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Resumen
La adaptacíon de la duracíon de la repolarizacíon a cambios en
el ritmo cardiaco proporciona información relevante para la es-
tratificación del riesgo arŕıtmico. En este trabajo investigamos
la adaptacíon deı́ndices relacionados con la repolarización ven-
tricular: el intervalo QT (QT), la anchura de la onda T (Tw) y
la distancia del pico al fin de la onda T (Tpe), como respuesta a
cambios tipo escalón generados durante la prueba tilt test. QT
y Tw sufren un retraso en la adaptación; un pronunciado efecto
de memoria, completando su adaptación en dos fases: una ini-
cial rápida y una lenta acomodación posterior (el tiempo del QT
para completar el 90 % de la adaptación fue 76.6± 31.2s de
media); mientras que Tpe, considerado como medida de disper-
sión transmural de la repolarización ventricular, no presenta este
tipo de adaptacíon, sino unúnico cambio ŕapido pŕacticamente
śıncrono con el cambio de ritmo. Basado en este descubrimiento,
proponemos un ḿetodo para estimar indirectamente diferencias
entre las pendientes de las curvas de restitución de la duracíon
del potencial de acción de las ćelulas del midmiocardio (αm) y
del epicardio (αe), haciendo usóunicamente del ECG de superfi-

cie: ̂(αm − αe) = ΔTpe/ΔRR. En nuestro estudio, la media de
ΔTpe/ΔRR es 0.0371± 0.0327 ms/ms, que está de acuerdo con
estudios téoricos en el ventŕıculo humano (modelo ten Tusscher
2006), donde(αm − αe) es 0.0364 ms/ms para el mismo rango
de RR.

1. Introducción

La adaptacíon de la duracíon de la repolarización a cam-
bios en el ritmo cardiaco proporciona información relevan-
te para la estratificación del riesgo arrı́tmico.

Los cambios en la duración del potencial de acción debi-
do a cambios en el ritmo cardiaco se describen mediante
la curva de restitución, que caracteriza la dependencia de
la duracíon del potencial de acción (APD) con el ciclo car-
diaco o con el intervalo diastólico anterior [1].Ésta curva
juega un importante papel en el desarrollo de arritmias ven-
triculares. Algunos estudios apuntan que pendientes abrup-
tas en la curva de restitución pueden inducir alternancias
en la APD llevando a arritmias, y con pendientes suaves
las perturbaciones de la APD son menores llevando a una
activacíon estable [2].

Uno de los protocolos usados para cuantificar esta curva
es el protocolo dińamico que consiste en marcapasear el
tejido hasta que alcance un estado estacionario, medir y
repetir el proceso acortando el ciclo [3].

La adaptacíon del APD al ritmo cardiaco (HR) en células
puede ser extendido al tejido y finalmente al ECG de su-
perficie. La adaptación del intervalo QT, que representa la
duracíon total de la repolarización ventricular, ha sido am-
pliamente estudiada en el campo de procesado de señales
biomédicas [4, 5]. Ambas adaptaciones, la del QT y la de
APD se caracterizan por tener dos fases: una inicial rápi-
da y una lenta acomodación posterior [13]. Algunos traba-
jos en la literatura han intentado modelar la relación entre
el QT y el RR. Sin embargo, la variabilidad entre sujetos
ha llevado a buscar ḿetodos robustos para caracterizar la
relacíon optima QT/RR para cada sujeto. Estos estudios
asocian una adaptación lenta del QT como respuesta a un
cambio de ritmo con la probabilidad de desarrollar arrit-
mias [6].

En este trabajo se ha adquirido una base de datos con vo-
luntarios realizando la prueba de tilt test que se utiliza nor-
malmente para evaluar el sistema nervioso autónomo. La
prueba de tilt test induce un cambio de ritmo tipo escalón
que nos ayudará a investigar la adaptación deı́ndices rela-
cionados con la repolarización: el intervalo QT, la anchura
de la onda T (Tw) y el intervalo del pico al fin de la onda T
(Tpe). (ver fig. 1)
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Figura 1. Ejemplo de la dińamica de lośındices HR, QT, Tw y
Tpe en la prueba de tilt test. Las lı́neas discontinuas marcan la
elevacíon (hasta 70o de la horizontal) y bajada de la camilla.

La distancia del pico al fin de la onda T (Tpe) ha sido me-
dida y propuesta como indice de dispersión transmural, y
por lo tanto importante a la hora de pronosticar el riesgo
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de desarrollar arritmias [7, 8, 9]. En el caso de una onda T
positiva, las ćelulas del epicardio son las primeras en com-
pletar repolarización, correspondiendo al pico de la onda
T. Las ćelulas del midmiocardio son lasúltimas y su repo-
larizacíon completa corresponde al fin de la onda T.

La adaptacíon de Tpe a un cambio brusco de HR no presen-
ta la adaptación en dos fases como El intervalo QT, sino un
único cambio ŕapido pŕacticamente śıncrono con el cambio
de ritmo.

La rápida adaptación de Tpe, nos ha llevado a proponer
un método para calcular de forma indirecta la máxima di-
ferencia en las pendientes de las curvas de repolarización
de APD a lo largo de la pared ventricular, haciendo uso
únicamente del ECG de superficie, en particular del Tpe.
Los resultados obtenidos los compararemos con los valores
teóricos derivados del modelo humano ten Tusscher 2006
[10].

En nuestro caso no solo estamos interesados en cuantificar
la dispersíon de APD en la pared ventricular sino también
en ćomo cambia esa dispersión ante cambios de HR.

2. Métodos

2.1. Datos

Quince voluntarios sin ninǵun problema cardiovascular
previo, realizaron la prueba tilt test según el siguiente pro-
tocolo: 4 minutos en posición horizontal, 5 minutos incli-
nados a 70 grados de la horizontal y 4 minutos de nuevo
en posicíon horizontal. Se grabaron durante la prueba las
12 derivaciones de ECG con una frecuencia de muestreo
de 1000Hz. La edad media de los voluntarios (11 hombres
y 4 mujeres) es28,5± 2,8 años.

Para caracterizar la adaptación de Tw, se consideraron solo
8 registros debido a problemas con la delineación del inicio
de la onda T.

2.2. Delineacíon de ECG

La delineacíon del ECG se realiźo usando un delineador
basado en wavelets [11]. Para el análisis de las series QT,
Tw y Tpe, se ha utilizado una de las derivaciones V2 , V3 o
V4. La derivacíon elegida ha sido la que más anotaciones
correctas tuviese siendo la onda T positiva.

2.3. Análisis de los datos

En primer lugar, se va a caracterizar la adaptación dińamica
de losı́ndices QT, Tw y Tpe a un cambio tipo escalón del
HR. El método usado para modelar esta relación dińamica
se describe en [6] y sigue el esquema mostrado en la figura
2.

El método consiste en buscar los valoresóptimos del filtro
h=[h(0),..., h(N-1)], donde N define la longitud del filtroh,
que permite minimizar la relación entre la salidâyQT(n) y
la serie de QTyQT(n). La funcíong(., a) sigue una relación
lineal en este trabajo, g(x,a)=a0+a1 ∙ x, dondea tambíen
debe ser estimado. N es 180 s para QT y Tw y 80s para
Tpe.

xRR(n) filtro FIR
(h)

g(., a)
ŷQT(n)

+

v(n)

yQT(n)

Figura 2. Diagrama de bloques describiendo la relación QT/RR
que contiene un filtro FIR invariante en el tiempo (h) y una fun-
ción lineal descrita por el vectora.

En este trabajo,̂h y â se calculan utilizando una técnica de
optimizacíon ’Quasi-Newton’ [12].

‘h’ incluye informacíon sobre la memoria del sistema, es
decir, una caracterización de la influencia de una historia
de intervalos RR previos sobre cada medida de QT.

El paŕametro ḿas coḿun para cuantificar la adaptación de
QT, Tw y Tpe a un cambio de ritmo est90, que represen-
ta el tiempo en completar el 90 % de la adaptación. Con
este modelo,t90 se estima estableciendo un umbral de 0.1
aplicado a la suma acumulativa deĥ. El mismo procedi-
miento se repite para calculart70, t50 y t25, reemplazando
el umbral por 0.3, 0.5 y 0.75 respectivamente.

Los perfiles de adaptación al ritmo de Tw y Tpe se caracte-
rizan de forma ańaloga a la hist́eresis QT/RR.

En la seccíon 1, destacamos la importancia de la curva
de restitucíon dińamica que describe la dependencia de la
APD con cada RR en el estacionario y del rol de Tpe como
marcador de dispersión transmural (diferencia de tiempo
entre la finalizacíon de la repolarización del epicardio y del
midmiocardio). Por lo tanto,Tpe = APDmid − APDepi
en el caso de una onda T positiva.

Basandonos en la rápida dińamica de Tpe ante un cambio
brusco de ritmo, proponemos un método para calcular de
forma indirecta la ḿaxima diferencia en las pendientes de
las curvas de repolarización de APD a lo largo de la pared
ventricular, haciendo usóunicamente del ECG de superfi-
cie, en particular del Tpe.

Aprovechando periodos estacionarios en la prueba de tilt
test, se miden valores de RR en la posición horizontal,
en la inclinada y en láultima horizontal. Aśı obtenemos
dos rangos de RR, uno de reducción (rango 1) y otro de
aumento (rango 2) del RR.αe y αm denotan las pendien-
tes de la curva de restitución para celulas del epicardio y
del midmiocardio respectivamente, ambas calculadas para
los rangos de RR del tilt test:αe = ΔAPDepi/ΔRR y
αm = ΔAPDmid/ΔRR; entonces, d́andose cuenta que
ΔTpe = ΔAPDepi−ΔAPDmid, la diferencia (αm−αe)
se puede estimar como:

̂(αm − αe) =
ΔTpe
ΔRR

(1)

dondeΔTpe y ΔRR representan variaciones medibles en
el ECG de Tpe y RR respectivamente.
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3. Resultados y Discusíon

3.1. Adaptacíon de ı́ndices de repolarizacíon a cam-
bios de HR

La figura 3 muestra un ejemplo representativo de los perfi-
les de adaptación de QT, Tw y Tpe.
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Figura 3. Ejemplo de los perfiles de adaptación de QT, Tw y Tpe.
Se muestran la respuesta impulsionalh y la suma acumulativa de
h.

En la suma acumulativa deh de la figura 3, se puede obser-
var como la adaptación de QT y Tw se completa en dos fa-
ses: una ŕapida y una lenta acomodación, en concordancia
con estudios previos [13]. Tpe, considerada como medida
de la dispersíon transmural, muestra un comportamiento
sin memoria.

Para cuantificar las diferencias en la adaptación al ritmo de
QT, Tw y Tpe, la media sobre los registros delt90, t70, t50
y t25 se han calculado (ver tabla3.1).

QT Tw Tpe
t90 (s) 76.6± 31.2 93.4± 47.8 36.9± 28.1
t70 (s) 41.5± 15.8 46.7± 19.7 16.5± 16.3
t50 (s) 20.0± 8.6 20.2± 15.7 7.3± 6.9
t25 (s) 5.4± 2.8 8.1± 10.7 2.5± 1.7

Tabla 1. Media± std sobre los registros del 90 % (t90), 70 %
(t70), 50 % (t50) y 25 % (t25) de la adaptacíon a un cambio de
ritmo.

La tabla 3.1 muestra que QT y Tw presentan un efecto de
hist́eresis pronunciado (sobre 90 s en completar el 90 % de
la adaptacíon) mientras que Tpe presenta una rápida adap-
tación (sobre 40s). Adeḿas, QT y Tw necesitan sobre 20
s en completar el 50 % de la adaptación mientras que Tpe
necesita sobre 7 s, lo que indica que la fase rápida es ḿas
notable en estéultimo ı́ndice.

Este mismo comportamiento se observa en la fig. 4,donde
se representan las velocidades del porcentaje de adaptacion
de lośındices QT y Tpe. La velocidad de adaptación de Tpe
es ḿas ŕapida que la del QT.

La adaptacíon ŕapida de Tpe indica que la dispersión trans-
mural de la repolarización no tiene memoria a diferencia de
la duracíon de la repolarización ventricular. Este feńomeno
es compatible con estudios teóricos previos [14] donde se
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Figura 4. Velocidad de adaptación de Tpe y QT.

muestra que la APD en capas transmurales del ventrı́culo
tienen la misma caracterı́stica de adaptación lenta al cam-
bio de ritmo pero distinta fase rápida inicial, siendo mas
rápida la capa del midmiocardio (fin de la onda T) que la
del epicardio (pico de la onda T).

En este trabajo no hemos diferenciado la adaptación en
aceleracíon del ritmo cardiaco y en deceleración. Aunque
ambos procesos se llevan a cabo en dos fases, se sabe que la
adaptacíon del QT a cambios de ritmo es más lenta en de-
celeraciones de ritmo cardiaco que en aceleraciones [13].

3.2. Differences in APD Restitution Slopes from the
Surface ECG

Las curvas de restitución dińamicas de ćelulas del midmio-
cardio y del epicardio en el modelo ten Tusscher 2006 se
muestran en la figura 5.
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Figura 5. Curvas de restitución dińamicas de ćelulas del mid-
miocardio y del epicardio, usando el modelo ten Tusscher 2006.

El método que se propone cuantifica la máxima diferencia
en las pendientes de las curvas dinámicas de restitución de
la APD a trav́es de la pared ventricular usando el ECG de
superficie. La prueba de tilt test permite calcular diferen-
cias del intervalo Tpe en periodos estacionarios, necesarios
para estimar las diferencias entre las pendientes de restitu-
ción de la APD calculadas con el protocolo dinámico.

Hemos considerado como periodos estacionarios interva-
los de 50 s entre 150s-200s en posición supina, entre 500s-
550s posicíon inclinada y entre 700s-750s de vuelta a la
posicíon supina.

La curva de restitución dińamica téorica usa paŕametros
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humanos de referencia, por lo que hemos comparado la
media de las diferencias de pendientes (αm − αe) con la
media deΔTpe/ΔRR sobre registros utilizando los mismo
rangos de RR. La media de los valores teóricos usando el
modelo ten Tusscher 2006 [10], de (αm − αe) es 0.0364
que concuerda con la media deΔTpe/ΔRR sobre todos
los registros de tilt test en los dos rangos; aceleración y
deceleracíon del HR, es 0.0371± 0.0327 (media± std).

Tambíen se ha calculado la diferencia individual entre el
valor téorico en cada caso de (αm − αe) derivado del mo-
delo ten Tusscher 2006 y el valorΔTpe/ΔRR para cada
registro y para cada situación: aceleracíon del ritmo y dece-
leracíon (ver fig. 6). El valor medio de esta diferencias in-
dividuales es de -7.3E-4± 0.0256. La desviación est́andar
explica la variabilidad entre sujetos.
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Figura 6. ΔTpe/ΔRR calculados sobre los quince registros en
los dos rangos de RR y el valor teórico (αm − αe) derivado del
modelo ten Tusscher 2006 para cada rango de RR.

4. Conclusiones

En este trabajo se han mostrado diferencias en la adapta-
ción a un cambio tipo escalón del HR generado por la prue-
ba tilt test déındices relacionados con la repolarización:
QT, Tw y Tpe . Se ha mostrado que QT y Tw presentan
una adaptación en dos fases una inicial rápida y una lenta
acomodacíon posterior, mientras que la adaptación de Tpe
es mucho mas rápida y pŕacticamente śıncrona con el cam-
bio en HR. Nuestros resultados indican que la dispersión
transmural de la repolarización no tiene memoria a dife-
rencia de las medidas de duración de la repolarización.

La curva de restitución dińamica es cŕıtica a la hora de de-
sarrollar arritmias ventriculares. El método propuesto per-
mite estimar la ḿaxima diferencia en las pendientes de las
curvas de restitución dińamica de la APD de las células del
mid y epi-cardio utilizando el ECG de superficie, y por lo
tanto cuantificar cambios en la dispersión de la APD ante
cambios de ritmo.

Una ĺınea futura de trabajo consistirı́a en evaluar ćomo las
drogas alteran las curvas de restitución desarrollando dis-
persíon en la repolarización ventricular y finalmente indu-
ciendo arritmias.
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