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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Analizar en un modelo experimental las caracteristicas de la fibrilacion
ventricular en situaciones con distintos grados de complejidad y establecer la relacion existente entre los
datos aportados por distintos métodos de analisis de la arritmia.

Meétodos: En 27 preparaciones de corazén aislado de conejo estudiadas bajo la accién de farmacos
(propranolol y KB-R7943) o procedimientos fisicos (estiramiento) que causan distintos grados de
variacion de la complejidad de la activacién miocardica durante la arritmia, se han utilizado técnicas
espectrales, morfologicas y cartograficas para procesar los registros obtenidos con multielectrodos
epicardicos.

Resultados: La complejidad de la fibrilacion ventricular objetivada mediante procedimientos
cartograficos se ha relacionado con la frecuencia dominante, la energia normalizada del espectro, el
indice de regularidad de las sefiales, sus coeficientes de variacion y el area de las regiones de interés
identificadas a partir de estos parametros. En el analisis multivariable, se han aceptado como variables
independientes el area de las regiones de interés relacionadas con la energia espectral y el coeficiente
de variacion de la energia (indice de complejidad = -0,005 x area de las regiones de la energia espectral
- 2,234 x coeficiente de variacion de la energia + 1,578; p = 0,0001; r = 0,68).

Conclusiones: Los indicadores espectrales, morfologicos y, de manera independiente, los derivados del
analisis de las regiones de interés de la energia normalizada permiten aproximarse de manera fiable a la
evaluacion de la complejidad de la fibrilacién ventricular como una alternativa a los complejos
procedimientos cartograficos.
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Evaluation of the Complexity of Myocardial Activation During Ventricular
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ABSTRACT

Introduction and objectives: An experimental model is used to analyze the characteristics of ventricular
fibrillation in situations of variable complexity, establishing relationships among the data produced by
different methods for analyzing the arrhythmia.

Methods: In 27 isolated rabbit heart preparations studied under the action of drugs (propranolol and
KB-R7943) or physical procedures (stretching) that produce different degrees of change in the
complexity of myocardial activation during ventricular fibrillation, use was made of spectral,
morphological, and mapping techniques to process the recordings obtained with epicardial
multielectrodes.

Results: The complexity of ventricular fibrillation assessed by mapping techniques was related to the
dominant frequency, normalized spectral energy, signal regularity index, and their corresponding
coefficients of variation, as well as the area of the regions of interest identified on the basis of these
parameters. In the multivariate analysis, we used as independent variables the area of the regions of
interest related to the spectral energy and the coefficient of variation of the energy (complexity
index=-0.005 xarea of the spectral energy regions —2.234 x coefficient of variation of the energy+1.578;
P=.0001; r=0.68).
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Conclusions: The spectral and morphological indicators and, independently, those derived from the
analysis of normalized energy regions of interest provide a reliable approach to the evaluation of
the complexity of ventricular fibrillation as an alternative to complex mapping techniques.

Full English text available from: www.revespcardiol.org/en.
© 2012 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Abreviaturas

EN: energia normalizada
FD: frecuencia dominante
FV: fibrilacion ventricular
ICM: indice de complejidad
IR: indice de regularidad
RDI: regiones de interés

INTRODUCCION

La fibrilacion ventricular (FV) es una arritmia letal presente en
gran parte de los casos de muerte s(ibita que ocurren con y sin
antecedentes de cardiopatias'. El tratamiento se basa en la
cardioversion eléctrica, cuya eficacia se relaciona, entre otros
factores, con las caracteristicas de la activacion miocardica, que
cambian en funcion del tiempo transcurrido desde el inicio de la
arritmia, el deterioro metabolico, los farmacos administrados o el
sustrato®~®.

El interés de analizar las caracteristicas de la activacion durante
la FV y su complejidad es doble. Por una parte, hay interés clinico,
ya que puede ayudar a predecir la dificultad para revertir la
arritmia y la recuperacién de la mecanica cardiaca’®. Por otra, este
tipo de andlisis experimental permite describir los efectos de
diversos factores sobre los mecanismos de inicio, perpetuacion y
cese de la FVo16,

Entre las aproximaciones al analisis de la activacion miocardica
durante la FV, se encuentran las basadas en registros obtenidos con
derivaciones electrocardiograficas o con técnicas cartograficas
utilizando multielectrodos o sistemas 6pticos’®1"17. Sin embargo,
la informacién disponible sobre la relaciéon existente entre los
parametros obtenidos es escasa.

El objetivo del presente trabajo es analizar, en un modelo
experimental, las caracteristicas de la FV en situaciones con
distintos grados de complejidad y establecer, mediante analisis
multivariable, la relacién existente entre los datos aportados por
distintos métodos de andlisis de las sefiales fibrilatorias. Se parte
de la hipétesis de que es posible establecer indicadores del
grado de complejidad de la activacion miocardica durante la FV
distintos de los proporcionados por los complejos procedimientos
cartograficos convencionales y de que, por lo tanto, pueden
ayudarnos a cuantificar las modificaciones espontaneas o indu-
cidas por farmacos u otras manipulaciones de la FV y caracterizar
asi la arritmia. La disponibilidad de estos indicadores permitiria
utilizar los mas adecuados o los menos complejos en funcion de las
caracteristicas experimentales o de la metodologia disponible.

Para ello, se ha utilizado un modelo de corazon aislado y
perfundido de conejo sometido a diversas situaciones (estira-
miento miocardico y farmacos) que en estudios previos han
mostrado distintos grados de modificacion de la complejidad de la
activacién miocardica durante la FV!®!8 Los registros se han
obtenido con un electrodo multiple epicardico que han permitido
procesar la informacién utilizando procedimientos basados en el
andlisis espectral y morfologico de las sefiales junto con técnicas
cartograficas.

METODOS
Preparacion experimental

Los experimentos se realizaron siguiendo el Real Decreto
1201/2005, de 10 de octubre, sobre utilizacion de animales. La
metodologia aplicada ha sido descrita en estudios previos'®18. Se
utilizaron preparaciones aisladas y perfundidas de conejo (n =27)
segln la técnica de Langendorff, en las que se obtuvieron registros
epicardicos unipolares situados en la zona media de la pared libre
del ventriculo izquierdo con un multielectrodo compuesto por
121 electrodos unipolares de acero inoxidable (diametro,
0,125 mm; distancia entre electrodos, 1 mm) dispuesto en una
distribucién cuadrangular de 11 x 11 electrodos cubriendo
una superficie de 1 cm? (pared anterolateral).

Los registros se efectuaron utilizando el sistema de cartografia
de la actividad epicardica cardiaca MAPTECH® (Waalre, Paises
Bajos), que consiste en un sistema multicanal provisto de
amplificacion con una ganancia de 100 a 300, filtro de banda
entre 1y 400 y multiplexaciéon con una frecuencia de muestreo de
cada canal de 1 kHz. Una vez estabilizada la preparacion, se indujo
la FV mediante estimulacion a frecuencias crecientes de 4 a 20 Hz.
La perfusion coronaria se mantuvo durante la arritmia. En una de
las series, se indujo un estiramiento local de la pared libre del
ventriculo izquierdo siguiendo la metodologia previa'®18,

Series experimentales

Los registros de FV se obtuvieron en cuatro situaciones: a) en
preparaciones no sometidas a modificaciones (n=9); b) en estas
mismas preparaciones durante la aplicacion de estiramiento agudo
en la pared libre del ventriculo izquierdo'®!'®; c) durante la
perfusién de propranolol (1 wM) (n=9)!%19-21"y d) durante
la perfusion del inhibidor del intercambiador de sodio y calcio
KB-R7943%272% (1 uM) (n = 9)'S.

Los registros de FV obtenidos sin introducir modificaciones
(controles) o bajo los efectos del propranolol o el KB-R7943 se
obtuvieron en situacién estable a los 5 min de inducir la arritmia.
Los correspondientes al estiramiento miocardico se obtuvieron a
los 3 min de iniciar el estiramiento, que se aplicé una vez
transcurridos 5 min desde la induccion de la arritmia en la serie
control (fig. 1). Se eligio esta ventana temporal porque corresponde
al momento de maximo efecto del estiramiento en el patron
de activacién durante la FV'®18, Las concentraciones de KB-R7943
y propranolol se encuentran en el rango de las utilizadas para
analizar sus efectos!62922-25,

Procesado de las sefiales y parametros analizados

Se procesaron segmentos de 4.096 muestras (frecuencia de
muestreo, 1 kHz). Se analiz6 la regularidad morfologica de la sefial
y sus caracteristicas en el dominio de la frecuencia, estas mediante
la obtencion del espectro de frecuencias mediante el periodograma
de Welch?®. Se identificé la frecuencia dominante del espectro
(FD), y la energia normalizada (EN) definida como la energia
espectral en una ventana centrada en FD + 1 Hz, y normalizada por
la energia espectral en la banda de interés (5-35 Hz).
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