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Resumen

En 38 pacientes sometidos a una intervencion coronaria
percutanea (ICP) se analizaron los cambios en la
pendiente de subida (US) y de bajada (DS) de la onda R
en las 12 derivaciones estandares, asi como la pendiente
de subida de la onda S, TS, en las derivaciones VI-V3.
Otros indices convencionales asociados al QRS y al
segmento ST fueron también determinados. La isquemia
inducida fue cuantificada mediante el andlisis de
imagenes escintigrdficas. Los cambios observados en las
pendientes del QRS presentaron una correlacion (r)
significativa con la isquemia desarrollada (rp=0.71,
p<0.0001 y rs=0.73, p<0.0001 para la extension y
severidad, respectivamente, ambas vs DS). Los
pardmetros convencionales que mejor correlacionaron
fueron la suma de los cambios en la amplitud de la onda
R (rp=0.63, p<0.0001; rs=0.60, p<0.0001) y la suma de
la elevacion del ST (rg=0.67, p<0.0001; rs=0.73,
p<0.0001). La prediccion de la extension y la severidad
de la isquemia se incremento un 12.2% y un 7.1% cuando
se analizaron conjuntamente los cambios en DS y ST.
Concluimos que, el indice DS analizado en este estudio
presenta una estrecha relacion con la isquemia, lo cual
podria tener un valor aiiadido en la estratificacion de
riesgo si éste se utiliza conjuntamente con el andlisis del
intervalo ST-T.

1. Introduccion

Las pautas para la presentacion VD La evaluacion clinica
del infarto agudo de miocardio (IAM) se realiza hoy en
dia por medio del analisis del electrocardiograma (ECG)
estandar de 12 derivaciones tanto en situaciones pre-
hospitalarias como hospitalarias. Ademas de para la
deteccion de isquemia, el ECG registrado en la fase aguda
del infarto de miocardio puede afiadir informacion
adicional relacionada con el prondstico y la estratificacion
de riesgo del paciente, es decir, nos brinda la posibilidad
de mejorar y optimizar el tratamiento con vistas a obtener
un mejor resultado. Para alcanzar este objetivo, se
necesita evaluar informacion adicional dentro de la sefal
ECG ademas de la que se obtiene a partir del analisis del
intervalo ST-T. La isquemia de miocardio también afecta
a la fase de la despolarizacion cuando alcanza estados
mas severos. Algunos de estos cambios que aparecen en

el complejo QRS son potencialmente reversibles, aunque
generalmente no estan del todo explicados y nos on
considerados habitualmente en las decisiones clinicas.
Algunos estudios realizados sobre los cambios que se
producen en la despolarizacion durante isquemia inducida
por una oclusion coronaria han considerado la
prolongacion del QRS [1], cambios en la amplitud de las
ondas R y S [2], distorsion en la parte final del complejo
QRS [3] y cambios en las componentes de alta frecuencia
(150-250 Hz) de dicho complejo [4]. Para facilitar la
implementacion clinica se necesita un método robusto de
analisis del complejo QRS que pueda aplicarse en la
practica clinica.

Pueyo et al. propusieron en [5] un método para la
evaluacion de cambios en la despolarizacion mediante el
analisis de las pendientes del complejo QRS: pendiente de
subida entre las ondas Q y R (US) y pendiente de bajada
entre las ondas R y S (DS). Pueyo et al. demostraron que
durante oclusion coronaria mediante ICP las pendientes
del QRS se volvian menos pronunciadas con respecto al
control, en particular DS, como resultado de una
combinacion de los cambios ocurridos en la amplitud y en
la duracion del QRS. Este método fue posteriormente
mejorado por Romero et al., mostrando una variacion
intraindividual muy baja en una situacion de control
aumentando asi su sensibilidad a la hora de cuantificar los
cambios dinamicos relativos durante la ICP [6]. Ademas,
se introdujo el calculo de una tercera pendiente (TS) en
aquellas derivaciones con presencia de onda S. Sin
embargo, en los estudios anteriormente mencionados, los
cambios de las pendientes del QRS no fueron
correlacionados con el nivel real de la isquemia o
comparados con otros indices convencionales de isquemia
derivados del ECG.

Los objetivos del presente estudio fueron: a) evaluar los
cambios en las pendientes del QRS durante la isquemia
inducida por medio de una ICP cuantificada por imagenes
de escintigrafia de perfusion miocardica (EPM); b)
investigar si los cambios de las pendientes se
correlacionan con la extension y la severidad de la
isquemia, y comparar dicha correlacion con la de
parametros convencionales del QRS); ¢) comprobar si los
cambios en las pendientes del QRS afiaden informacion
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relevante al analisis convencional del segmento ST en el
analisis de correlacion con las medidas de extension y
severidad de la isquemia.

2. Materiales y métodos

2.1. Poblacion de estudio

La poblacion del estudio del presente trabajo consta de 38
pacientes admitidos en el Charleston Area Medical Center
en West Virginia, EE.UU., para someterse auna ICP
(tiempo de oclusion 4.9 £ 0.9 [2.4-7.3] min). El nimero
de pacientes por subgrupo de acuerdo al lugar de oclusion
fue: LAD, 8; LCX, 9 y RCA, 21. El inflado del balén se
mantuvo durante mas de 5 minutos siempre y cuando
fuera clinicamente factible. A todos los pacientes se les
tomaron ademds imagenes EPM durante la ICP y también
al dia siguiente para obtener asi una referencia para la
cuantificacion de la isquemia (control).

Seriales ECG: A cada paciente se le registr6 de forma
continua un ECG estandar de 12 derivaciones en posicion
supina, comenzando antes del inicio de la ICP y hasta
aproximadamente 4 minutos después del desinflado total
del balon. La porcion del registro asociada al periodo de
oclusion fue extraida para su posterior analisis. Todas las
sefiales ECGs fueron registradas mediante un equipo de
Siemens-Elema AB (Solna, Suecia). Se registraron y
digitalizaron nueve derivaciones estandares (V1-V6, I, 11
y III) con una frecuencia de muestreo de 1 kHz y una
resolucion de 0.6 PV de amplitud. Las derivaciones
aumentadas -aVR, aVL y aVF se calcularon a partir de las
anteriores para disponer de las 12 derivaciones estandares.

Imdgenes EPM: Las imagenes EPMs se tomaron con una
camara gamma giratoria de un solo cabezal (Elscint,
Haifa, Israel). Los detalles técnicos de la adquisicion se
describen en [7]. Para el estudio de la oclusion las
imagenes se obtuvieron en las 3 horas posteriores a la
finalizacion de la ICP, habiéndose aplicado una inyeccion
intravenosa (sestamibi) después de alcanzarse la oclusion
total de la arteria. Para el estudio de control, se administrd
una segunda inyeccion y las imdagenes se tomaron 2-3
horas después con la misma cadmara gamma y protocolo
de adquisicion empleado para el estudio de la ICP.
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Figura 1.Cdlculo de la ADS al final de la ICP.

Andalisis de las imagenes EPM: Para indicar una presencia
significativa de hipoperfusion del miocardio se empled
como umbral una reduccion en la perfusion = 25%. Esta

area fue delineada sobre graficos del tipo bull’s eye como
un “mapa de extension” que recoge todos los segmentos
afiadidos (o volumen) del miocardio ventricular izquierdo
expresado como un po rcentaje del ventriculo izquierdo
(VI), definiendo asi la extension (£) de la isquemia. La
diferencia total de pixeles (o pérdidas de perfusion local)
entre el estudio de control y de la oclusion en esta area de
hipoperfusion, delimitada por el “mapa de extension”,
representa la severidad de la isquemia (S) y se expresa
como un porcentaje del total de pixeles contados en la
situacion de control dentro de la misma area [7].

2.2. Preprocesado

Todas las sefiales ECGs involucradas en el estudio fueron
previamente preprocesadas: deteccion de complejos QRS,
seleccion de latidos normales, atenuacion de las
variaciones en la linea de base mediante interpolacion por
splines cubicas, delineacion de ondas empleando una
técnica basada en la transformada wavelet y
normalizacion dinamica del ECG [5, 6].

2.3.  Analisis de la despolarizacion

Para cuantificar los cambios isquémicos en el QRS se
calcularon en primer lugar, para cada latido y cada
derivacion, los siguientes indices:

e US, DS: pendiente de subida y de bajada de la
onda R, respectivamente

e TS: pendiente terminal de la onda S (V1-V3)
e Ra:amplitud de la onda R
e  QRSd: duraciéon del QRS (medida global)

Los detalles de la metodologia empleada en el calculo de
los tres primeros indices se describen en [6]. El calculo de
Ra se defini6é como la diferencia entre la amplitud real de
la onda R y el segmento isoeléctrico medido en el propio
latido durante el segmento P-R. QRSd fue definida como
una medida global de las 12 derivaciones estandares de la
duracion total asociada al proceso de despolarizacion,
aplicandose un método de reglas de deteccion
multiderivacional detallado en [8].

Para cuantificar los cambios totales ocurridos al final del
proceso ICP debido a la isquemia inducida en cada uno de
los indices anteriores, se calcularon los valores AUS,
ADS, ATS, ARa en las 12 derivaciones estandares,
mientras que el valor de AQRSd solo fue calculado para
la medida global. En la Figura 1 se muestra una
representacion grafica del calculo de estos pardmetros. En
resumen, el cambio total al final de la ICP (Ad) se define
como el producto entre la pendiente £ de la recta ajustada
(linea roja) sobre todos los valores del indice & (& € {US,
DS, TS, Ra y QRSd}) y la duracion de la oclusion
coronaria ticp, A = £ - ticp.

2.4. Anadlisis de la repolarizaciéon

Ademas de las pendientes del QRS y los indices
convencionales descritos en 2.3, se calculd el nivel del
segmento ST medido en el punto J (ST), tomando como
referencia el nivel isoeléctrico medido en cada latido
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durante el segmento P-R. Seguidamente se cuantificaron
los cambios en ICP (AST) de forma idéntica a como se ha
descrito en el apartado anterior.

2.5. Analisis estadistico

Debido al reducido niimero de pacientes en el estudio, se
realizaron test estadisticos no paramétricos. Para el
analisis de correlacion se utilizdo el coeficiente de
correlacion de Spearman (7). Para evaluar el valor
afiadido de los cambios del QRS como complemento a los
cambios del ST en la preedicion de la isquemia se utilizd
el analisis de regresion lineal multiple.

3. Resultados

3.1. Cuantificacion de la isquemia

La extension £y severidad S de la isquemia generada por
la oclusidn coronaria, estimadas a partir de las imagenes
de EPM, se presentan en la Tabla 1 para todos los
pacientes y subgrupos de acuerdo ala arteria ocluida.
Entre pacientes, la extension vario entre 0y 65% del
ventriculo izquierdo (media, 20% + 17%) y la severidad
entre 26 y 63% (media, 38% + 8%).

E(%del VI)
media £ DS

20 + 17 (0-65)

S (% del VI)
media + DS

38+ 8 (26-63)

Arteria ocluida

Total (n=38)

LAD (n=8) 43 + 15 (15-65) 47 £ 9 (33-63)
LCX (n=9) 19 + 14 (4-45) 3545 (29-43)
RCA (n=21) 12 +10 (0.1-32) 35+7(26-51)

Tabla 1. Isquemia de miocardio expresada en términos de
extension (E) y severidad (S) en toda la poblacion y en los
diferentes subgrupos de acuerdo al lugar de oclusion.

3.2. Correlacién entre la isquemia y los cambios en
la despolarizacion y repolarizacion

1- Pendientes de la onda R (US y DS): Los cambios en
DS al final de la ICP resultaron ser positivos en 299 (66
%) del total de las derivaciones analizadas siendo el valor
medio de cambio de 14.8 = 18.2 (0.1 a 124.9) yV/ms, y
negativos en 157 (34 %) derivaciones con un cambio de
8.6 £ 11.2 (0-58.8) yV/ms. En la Tabla 2-A se resumen la
distribucion cuantitativa del cambio maximo positivo en
DS (independientemente de la derivacion), de la suma de
los cambios positivos en DS, y de la suma total de los
cambios independientemente de su signo,
respectivamente. En la misma tabla se presentan ademas
las correlaciones entre las diferentes combinaciones de
cambios en DS y las caracteristicas £y S de la isquemia.

Para el caso del indice US, se observd un cambio
promedio negativo de 7.6 £ 10.2 (0-94,2) yV/ms en 301
(66%) derivaciones, mientras que en 155 (34%)
derivaciones se observé un cambio positivo de 7.8 £ 13.1
(0-94) pV/ms. En la Tabla 2-B se presentan las
correlaciones entre las diferentes combinaciones de
cambios empleadas para US y los valores de isquemia, asi
como su distribuciéon cuantitativa. Los resultados
obtenidos con TS fueron muy similares a los de DS, tal y
como se demostré en [6] con una poblacion mas

numerosa incluyendo pacientes sin EPM por lo que no lo
tendremos en cuenta para el analisis de correlacion.

Parametros E(%del VI) S(%del VI)
del QRS Media £ DS r P r P
A) ADS (uV/ms)

Camb max pos 35+28 0.60;<0.0001 0.58;<0.0001
Sum camb pos 116 £ 97 0.71;<0.0001 0.73;<0.0001
Sum tot abs 154+ 114 0.62;<0.0001 0.62;<0.0001
B) AUS (uV/ms)

Camb max neg 15+£13 0.50;<0.0015 0.47;<0.0032
Sum camb neg 60 £ 60 0.62;<0.0001 0.55;<0.0004
Sum tot abs 92 + 74 0.39;<0.0155  0.33;<0.0390
C) ARa (uV)

Camb max neg 701 + 862 0.41;<0.0110 0.46;,<0.0040
Sum camb neg 871 £ 811 0.52;<0.0010 0.45;<0.0040
Sum tot abs 1574 £ 1377  0.63;<0.0001 0.60;<0.0001
A) AQRSd (ms)

Prol QRS (n=24) 8.4%6.6 0.17; NS 0.30; NS
Red QRS (n=14) 4.0+5.0 0.39; NS 0.28; NS

Tabla 2. Distribucion cuantitativa de los cambios en la
despolarizacion y correlacion con la isquemia.. A) cambios
en DS, B) cambios en US, C) cambios en Ra, D) cambios
en la duracion del ORS.

2- Amplitud de la onda R: La amplitud de la onda R (Ra)
medida al final de la ICP disminuyo en 284 (62%)
derivaciones en 1153 = 128.7 (0.7 a 851.9) pV y
aument6 en 120.5 £ 158.8 (0.2 a 866.3) yV en 172 (38%)
derivaciones del total analizado. En la Tabla 2-C se
presentan los coeficientes de correlacion de Spearman
obtenidos entre los valores de £y S de la isquemia y los
cambios de amplitud de la onda R (suma de los cambios
positivos en la onda R, suma de los cambios negativos y
la suma total de los cambios en la onda R,
respectivamente). Todas las correlaciones fueron
significativas, siendo la suma total de los cambios en
todas las derivaciones la que mostré el mas alto
coeficiente de correlacion (r = 0.63, p < .0001 y » = 0.60,
p <.0001 para E y S, respectivamente).

3- Duracion del QRS: La duracion del QRS (QRSd) al
final de la ICP mostrd una prolongacion de su valor en 24
pacientes (63%), mientras que 14 pacientes (37%)
mostraron una disminucion, tal y como se refleja en la
Tabla 2-D. Para ambos casos, la correlacion entre los
cambios en la duracién del QRS (AQRSA) y el nivel de
isquemia no fue significativa.

4- Analisis del segmento ST: La correlacion entre la
maxima elevacion del segmento ST y los valores de E 'y S
de la isquemia fue de » = 0.73 (p < .0001) para ambas
medidas, mientras que la correlaciones correspondientes a
la suma total de las elevaciones en el ST fueron 7= 0.67 (p
<.0001)y r=0.73 (p<.0001) para E'y S, respectivamente.

3.3.  Analisis de regresion multiple

Para evaluar si los cambios ocurridos en la
despolarizacion proporcionan informacién adicional al
analisis del segmento ST a la hora de predecir los valores
de E y S de la isquemia, se llevo a cabo un andlisis de
regresion lineal multiple. Los resultados se resumen en la
Tabla 4, donde US y DS mostraron un incremento de
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hasta un 14.5% en la correlacion por encima del obtenido
utilizando solamente el segmento ST.

Variable E ( % del VI ) S(% del VI )
predictoras ” p 1 I p 1
ST 0.593 (<.0001), 0.665 (<.0001)
ST, US 0.722 (<.0001), 12.9%  0.705 (<.0001), 4.0%
ST, DS 0.715 (<.0001), 12.2%  0.736 (<.0001), 7.1%
ST, US, DS 0.738 (<.0001), 14.5%  0.736 (<.0001), 7.1%

ST, Rasumpos  0.688 (<.0001), 9.5%
ST, Ra sum neg 0.593 (<.0001), 0.0%
ST, Ra sum tot 0.644 (<.0001), 5.1%

0.693 (<.0001), 2.8%
0.669 (<.0001), 0.4%
0.673 (<.0001), 0.8%

Tabla 3. Prediccion de E y S de la isquemia empleando
conjuntamente los cambios en US y/o DS o los cambios Ra,
con la suma de las elevaciones del ST. Sum neg/pos/tot
significa suma de los cambios negativos/positivos/totales
entre derivaciones.

4. Discusion

En este estudio se aplicé un método robusto para evaluar
los cambios en las pendientes del complejo QRS en una
situacion de isquemia bien definida debido a la oclusion
coronaria. En un estudio previo realizado sobre un mayor
numero de pacientes [6] y bajo el mismo modelo de
isquemia demostramos que los cambios en la pendiente
de bajada del QRS, DS, fueron mas sensibles a la
isquemia que los cambios en la pendiente de subida, US.
Ademas, encontramos que la pendiente de subida de la
onda S (TS) medida en las derivaciones V1-V3 mostré la
misma informacion que DS. A pesar de que DS medida
en diferentes derivaciones representa diferentes instantes
durante la fase de despolarizacion, aqui mostramos su
dindmica de cambio como una suma de todas las
derivaciones para asi poder evaluar su correlacion con el
nivel de isquemia alcanzado.

El principal hallazgo derivado de nuestro estudio ha sido
encontrar que los cambios en DS se correlacionan
significativamente tanto con la extensiéon como con la
severidad de la isquemia. El coeficiente de correlacion fue
superior al obtenido para los parametros convencionales
del QRS y muy similar al de la elevacion del segmento
ST. La suma de los cambios positivos en DS entre todas
las derivaciones mostraron mayor correlacion que las
otras combinaciones empleadas para las pendientes del
QRS. Mediante el analisis de regresion miltiple,
encontramos ademas que el cambio en DS aument6 la
prediccion de la extension y severidad de la isquemia,
cuantificados por EPM, en un 12% y un7 %,
respectivamente, aunque solamente se observo después de
solo 5 minutos de isquemia. Esto podria suponer que una
isquemia de mayor duracion podria generar cambios en la
despolarizaciéon atin mas pronunciados, ademds de los
cambios en el ST.

El uso de toda informacion posible proveniente del ECG
estandar de 12 derivaciones es esencial para la deteccion
precoz de la isquemia, la estratificacion de riesgo basada
en la evaluacion de la gravedad de la misma y en la
prediccion de los resultados. Ademas de los cambios en el
ST-T provocados por la corriente de lesion, el aumento de
la severidad de la isquemia afecta alos miocitos y al
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sistema de conduccion, ralentizando la conduccion y
afectando a la fase de la despolarizacion en el ECG. Un
retardo localizado de la conduccién puede llevar ala
pérdida de los efectos de cancelacion de las fuerzas
eléctricas contrarias, alterando las amplitudes de las ondas
del QRS y aumentando ligeramente la duracion de “este.
Generalmente, los cambios en la despolarizacion suelen
ser mas dificiles de medir y cuantificar que los del
intervalo ST-T y de ahi la importancia de este estudio.

5. Conclusiones

El analisis de las pendientes del QRS nos permite
cuantificar los cambios ocurridos en la despolarizacion
durante la isquemia. La pendiente de bajada de la onda R
(DS) mostré que los cambios dindmicos ocurridos durante
la oclusion de las arterias coronarias se correlacionan con
la extension y severidad de la isquemia miocardica,
evaluada mediante imagenes EPM. Por otra parte,
proporciona informacion adicional ala obtenida por el
analisis convencional del segmento ST, lo que supone un
valor potencial en la estratificacion de riesgo de pacientes
con sindrome coronario agudo.
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