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Resumen

Una elevada heterogeneidad en la repolarizacién ventricular puede
predisponer a arritmias ventriculares, que estdn fuertemente asocia-
das con la muerte sibita cardiaca. Durante el ejercicio, esta hetero-
geneidad puede exacerbarse por cambios en la frecuencia cardiaca
(FC). Un marcador de riesgo arritmico es el retardo con el cual
el intervalo QT se adapta a cambios rdpidos en la FC. El objeti-
vo del estudio es estimar y caracterizar el retardo en la adaptacion
del QT a variaciones de la FC para una poblacién sana y deportista
con ECGs de una tnica derivacién adquiridos por sensores vesti-
bles durante entrenamientos reales. Este retardo se midi6 a través
de un estimador Laplaciano, calculando el retardo entre la serie QT
real y una serie QT sin memoria estimada a partir de los interva-
los RR. La serie QT estimada se obtuvo ajustando un modelo de
regresion logaritmica a los pares QT y RR en ventanas conside-
radas estacionarias. El retardo del QT se estim6 por separado en
zonas de aceleracién y de desaceleracién de la FC, (7.) v (74)
respectivamente. Los resultados muestran que el tiempo de adap-
tacion del QT en la fase de recuperacion 74 es mayor que en la fase
de ejercicio, especialmente cuando los atletas han superado su FC
méxima tedrica 14,5[2,4;28,0]s o han practicado deportes aerdbi-
cos 9,9[5,8; 24,9]s. Por tanto, el retardo entre el QT y el RR medido
durante el ejercicio podria utilizarse como un biomarcador del au-
mento de la dispersién de la repolarizacién ventricular durante el
ejercicio, y su riesgo arritmico asociado.

1. Introduccion

La muerte sibita cardiaca (MSC) es la principal causa de
muerte entre los deportistas. El ejercicio fisico intenso pa-
rece aumentar el riesgo de arritmias fatales en personas con
anomalias cardiacas subyacentes no diagnosticadas [1]. Una
elevada heterogeneidad de la repolarizacién en el miocardio
ventricular puede generar arritmias ventriculares que estan
fuertemente asociadas a MSC [2]. Durante el ejercicio fisico,
la dispersién de la repolarizacién ventricular puede aumen-
tar en respuesta a cambios abruptos en la frecuencia cardiaca
(FC). Este fenémeno es debido a como distintas células ven-
triculares se adaptan diferentemente a cambios en la FC [3].

La prevencion representa un papel importante para reducir la
MSC en el deporte. Existe una gran variedad de biomarcado-
res electrocardiograficos no invasivos para la estratificacién
del riesgo arritmico. Uno de ellos es el tiempo que tarda el in-
tervalo QT en acomodarse a los cambios de FC y representa
la dispersion de la repolarizacién ventricular [4]. El intervalo
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QT es la diferencia temporal entre el principio del comple-
jo QRS y el fin de la onda T. El intervalo QT representa la
duracién total de la despolarizacion y repolarizacién de los
ventriculos. La FC se puede estimar desde los intervalos RR
que representan el intervalo de tiempo entre los picos R de
dos latidos consecutivos.

La relacién entre el intervalo QT y el RR se ha modelado
con una transformacién no linear, que representa la relacién
estacionaria entre intervalos QT y RR, seguida de un sistema
linear de primer orden que representa la memoria del siste-
ma (Figura 1) [4]. El retardo de la serie QT en adaptarse a
cambios en la serie de FC puede estimarse como el retardo
de tiempo entre la serie QT observada y una serie QT sin me-
moria estimada a partir de la FC. Esta ultima se obtiene de la
FC a través de un modelo de la dependencia estacionaria en-
tre QT y RR, especifico para cada paciente. Este método ha
sido evaluado clinicamente en pruebas de esfuerzo de pacien-
tes con sospecha de enfermedad cardiovascular, centrdndose
en el ECG estdndar adquirido en el entorno clinico durante
la prueba de esfuerzo [4]. Ademads, la estimacién del retardo
QT también se ha validado en experimentos simulados con-
trolados [5].

El presente trabajo tiene el objetivo de medir y caracterizar
el retardo del intervalo QT en la adaptacién a cambios de
la FC en ECGs de una sola derivacion adquiridos durante el
entrenamiento en un escenario de la vida real, y evaluar su
potencial para estimar el tiempo de adaptacion del QT tan-
to durante el ejercicio como durante los periodos de recu-
peracion del deporte. Esto permitird estimar el biomarcador
a partir de un ECG derivado de sensores vestibles durante
la practica deportiva, permitiendo la monitorizacién cardiaca
continua de los deportistas.

2. Material

Los ECGs analizados en este trabajo forman parte de dos
bases de datos [6, 7]. Los registros cardiorespiratorios conte-
nidos en las bases de datos se adquirieron a través del sensor
portatil BioHarness 3.0 de Zephyr durante sesiones de entre-
namiento de diferentes deportes. Los registros contienen un
ECG de una unica derivacion muestreado a 250 Hz. Todos
los registros son continuos, adquiridos en condiciones reales
sin control sobre el campo de entrenamiento. El protocolo
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Figura 1: Relacién entre cambios en los intervalos RR y cambios en los intervalos QT.

de adquisicién incluye tres fases: reposo previo al ejercicio,
ejercicio y reposo post-ejercicio. De los 148 registros cardio-
respiratorios disponibles se analizan Gnicamente los 112 que
contienen la sefial ECG y pertenecen a sujetos sanos.

3. Meétodos

Los ECGs fueron delineados mediante un algoritmo basado
en la transformada wavelet [8]. Los registros ECG grabados
por dispositivos portatiles tienen una gran disparidad en los
rangos dindmicos de amplitud entre los distintos deportes.
Este aspecto no estaba originalmente contemplado en el di-
sefo del delineador. Para eludir esa limitacion, cada ECG fue
segmentado en ventanas de 1 minuto y amplificado para tener
un rango de amplitud intercuartil de 1 mV. Se inspeccionaron
visualmente las anotaciones de las ondas del ECG, y en dreas
con una gran cantidad de falsos negativos en la deteccién de
ondas, las ventanas de ECG fueron nuevamente analizadas
excluyendo las porciones de la sefial con artefactos represen-
tados por picos de alta amplitud. La nueva delineacién fue
utilizada en los pasos siguientes.

Para determinar la calidad del ECG y descartar del anélisis
aquellas zonas de la sefal altamente contaminadas por ar-
tefactos (ruido de alta frecuencia, principalmente debido a
la actividad muscular, y ruido de baja frecuencia debido a
la desviacidon de la linea de base), se estimaron una rela-
cién sefal/ruido (SNR) de alta frecuencia (SNRar) y una
SNR de baja frecuencia (SNRpr). SNRar y SNRpr siguien-
do la metodologias reportadas en [9]. Para cada ventana de
ECG, se calcul6 el valor mediano de SNRar (SNR}R) y
SNRpr (SNRER). Si SNRR: > 40 y SNRER > 3, 1a ventana
de ECG se considera de calidad suficiente para ser analizada.
Si el porcentaje de ventanas etiquetadas como de calidad su-
ficiente es > 65 %, se considera el registro ECG apto para el
célculo de las series RR y QT. En caso contrario, se descarta
el registro entero.

La serie de intervalos RR, drr (k), fue calculada sobre cada
k-ésimo complejo QRS como la diferencia temporal entre la
localizacién del k-ésimo pico R, n,.(k), y el del pico R pre-
cedente, n,(k — 1). La serie de intervalos QT dqr(k) fue
calculada en el k-ésimo complejo QRS como la diferencia
entre la fin de la onda T, nr, (k), y el principio del com-
plejo QRS, ngrs, (k). A continuacion, las series drr (k) y
dqr (k) fueron interpoladas linealmente. Los valores atipicos
de las series drr (k) y dqr(k), identificados como aquellos
que se desvian mas de +10 % o +5 %, respectivamente, de la
mediana mévil calculada sobre 40 latidos en cada serie, se
reemplazan con el valor mediano correspondiente. Las series
se interpolaron a 4 Hz con interpolacion cibica de Hermi-
te para tener series muestreadas uniformemente, dggr(n) y
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dQT(n) [4]

Los pasos especificos necesarios para estimar el retardo tem-
poral de la serie QT en respuesta a cambios abruptos en la
serie RR se describen en las siguientes secciones.

3.1. Estimacion de la serie QT sin memoria, funcion de la FC
La serie de intervalos QT sin memoria, d¢p(n) se estimé
como paso intermedio para estimar el retardo de la serie
dqr(n) en seguir los cambios producidos en la serie drg (7).
La serie dgr(n) contiene los valores QT que correspon-
derfan a cada valor de drg(n) si la FC en ese punto hubiera
ya convergido a su valor estacionario. Para calcular dZQT(n)
se utiliza un modelo de regresion logaritmica:

tr (n) = B+ aln(drr (1)) . (1)

Los parametros « y 3 del modelo se estimaron utilizando
la minimizacién de minimos cuadrados en ventanas de 30
segundos y estacionarias en valores de drr(n) y dqr(n),
representativas de la dependencia instantdnea entre QT y RR
del sujeto [4]. Se consideran estacionarias aquellas ventanas
cuya relacién entre la desviacién estdndar y la media del RR
es menor de 0.05. Se tomaron seis ventanas estacionarias,
aquellas donde la media de RR es la mds cercana al valor
madximo, minimo y medio de drg (n) (dos ventanas para cada
condicién).

3.2. Identificacion de episodios de aceleracion y desacelera-
cion de la frecuencia cardiaca

Los registros ECG durante el ejercicio generalmente inclu-
yen episodios de aceleracién y desaceleracién de la FC que
tienen un patrén en forma de rampa, representativos de ejer-
cicio y recuperacion respectivamente. Se diseiié un detector
basado en GLRT (Generalized Likelhood Ratio Test por su si-
gla en ingles) para identificar estos episodios sobre las series
de RR, caracterizados por una gran excursién de RR donde
se pretende estimar el retardo entre QT y RR. Este detector
es una adaptacion del descrito en [10] para la deteccién de
isquemia desde las variaciones del dngulo QRS, y en [11]
para la deteccién de cambios en la posicion corpdrea desde
el ECG.

3.3. Estimacion del retardo en la adaptacién del intervalo QT

El retardo de tiempo 7; entre las series dqr(n) y dp(n) du-
rante los cambios j-ésimos de FC identificados sobre los re-
gistros de ECG se puede estimar con el estimador Laplaciano
de méaxima verosimilitud formulado y validado en [12]:
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con nj, y nj. la muestra de inicio y fin, respectiva-
mente, del j-ésimo episodio de cambio de FC identificado
con el detector GLRT. Cada registro ECG contiene un to-
tal de J, aceleraciones, y Jy desaceleraciones, de FC, ca-
da una con su correspondiente estimacién de retardo 7; q,
Jged{l,--- o}y T4, 7 €{1,---, Ja}. Asi, se calcularon
valores medianos que caracterizan cada sesién de entrena-
miento, 7" = med{7; .}, y 7" = med{7; 4}.
J J

3.4. Estadistica

Se analiz6 el retardo estimado 7 por separado en acelera-
cién o desaceleracion, segtin el sexo de los atletas, el tipo
de deporte practicado y la FC mdxima alcanzada durante el
ejercicio. El tipo de deporte se define en funcién de la pre-
valencia de componentes aerdbicos (ciclismo, jogging, ca-
rrera de media distancia, carrera) o anaerdbicos (acrobacias
aéreas, baloncesto, CrossFit, fitness, tenis). La FC maxima
(FC,,) se clasifica como superior/inferior respecto a la FC
mdxima teérica (FCL), definida para una edad de y afios co-
mo FCT = 220 — y (Ipm). Los retardos estimados tanto para
las aceleraciones 7, como las desaceleraciones 74 de la FC,
se compararon con el test de Wilcoxon de sumas de rangos.

4. Resultados

Segtin el criterio de la SNR se consideran analizables 50 re-
gistros de ECG. Las sefiales se adquirieron en atletas sanos
(hombre/mujer 42/8, edad 26 + 8 afios). Ningun sujeto tenia
antecedentes de enfermedades cardiorrespiratorias ni estaba
tomando medicamentos en el momento de la adquisicién del
ECG. Los atletas practican los siguientes deportes: ciclis-
mo, jogging, carrera de media distancia, carrera, acrobacias
aéreas, baloncesto, CrossFit, fitness, tenis.

La Tabla 1 presenta las distribuciones en los registros de los
pardmetros & y B, estimados en el modelado QT-RR, de cada
registro y el error cuadritico medio minimo de la estimacién
del QT a partir del RR, € (ms), para estos parametros.

La Tabla 2 presenta la distribucion de 7" y 7" en la pobla-
cion total de atletas y categorizados por sexo, deporte prac-
ticado y FC,,, alcanzada durante el ejercicio. Los valores de
7, durante una actividad aerébica son estadisticamente dife-
rentes de los valores de 7. durante una actividad anaerébica
(p = 0,02).

Tabla 1: Distribucion de &, B e(ms).

G 3
0.14 [0.11;0.16] 0.39[0.37;0.42]

e(ms)
11 [9;16]
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Tabla 2: Distribucién de 7" y 7;* por subpoblaciones

i (s) ()
Todos registros 6.8 [2.1;15.0] 8.8 [5.3;16.9]
Mujer 7.5[3.9;11.8] 8.5[7.4;11.8]
Hombre 6.4[2.1;17.4] 9.8 [2.2;18.3]
Aerdbico 10.8 [3.3;19.9] 9.9 [5.8;24.9]
Anaerdbico 4.1[1.3;11.0]* 8.4 [4.3;12.6]
FC,, < FCfL 4.8 [1.5;11.1] 8.4[5.4;11.6]
FC,, > FC,T,L 11.3[5.4;17.3] 14.5[2.4;28.0]

Aerobico vs Anaerdbico *p < 0,05

5. Discusion

El presente trabajo tiene como objetivo estimar y caracterizar
el retardo de la adaptacion del intervalo QT a las aceleracio-
nes y desaceleraciones de la FC para una poblacion de atletas
sanos durante el entrenamiento.

Este andlisis requiere el cédlculo de las series de RR y QT
a partir de ECGs adquiridos durante la practica deportiva a
través de dispositivos vestibles. La delineacién del ECG se
ve afectada muy negativamente por la gran cantidad de arte-
factos presentes en las sefiales registradas durante la préctica
del deporte. Para mejorar la delineacién del ECG y, en con-
secuencia, la calidad de la serie QT, se consideraron anali-
zables solo los ECGs donde un minimo del 65 % de la sefial
tenia valores aceptables de SNRayr y SNRpr. Ademds, in-
cluso si el ECG es aceptable segtin este criterio, la dindmica
del intervalo QT no se estudi6 en ventanas donde SNRaf y
SNRgF estan por debajo del umbral. Por tanto, ha sido nece-
sario reducir el nimero de ECGs analizados para garantizar
un andlisis fiable.

La relacién entre la FC y el QT se ha modelado como parte
de transformacién logaritmica sin memoria, que representa
la relacion estacionaria de QT con RR, seguida de un sis-
tema linear de primer orden que representa la memoria del
sistema. En primer lugar, se ha estimado una serie de inter-
valos QT instantdnea, sin memoria, en funcién de la FC, para
asf estimar el retardo de tiempo entre dqr(n) y dyp(n) que
constituyen series con las mismas unidades y mismo rango
de variacién de amplitudes. Para estimar los pardmetros del
modelo de la relacién de transformacién entre QT y RR, se
han considerado seis ventanas estacionarias que garantizan
que la dependencia dominante entre RR y QT sea la parte
de transformacion, excluyendo la parte de retardos introdu-
cidos por el sistema linear de primer orden, favoreciendo una
estimacién adecuada de los pardmetros del modelo. Sin em-
bargo, la estacionariedad de esas ventanas no se puede ga-
rantizar durante entrenamientos espontdneos reales, ademas
de los artefactos de movimiento concurrentes. Para resolver
esta limitacion, se puede recomendar a los atletas que obten-
gan un ECG complementario durante una prueba de esfuerzo
clinica con mejores condiciones estacionarias para estimar
los parametros del modelo o y . Esto es posible ya que el
patrén de relacion QT-RR exhibe estabilidad intrasujeto [13].

La estimacion del retardo temporal en la poblacién de atletas
ha mostrado que 7" es en promedio menor que 75", lo que
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es compatible con un incremento en la dispersion de la re-
polarizacién después de un aumento en la actividad simpati-
ca reportado en el ejercicio. Esto también es congruente con
el hecho de que los atletas sean mds vulnerables a even-
tos cardiacos adversos durante la recuperacion de la fase de
ejercicio [14]. Categorizando por tipo de deporte, los depor-
tes aerébicos presentan 7" y 7 mds altos que las activi-
dades anaerdbicas, posiblemente fruto de una mayor activi-
dad simpdtica en estos dltimos[15]. Igualmente, categorizan-
do por FC,,,, 7/ y 7;* son mayores cuando FC,,, > FCfL que
cuando FC,,, < FCT | posiblemente también por una mayor
actividad simpdtica a frecuencias cardiacas altas. Las activi-
dades aerébicas y con FC,,, > FCI eventualmente se rela-
cionan con un mayor esfuerzo fisico que puede estar relacio-
nado con una mayor dispersion de la repolarizacion.

Las atletas femeninas presentan retardos 7" ligeramente, pe-
ro no significativamente, menores que los atletas masculinos.
Esto es compatible con un estudio previo, en el que se en-
contré que la velocidad de la histéresis QT/RR era mds rdpida
en mujeres que en hombres [16]. Sin embargo, los resultados
podrian estar sesgados por la poblacion de estudio desequi-
librada por sexo. Son necesarios estudios que incluyan un
mayor nimero de mujeres para investigar mds a fondo la re-
lacién de la histéresis QT/RR con el sexo.

Ademds, los cambios en la activacién simpatovagal ocurren
cuando se acercan a los extremos de los cambios abruptos
de la FC, asi como durante las diferentes fases del ejercicio.
Estos cambios en la activacién simpatovagal afectan el re-
tardo temporal[15], lo que resulta en el hecho de que no es
constante a lo largo de la duracién de la rampa. Se necesitan
nuevos estudios para estudiar la relacion entre el retardo y la
duracién de la rampa con sus varias fases.

Desde el punto de vista de las aplicaciones clinicas, el es-
tudio no permite establecer el valor clinico del biomarcador
en la préctica deportiva. Para estudiar este potencial valor, es
necesario realizar estudios donde exista conocimiento sobre
el riesgo de MSC de los sujetos involucrados.

6. Conclusion

Se ha propuesto un método para calcular el retardo del QT en
el seguimiento de los cambios de FC en los ECGs adquiridos
a través de sensores vestibles durante la practica deportiva. El
retardo de adaptacion del QT estimado en la fase de recupe-
racion, especialmente después de un esfuerzo fisico intenso
de los atletas, se caracteriza por retardos mds largos que en
las fases de ejercicio. Esto implica una mayor dispersién de
la repolarizacion capaz de ser capturada por el biomarcador
propuesto de una manera distintiva de la fase de ejercicio.
Eventualmente, puede ser un biomarcador para cuantificar
el aumento exacerbado de la dispersioén de la repolarizacién
ventricular, para lo que se requieren estudios adicionales.
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