector magnitud definido como:
v(n) = /X, 2(M)+ 5,2 (M) +Z,(n) .

Sobre la sefial v(n) se determinan los instantes n, y n,

correspondientes al inicio y al final del complejo QRS vy, a
partir de ellos, se definen los tres indices temporales de
deteccion de PTV [10]:

e QRSD=n,-n,

1 o, n, =n,—40ms
e RMS40 = > v°(n), con
N, =N n=n, n, =n,

o LAS40 =n, —argmax {n|v(n) > 404V} .

Por otra parte, se define el indice AQRSD , que se evalla

sobre el vector magnitud de las derivaciones filtradas pero
no promediadas. Asi, se calcula el vector magnitud de cada
latido como:

Vi(n)=\/Xi,fz(n)+yi,fz(n)+zi,fz(n)’
y se estima la duracion QRSD, de su complejo QRS. A
partir de tales duraciones se define:

3 (QRSD, —QRSDY’ 3 QRSD,
AQRSD =4|12 = , con QRSDz%,
esto es, AQRSD mide la desviacion estandar de la serie
latido a latido de las duraciones del QRS [7].

B. Analisis clinico
Las variables continuas ¢,s y aps evaluadas sobre

registros individuales se comparan entre grupos de
pacientes distintos con el objetivo de determinar si las
distribuciones de probabilidad en cada grupo resultan
distintas. Para la comparacion se utiliza el test estadistico
no paramétrico U de Mann-Whitney (que resulta adecuado
cuando las distribuciones se alejan considerablemente de la
gaussianidad y la cantidad de datos no es elevada). Los
resultados se consideran estadisticamente significativos
cuando el p-valor asociado al test es inferior a 0.05.
Ademas, en este estudio se realiza también un analisis
discriminante con el objetivo de comprobar si los indices
propuestos en I11.A son capaces de clasificar a los enfermos
chagasicos en los grupos | a Il que se describieron en la
seccion Il. En dicho analisis se consideran como variables
independientes los indices a5, aps, QRSD, RMS40,



LAS40 y AQRSD , tomados en conjuntos cuyo nimero de
elementos oscila entre 1y 6.

IV. RESULTADOS

A. Pendientes del QRS y grado de dafio miocardico.
Las pendientes o3 Yy aps evaluadas sobre sefial

promediada muestran valores medios muy diferentes en
cada uno de los 4 grupos de individuos analizados. De las 3
derivaciones registradas, las diferencias mas notables se
obtienen en la derivacion Y.

En la Fig. 1 se presentan dos gréficos de barras
correspondientes a cada una de las pendientes a5 Y aps

evaluadas sobre la derivacion Y. En cada grafica se
muestran media + error estdndar de la media calculados
para los 4 grupos de estudio. Puede observarse cdmo ambas
pendientes se vuelven menos acusadas segin aumenta el
grado de dafio miocardico.
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Fig. 1: Media y error estandar de la media (EEM) de los indices gy

apg en cada uno de los 4 grupos analizados (0, I, I1'y III) , en pV/ms.

Si se aplica la prueba U de Mann-Whitney para la
separacion de grupos, los p-valores obtenidos son los que
se muestran en la Tabla I. De acuerdo con tales resultados
puede concluirse que las pendientes del QRS tienen
distribuciones muy distintas en cada 2 grupos, con un grado
de significacién elevado en todos los casos excepto cuando
se trata de separar los grupos 0 y |, donde so6lo son
significativos los resultados para «,g, y al separar los

grupos 11 y 111, donde ninguna de las dos variables resulta
significativa.

TABLA I: P-VALORES OBTENIDOS DEL TEST U DE MANN-WHITNEY AL

COMPARAR CADA DOS GRUPOS UTILIZANDO @y Y Opg -

indice | Ovs!l [ OvsIl {OvsII| TvsIl | TvsHI | 11vs 1l
ays 0.130 | <0.001 | <0.001 | <0.001 | <0.001 | 0.124
Qps 0.031 | <0.001 | <0.001 | 0.0015 | <0.001 | 0.385

resultados anteriores se
se presentan 4 latidos

Una ejemplificacion de los
muestra en la Fig. 2, donde

promedio, cada uno correspondiente a un registro ECGAR
de un individuo de los 4 grupos analizados. Sobre el latido
promedio se dibujan las rectas utilizadas para el ajuste a
partir del cual se definen los valores de ¢, y o . Puede

observarse que tanto la parte de subida como de bajada del
complejo QRS es mas pronunciada para el sujeto sano del
grupo 0 que para los pacientes chagasicos y, ademas, esta
diferencia es tanto mas notoria cuanto mayor es la
severidad de la enfermedad.

B. Clasificacion de pacientes chagasicos

Puesto que las pendientes del QRS han mostrado ser
significativamente distintas, en media, en los 4 grupos de
individuos analizados, se considera su utilizacion para la
clasificacion de pacientes, esto es, para identificar el nivel
de progresion de la enfermedad a partir de los valores de
estas variables. En [7] se mostr6 que, considerando los
indices QRSD, RMS40, LAS40 y AQRSD, vy

agrupandolos en conjuntos de 1, 2, 3 y 4 elementos, la
combinacion que conducia a una tasa promedio de
clasificacion correcta mas elevada era la formada por
QRSD - LAS40-AQRSD . Se considera en el presente

trabajo la adicion de las pendientes del QRS a las
combinaciones de variables presentadas en [7].
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Fig. 2: Ejemplos del célculo de las pendientes del QRS para individuos
pertenecientes a cada uno de los 4 grupos analizados (0, I, 11y II1).

Los resultados obtenidos del analisis de clasificacion se
muestran en la Tabla I, en la cual se detallan los
porcentajes de clasificaciéon correcta para cada uno de los
grupos, asi como el porcentaje total de individuos
clasificados acertadamente. Puede observarse que al incluir
las pendientes en el estudio aumentan las tasas de
clasificacion. En particular, se observa que, si para asignar
la pertenencia a un grupo se utiliza una Unica variable, el
mejor de los indices hasta ahora propuestos para la
deteccion de PTV (descritos en I11.A.b) lleva a una tasa
promedio de 47.9%, mientras que el indice « g logra una
tasa promedio de acierto del 54.2%. Cuando se emplean
dos variables para el analisis, el mayor porcentaje de
clasificacion utilizando indices en el conjunto {QRSD,



RMS40, LAS40, AQRSD} se alcanza para la
combinacion QRSD - LAS40 (52.1%). La introduccion de
a5 combinada con cualquiera de estos indices hace

aumentar el porcentaje de clasificacion alrededor de un 8%,
siendo la mejor combinacion QRSD -« (60.4% de

acierto). Si pasan a considerarse ternas de variables, la
combinacion de «, con RMS40 y QRSD eleva la tasa

promedio a un 62.5%. La inclusién de un mayor nimero de
variables en el analisis discriminante no mejora las tasas de
clasificacion alcanzadas.

TABLA II: PORCENTAJES DE CLASIFICACION CORRECTA OBTENIDOS
DEL ANALISIS DISCRIMINANTE UTILIZANDO DISTINTAS COMBINACIONES

DE INDICES.
Combinaciones de Tasa de clasificacion correcta (%)
indices Gr.l | Gr.ll | Gr.1ll | Global
RMS40 55.0 25.0 87.5 47.9
ays 80.0 20.0 75.0 54.2
aps 60.0 15.0 87.5 45.8
QRSD - LAS40 85.0 15.0 62.5 52.1
QRSD - 5 80.0 60.0 425 60.4
QRSD - LAS40 - AQRSD 75.0 35.0 50.0 54.2
QRSD - RMS40 - a5 80.0 45.0 62.5 62.5

V. DISCUSION Y CONCLUSIONES

En este trabajo se han medido las pendientes del QRS,
ays Y aps, sobre registros ECG de alta resolucion de

sujetos sanos y de enfermos chagasicos cronicos con
distintos grados de dafio miocardico. Estos indices
propuestos se han comparado con otros indices ya
publicados por nuestro grupo orientados a detectar la
presencia de PTV [6], [7].

Los resultados descritos en el apartado IV.A han
permitido corroborar la hipétesis de partida de este trabajo,
comprobando que tanto la pendiente de subida como la de
bajada del complejo QRS se ven reducidas en enfermos
chagéasicos cronicos y, ademas, el factor de reduccién
guarda una relacién directa con el grado de dafio asociado a
la miocarditis chagasica. La base fisioldgica en la que se
fundamentan los resultados obtenidos cabe encontrarla en
el hecho de que muchos enfermos chagéasicos presentan
defectos en la conduccién eléctrica del impulso cardiaco y
las pendientes del QRS son capaces de reflejar dicho
retardo en la velocidad de conduccién, tal y como ya se
habia descrito en otros trabajos de nuestro grupo [9].

Asimismo, en el presente estudio se ha comprobado que,
cuando los indices de pendiente del QRS (s Y aps) Se

consideran junto con otros indices de deteccion de PTV en
registros ECGAR (QRSD, RMS40, LAS40, AQRSD)

para la clasificacion de enfermos chagasicos de acuerdo
con el estadio de la enfermedad en que se encuentren, éstos
tienen un valor afadido considerable. En particular, se ha
demostrado que la combinacion QRSD - RMS40 - ¢

lleva a una tasa de clasificacion correcta del 62.5%, lo que
supone alrededor de un 8% por encima de la tasa alcanzada
con combinaciones de indices que no incorporan las
pendientes del QRS. El hecho de que la combinacion

Optima para clasificar haya resultado de agrupar la
pendiente &5 con los indices QRSD y RMS40 indica que

la informacién aportada por las pendientes del QRS (en
particular, o5 ) es complementaria a la proporcionada por

estos otros dos indices. Aunque QRSD guarda cierta

relacion con las pendientes, éstas Ultimas pueden reflejar
otro tipo de cambios, ya que en su calculo intervienen tanto
la amplitud como la duracion del complejo QRS. Por otra
parte, el indice RMS40 contiene informacién relacionada
con la energia de la parte final del QRS, la cual no
interviene en el calculo de las pendientes.
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