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DESCRIPCION
Sistema y procedimiento para predecir el comienzo de una patologia cardiaca usando andlisis fractal

Campo de la invencién

La presente invencion esta dirigida a la prediccién de una actividad cardiaca aguda a partir del andlisis fractal de
bucles espaciales generados a partir de derivaciones sintetizadas de un electrocardiograma (“ECG” derivadas de
tres derivaciones medidas pertenecientes al conjunto de las derivaciones usadas de forma rutinaria, incluyendo el
ECG estandar de 12 derivaciones.

Antecedentes de la invenciéon

El ECG es un registro de la actividad eléctrica del corazén que es una prueba diagnéstica usada cominmente en
muchos entornos médicos. El registro del ECG estandar incluye 12 formas de onda de derivaciones, denotadas
como |, II, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5 y V6, dispuestas en un orden especifico que es interpretado por un
médico usando técnicas de reconocimiento de patrones. El ECG es adquirido por médicos, enfermeras u otros
técnicos especialmente formados usando soporte fisico y equipo especializados. En la configuraciéon habitual, se
colocan en el torso del cuerpo 10 electrodos para medir los potenciales eléctricos que definen las 12 derivaciones
estandar. Con el paso de los afios se han ensayado otros sistemas de derivaciones. Estos incluyen el sistema de
vectorcardiograma de Frank (“VCG”), que usa 3 derivaciones casi ortogonales, denotadas como X, Y y Z; 4
derivaciones del pecho derecho, denotadas por V3R, V4R, V5R y V6R; y 3 derivaciones de la parte posterior
izquierda, denotadas como V7, V8 y V9. Ningun Unico fabricante fabrica en la actualidad equipos que permitan la
adquisicion de las 22 derivaciones. Para adquirir estas derivaciones, el técnico debe quitar primero las presillas de
las derivaciones sujetas a los sitios estandar de colocacién de los electrodos y volver a sujetarlas en los electrodos
colocados en los sitios no convencionales. Esto requiere al menos 3 adquisiciones separadas de trazados y un total
de 21 colocaciones de electrodos.

Es habitual en la practica de la medicina poner a los pacientes con anormalidades cardiacas potenciales en un
monitor de ritmo, equipo de soporte fisico especialmente disefiado que muestra Unicamente una derivacion de ECG,
pero que tiene la capacidad de medir 3 derivaciones diferentes. Hay algunos fabricantes que han disefiado
monitores de ritmo que pueden presentar tres derivaciones también, pero el formato habitual de visualizacion sigue
siendo una derivacién. Con este equipo, al paciente se le colocan de 3 a 4 electrodos en el torso del cuerpo para
adquirir las 3 configuraciones de derivaciones diferentes. Aunque el paciente esté conectado al monitor de ritmo, si
se ordena un ECG estandar de 12 derivaciones, el técnico colocara entonces todos los electrodos adicionales para
la adquisicion separada del ECG. Asi, la eficiencia de la adquisicion de un ECG mejoraria si existiera un
procedimiento mediante el cual pudieran adquirirse instantdneamente bajo demanda el ECG estandar de 12
derivaciones, el VCG de 3 derivaciones, las 4 derivaciones del pecho derecho o las 3 derivaciones posteriores
izquierdas a partir del monitor de ritmo en vez de la maquina habitual de ECG, usando menos que el niamero
estandar de electrodos.

Nicklas, et al., en la patente estadounidense n°® 5.058.598, inventaron un sistema para sintetizar derivaciones de
ECG en base al desarrollo de una transformada especifica para el paciente. Este sistema podia sintetizar un ECG
de 12 derivaciones basado en la recepcion de datos de 3 derivaciones. Sin embargo, este sistema requeria, en
primer lugar, adquirir de un paciente un ECG completo de n derivaciones de la manera habitual para calcular una
transformacion especifica para el paciente, al que se aplicarian luego datos subsiguientes de ECG adquiridos de ese
paciente. Esto es engorroso, ya que la transformacion resultante es aplicable a un Unico paciente y es preciso
almacenarla en un medio que debe ser accesible para su uso durante la estancia del paciente en el hospital.
Ademas, la transformacién de Nicklas también puede tener una dependencia con respecto al tiempo, indicando que
la transformada del paciente puede cambiar con el tiempo, de tal forma que puede ser preciso recalcular la
transformacion para cada encuentro subsiguiente con ese paciente en aras de la precision diagnoéstica.

Dower, en la patente estadounidense n° 4.850.370, usé el sistema de 3 derivaciones del VCG de Frank para derivar
el ECG de 12 derivaciones; sin embargo, este sistema no es convencional y la mayoria del personal clinico no esta
familiarizado con él. Dower también desarrollé otra configuracion no convencional de derivaciones conocida como
sistema EASI, pero esta configuracion requiere la adquisicion de 4 derivaciones para derivar el ECG de 12
derivaciones.

Gracias al documento W09809226 se conoce un procedimiento segun el preambulo de la reivindicacion 1.

Resumen de la invencién

La presente invenciéon resuelve los problemas mencionados anteriormente usando las técnicas matematicas del
andlisis factorial abstracto y del algoritmo de optimizacion simplex para derivar una matriz de transformacion
universal que sea aplicable a todos los pacientes y que sea independiente del tiempo. Asi, esta matriz de
transformacion universal es aplicable cuando hace falta y no requiere la adquisicion de un ECG completo de n
derivaciones para cada paciente antes de su implementacion.
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Para hacer esto, en primer lugar, se miden y se digitalizan los datos de tension-tiempo para algin conjunto de
derivaciones de ECG para definir un conjunto de entrenamiento de ECG. Sin limitacion, ejemplos de conjuntos de
derivaciones incluyen los siguientes formatos:

12 derivaciones: I, Il, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6;

15 derivaciones: |, Il, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, X, Y, Z;

15 derivaciones: I, Il, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, V7, V8, V9;

16 derivaciones: |, II, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, V3R, V4R, V5R, V6R,;

18 derivaciones: I, II, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, V7, V8, V9, X, Y, Z;

19 derivaciones: |, II, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, V7, V8, V9, V3R, V4R, V5R, V6R;

22 derivaciones: I, 11, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5, V6, V7, V8, V9, V3R, V4R, V5R, V6R, X, Y, Z.

Una vez que las matrices de datos de tension-tiempo han sido adquiridas, se aplica la técnica del analisis factorial
abstracto (“AFA”) a cada conjunto de entrenamiento de matrices de datos de tension-tiempo para minimizar el error
en las matrices medidas. Acto seguido, la etapa final es aplicar la técnica de optimizacion simplex (“SOP”) para
derivar una matriz de transformacion universal aplicable a todos los pacientes y que es independiente del tiempo.
Esta matriz de transformacion universal puede ser aplicada entonces a un subsistema estandar de 3 derivaciones
medidas para derivar el ECG estandar de 12 derivaciones, asi como otros sistemas, y pueden generarse hasta 22
derivaciones para permitir una interpretacion mas precisa de la actividad eléctrica cardiaca. Estos valores de ECG
derivados son aproximadamente un 98% mas precisos cuando se comparan con las mediciones observadas de
derivaciones. El sistema estandar de 3 derivaciones usado para sintetizar el ECG de 12 derivaciones son las
derivaciones medidas |, aVF y V2 que pertenecen al sistema estandar de 12 derivaciones. Este conjunto de
derivaciones medidas resulta convencional y familiar para el personal clinico y, por eso, es facil de aplicar. La
aplicaciéon del andlisis factorial abstracto y la optimizacién simplex se describen en la solicitud del inventor, en
tramitacion como la presente, “SYSTEM AND METHOD FOR SYNTHESIZING LEADS OF AN
ELECTROCARDIOGRAM?”, solicitud de patente con nimero de serie 10/150.719, presentada el 17 de mayo de
2002. Dado que este conjunto de derivaciones se aproxima a un sistema ortogonal, estos vectores de derivaciones
pueden ser trazados en una relacion mutua en un espacio tridimensional para dar una curva en el espacio cuyas
propiedades pueden ser correlacionadas con patologias coronarias. Las propiedades de la curva espacial
tridimensional pueden estar caracterizadas por calcular los indices fractales de las curvas, y los valores de esos
indices fractales son predictivos de sindromes cardiacos agudos.

La técnica del analisis fractal abstracto es bien conocida en la técnica matematica aplicada. El concepto de un indice
fractal fue dilucidada por vez primera por Mandelbrot en The Fractal Geometry of Nature, Freeman, Nueva York,
1983. Para una explicacién del calculo de indices fractales de curvas planas, véase Katz, Fractals and the Analysis
of Waveforms, Comput. Biol. Med. 18:3, pp. 145-156 (1988).

Breve descripcion de los dibujos

La FIG. 1 representa un diagrama de flujo de como se calcula y se usa la matriz de transformacién
universal de la presente invencion.

La FIG. 2 representa una comparacion entre un ECG medido y uno predicho mediante la aplicacion de la
matriz de transformacion universal de la invencion.

La FIG. 3 representa la varianza porcentual acumulada como una funcion del nimero de autovalores seguin
se determina mediante anlisis factorial abstracto.

La FIG. 4 representa un ciclo eléctrico cardiaco tipico tal como es medido por un ECG.

La FIG. 5 representa una copia impresa de un ECG que compara valores medidos con valores derivados a
través del procedimiento de optimizacién simplex.

La FIG. 6 representa un bucle normal de ECG espacial tridimensional.
La FIG. 7 representa un monitor cardiaco portatil a la cabecera de la cama.
La FIG. 8 representa un bucle espacial tridimensional de ECG que representa un IM inferior agudo.

La FIG. 9 representa las fuerzas vectoriales de los potenciales cardiacos en un bucle espacial
tridimensional de ECG.
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La FIG. 10 representa la forma en que se traza un bucle espacial tridimensional de ECG con el transcurso
del tiempo.

La FIG. 11 representa los triangulos de area del bucle espacial tridimensional de ECG.
La FIG. 12 representa el bucle espacial tridimensional de ECG de un corazén normal de un varén.

La FIG. 13 representa el bucle espacial tridimensional de ECG de un corazén de un varén que presenta IM
agudo.

La FIG. 14 ilustra la separacién de los indices fractales para la actividad cardiaca normal en contraposicién
con la de un IM.

Las FIGURAS 15 y 16 ilustran la separacion de valores de los indices fractales para corazones tanto de
varones como de hembras para la actividad cardiaca tanto normal como la de un IM.

La FIG. 17 representa una tabla de valores de derivaciones e indices fractales.

Descripcion detallada de la invenciéon

El ciclo completo de la actividad cardiaca esta representado por una onda denominada onda PQRST, definida por
Einthoven, Arch. ges Phys. 150:275, 1913, reimpresa en Am. Heart J. 40:163, 1950, traducida por H. E. Huff y P.
Sekelj. Esta onda representa la contraccion y la relajacién plenas del corazon. Un ejemplo de una onda PQRST se
muestra en la FIG. 4. Un ciclo cardiaco completo dura como media 1/72 de segundo.

Andlisis factorial abstracto

En la FIG. 1 se representa un diagrama de flujo que ilustra el procedimiento general de la invencién. La primera
etapa, mostrada en el bloque 100, es la aplicacién de un analisis factorial abstracto a un conjunto de datos de
entrenamiento. En la presente invencion, se aplica un analisis factorial abstracto (“AFA”) a toda una matriz de datos
medidos de un ECG de n derivaciones para “pretratar” el conjunto de entrenamiento de ECG, a partir del cual se
deriva la matriz de transformacién mediante optimizacion simplex para minimizar el error inherente en este conjunto
de entrenamiento. La ventaja del AFA es que esta técnica elimina el error previsible —como una linea de referencia
inestable, ruido en la linea de referencia y errores en la colocacién de las derivaciones— de un conjunto de datos,
produciendo un conjunto de datos medidos mejorado. En la FIG. 2 se muestra una comparacién de los valores de
ECG para la derivacion | tal como es medida y como es predicha mediante AFA, que muestra una estrecha
coincidencia.

De cara al AFA, el ECG puede ser representado en un sistema de n dimensiones por medio de una suma lineal de
términos de productos. El ECG estandar de 12 derivaciones es un sistema en el n=12. En un instante particular t, el
ECG de 12 derivaciones puede ser representado como

V() =V, (1)L, +V, ()L, +...+\, (L.,

siendo V un vector de 12 dimensiones, siendo Vn, el potencial en la derivacion emésima, siendo Ly, un vector unidad
en el espacio de 12 dimensiones, y siendo t el tiempo. El potencial V(t) también puede ser representado por un
conjunto de vectores {X} de base ortogonal que cruza el espacio:

V()= 20K (0%

El andlisis factorial abstracto identifica n, el nimero de factores que influyen en el conjunto de datos, K, la matriz de
coeficientes de la transformacion, y X, el conjunto abstracto de las derivaciones vectoriales.

Para llevar a cabo un AFA, consideramos una matriz [V] de NxM datos de mediciones tension-tiempo, siendo N el
namero de derivaciones y siendo M el nimero de puntos de datos. En el AFA, se diagonaliza una matriz de
covarianzas para producir un conjunto de autovalores A; que pueden ser ordenados por magnitud. La matriz de
covarianzas puede definirse como [Z] = [V]T[V], que es una matriz de MxM con hasta M autovalores, o puede
definirse como [Z] = [V][V]T, matriz NxN con hasta N autovalores. Cada autovalor A; corresponde a un autovector X;
de base ortogonal. El procedimiento de diagonalizacion implica encontrar una matriz [Qj] que diagonalice [Z]: [Z] [Q]
= M[Q]]- En el contexto de los ECG, M son tipicamente 300 mediciones en un ciclo completo. Mdltiples conjuntos de
entrenamiento de la matriz NxM son sometidos a la técnica de AFA.

A partir de la aplicaciéon del AFA al conjunto de datos, encontramos que 3 derivaciones pueden dar cuenta de casi
todo el contenido de la informacion en un ECG de n derivaciones, siendo n = 12 a 22 derivaciones. Esto puede
demostrarse por medio de la varianza porcentual acumulada. La varianza puede definirse como:

Var = Ai/z:zlAk’
4



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2370890 T3

siendo n =12 ... 22 y siendo A; la magnitud del j-ésimo autovalor. La varianza porcentual acumulada se define como

Var acum®% =Y "" A / > A

siendo ¢ = valor c-ésimo en la secuencia de autovalores A; ordenados por magnitud. Asi, la varianza porcentual
acumulada es una medida del contenido de la informacién del sistema. La FIG. 3 es un gréafico de la varianza
porcentual acumulada como una funcién de A; e ilustra que la mayor parte del contenido de la informacion del
sistema esta contenida en los 3 primeros autovalores. De hecho, el AFA demuestra que 3 derivaciones pueden dar
cuenta de aproximadamente el 98-99% del contenido de la informacion de un ECG de 12 derivaciones. Asi, para un
sistema de 12 derivaciones, la matriz [K] de transformacion resultante es una matriz de 3x12 de datos purificados
del ECG, segun se indica en el bloque 101 de la FIG. 1. Dado un conjunto de M mediciones de tensién-tiempo para
3 derivaciones, pueden calcularse las mediciones del conjunto completo de 12 derivaciones multiplicando la matriz
[K] de transformacion por la matriz 3xM de datos de datos de tensién-tiempo para las 3 derivaciones medidas. Este
resultado puede generalizarse faciimente a un sistema con un nimero arbitrario de derivaciones, de ahi nuestra
terminologia de un ECG de n derivaciones.

Optimizacion simplex

La siguiente etapa en la derivacion de la matriz de transformacion universal de la presente invencién fue la
aplicacion de la técnica de optimizacion simplex (“SOP”) al conjunto de entrenamiento que fue sometido al AFA,
indicado en el bloque 102 de la FIG. 1. Puesto que 3 derivaciones dan cuenta de casi toda la informaciéon de un ECG
de n derivaciones, se aplicé la SOP a un conjunto de 3 derivaciones, que comprendia {I, aVF, V2}, para calcular las
otras derivaciones.

La optimizacion simplex, que es diferente del algoritmo simplex usado para minimizar los sistemas lineales
restringidos es un procedimiento para encontrar un maximo para una funcién de variables mdltiples cuando la
funciéon subyacente pueda ser desconocida. Un simplex es una figura geométrica definida por un nimero de puntos
(n+1) que es uno mas que el nimero de variables. Para una funcién de dos variables z = f(x, y), se empieza con 3
puntos {(x1, y1), (X2, ¥2), (X3, ¥3)}, y se mide el valor de la funcién para esos 3 puntos. Estos 3 puntos son entonces
etiquetados como “B”, “N” y “W”, respectivamente, para los valores mejor, segundo mejor (o segundo peor) y peor.
Puesto que estamos buscando un punto maximo, el mejor valor tiene la mayor magnitud.

El siguiente punto R para medir la funcién f se determina por R = P + (P - W), siendo P el centroide de la figura
cuando se elimina el valor del peor punto.

Una vez que la funcién se ha medido para R, hay 3 posibilidades para el paso siguiente. En primer lugar, si el valor
de R es mejor que el valor de B, se ensaya una expansion con un nuevo punto definido por E = P + 2(P - W). Si el
valor de E es mejor que B, se mantiene E y el nuevo simplex se define por N, By E. Si el valor de E no es mejor que
el de B, se dice que la expansion ha fracasado y el nuevo simplex se define por B, Ry N.

En segundo lugar, si el valor de R se encuentra entre B y N, el nuevo simplex se define como B, Ry N, y se reinicia
el procedimiento.

Por ultimo, si el valor de R es menos deseable que el de N, se dio un paso en la direccion equivocada, y se debe
generar un nuevo simplex. Hay 2 posibilidades. Si el valor de R esta entre los de N y W, el nuevo punto deberia
estar mas cerca de R que W: Cg = P + 0,5(P - W), y el nuevo simplex se define por B, Ny Cgr. Si el valor de R es
peor que el valor en W, entonces el nuevo punto deberia estar mas cerca de W que R: Cw =P - 0,5(P - W). El nuevo
simplex se define entonces por B, Ny Cw. El proceso se itera hasta que se encuentra un maximo.

Para el caso del ECG de 3 derivaciones, se calculan los valores de las otras derivaciones como funciones de un
conjunto de 3 derivaciones, preferentemente {I, aVF, V2}. Asi, el simplex sera una figura tridimensional definida por
4 puntos que representan los valores iniciales de {l, aVF, V2}. Los resultados de esta optimizacion se utilizaron en la
etapa 103 para definir una matriz [K] de transformacién universal Nx3 tal que, cuando es multiplicada por un vector
que comprende las 3 derivaciones {l, aVF, V2} para un instante determinado produce un ECG completo de n
derivaciones. En particular, la matriz [K] fue calculada para todo el ciclo PP del latido del corazén, asi como para
segmentos dentro del ciclo PP, como el intervalo PR, el intervalo QRS, el intervalo SP y el intervalo QT. La precision
de la optimizacion fue comprobada y validada mediante la comparacion de los valores y coeficientes derivados para
las derivaciones I, Ill, aVR y aVL con valores medidos para esas derivaciones. En la FIG. 5 se representa una
comparacion de un ECG sintetizado basado en valores derivados de la optimizacién simplex con un ECG medido.

Bucles espaciales

Como se ha mencionado mas arriba, el inventor ha verificado mediante la aplicacion del AFA que ~98-99% de la
informacién mostrada en el mismo puede ser reproducida a partir de la mediciéon de solo 3 derivaciones. Dado que
estas derivaciones son aproximadamente ortogonales, las tomas simultaneas de valores pueden trazarse de forma
mutua en un espacio tridimensional, dando como resultado un bucle espacial de ECG. Casi toda la informacién de
un ECG de 12 derivaciones esta en el bucle espacial tridimensional de ECG. Ademas, el inventor ha verificado que
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el contenido de la informacién de las configuraciones de derivaciones de hasta 22 derivaciones puede ser
reproducido a partir de solo 3 derivaciones medidas. Al aumentar el espacio de las derivaciones hasta 22
derivaciones, los médicos pueden diagnosticar con mayor precisién una patologia cardiaca, como el infarto cardiaco
derecho o el infarto posterior.

En la FIG. 6 se muestra un bucle espacial tridimensional (“3D”) tipico de un corazén normal de varén. Este tipo de
visualizacion se puede incorporar facilmente en un monitor cardiaco estandar, mostrado en la FIG. 7, que incorpora
la configuracion de onda Unica que existe en la actualidad. Este bucle espacial también puede imprimirse para el
historial médico del paciente. El bucle espacial tridimensional que se muestra en la FIG. 8 representa un IM inferior
agudo. Cuando se compara con la visualizacién de la funcién cardiaca normal representada en la FIG. 6, se puede
ver que las fuerzas vectoriales que viajan en la secuencia cronometrada son claramente diferentes. Otro ejemplo de
la comparacion de bucles espaciales tridimensionales para la actividad cardiaca normal frente a actividad cardiaca
del IM agudo puede encontrarse en las FIGURAS 12 y 13. Las fuerzas vectoriales de los potenciales cardiacos se
muestran en un bucle espacial tridimensional de ECG en el sentido contrario a las agujas del reloj representado en
la FIG. 9. Ademas de proporcionar informacion de diagnéstico, los bucles espaciales tridimensionales de ECG
pueden servir como dispositivos didacticos para formar a los médicos en el campo de electrofisiologia cardiaca.

En general, el vector eléctrico cardiaco traza un bucle en el tiempo de N dimensiones, siendo N el niumero de
derivaciones. El analisis factorial abstracto ha demostrado que podemos tomar N como igual a 3y, asi, trazamos las
derivaciones I, aVF y V2 en una relacion mutua, dado que son aproximadamente ortogonales. Sin embargo, no hay
ninguna razon fundamental por la que el bucle espacial no pueda ser considerado como una curva en un espacio de
N dimensiones, siendo N el nimero de derivaciones. Este bucle espacial tiene un area superficial definida, definida
por triangulos barridos por el vector del bucle segin avanza con el transcurso del tiempo. Esto se ilustra en la FIG.
10. La estructura de longitud y el area superficial definidas por este bucle espacial pueden producir informacién que
caracteriza el estado patolégico de un paciente. En particular, puede calcularse un indice fractal que puede ser
calculado a partir del bucle espacial en la etapa 104 de la FIG. 1, y el valor de este indice puede predecir la
presencia o la ausencia de sindromes coronarios agudos (“ACS”) patolégicos en la etapa 105 de la FIG. 1. Este
indice también puede servir como desencadenante ante el cual el ECG pueda ser imprimido automaticamente,
ahorrando tiempo y dinero, y posiblemente la vida de un paciente, ya que el diagndstico del ACS puede realizarse en
el punto de servicio, posiblemente antes de que se desarrollen los sintomas.

Esta curva espacial puede estar caracterizada por diversos indices fractales. La tasa de cambio temporal en los
valores de los indices a partir de un valor de referencia también es predictiva de la actividad cardiaca. Dado que el
bucle vectorial del potencial del ECG traza un bucle en el espacio en el transcurso del tiempo con cada latido del
corazon, puede calcularse un indice fractal a partir de la secuencia de triangulos formados con un area A(t) y un
perimetro L(t), tal como se muestra en la FIG. 11. La varianza en una funcién del indice fractal de latido en latido es
una medicion de la actividad autondmica. Estos indices fractales pueden ser calculados por un dispositivo como el
monitor cardiaco portatil modificado a la cabecera de la cama representado en la FIG. 7.

Un procedimiento de célculo de un indice fractal para un bucle espacial util en el andlisis de ECG se basa en un
célculo de un indice fractal adaptado para una curva plana segun describe Katz para datos bidimensionales X-Y.
Una dimensioén fractal D de una curva plana se define como D = log(L)/log(d), siendo L la longitud total de la curva y
siendo d el diametro o la extension plana de la curva. La longitud puede ser definida en términos de un tamafio o
una distancia medios del paso entre puntos sucesivos, a, y un nimero de pasos en una curva n, como n = L/a, en
cuyo caso la dimension fractal es D = log(n)/(log(n) + log (d/L)). La monografia de Katz proporciona ejemplos de esta
férmula aplicada a varias formas de onda basicas de 30 puntos cada una en la Fig. 1 de Katz.

El procedimiento de la formula de Katz para D en datos X-Y puede ser aplicado facilmente a los bucles espaciales
definidos por los valores de las derivaciones del ECG, para bucles espaciales en cualquier dimensién. Para definir la

dimensién fractal para un bucle de N dimensiones, resulta Gtil definir algunas cantidades preliminares. En primer
lugar, definimos

(1) =(X ¢ (1)
L) = (2005 (8) =% (8))°)

DD (t,) = max(D(t,), DD (t,..))

%

LSUM(1)= LSUM( t,)+ L 1),

representando x;(t) el valor de la derivacién i-ésima del ECG en un ECG de N derivaciones en el instante tc. Puede
verse que D es una longitud en un espacio de N dimensiones, mientras que L es un segmento de arco en el espacio

6
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de N dimensiones definido por la diferencia entre D(t) y D(tk-1), la longitud en el instante anterior t.i1. Puede
pensarse que el tiempo tx es kdt, siendo &t una unidad de tiempo. Entonces, definimos una dimensién fractal como
una funcién de tiempo k como

FD (k) =log(k)/(log(K) +log( DD(t)/ LSUM( 1))).

La FIG. 17 representa una tabla de una hoja de célculo de valores de derivaciones medidos 46 veces en el
segmento ST del ciclo cardiaco. Estos valores de derivaciones son para el conjunto estandar de 12 derivaciones,
que son |, II, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V2, V3, V4, V5 y V6. Las columnas etiquetadas “D”, “L", “DD”, “LSUM", y la
columna “Y” de “FD” corresponden a valores, respectivamente, para D(t), L (t) , DD (&) , LSUM (t) y FD(k), tal
como han sido definidos mas arriba. Las columnas etiquetadas “ST” y “X” son valores del contador del intervalo
temporal, k.

La tasa de cambio temporal de k, a medida que k aumenta, a la que se ha hecho referencia como la derivada
temporal de FD, también puede ser calculada facilmente para los bucles espaciales. El inventor ha encontrado que
la derivada temporal de FD, indicada en lo sucesivo como FD’, es un excelente predictor de ACS, porque FD’ hace
una separacion en valores negativos y positivos en base a la actividad cardiaca normal en contraposicion a la
anormal, respectivamente. Esta separacion de valores es ilustrada graficamente en las FIGURAS 14, 15y 16. Asi, el
paso de FD’ de valores negativos a positivos puede ser como desencadenador para generar una alarma y para
imprimir automaticamente los ECG sintetizados, ahorrando tiempo y dinero, y posiblemente la vida de un paciente.
El hecho de que el paso de FD’ sea predictivo del inicio de un IM permite que la diagnosis de ACS se realice en el
punto de servicio, posiblemente antes de que los sintomas del ACS se desarrollen realmente. Esta diferencia
temporal puede ser decisiva para salvar la vida de un paciente.

Hay otros indices fractales (tiles para predecir una funcion cardiaca anormal. Para definirlos, necesitamos algunas
cantidades preliminares:

PerimTot( t)= D( t)+ LSUM §)

Area(t) = ¥4((D(1)+ D(1)* L8))(D(1) = D)+ L()) (-D(t)+ D(t,.)+ L(1))(D(t)+ D(t,) - (1))

y
AreaSumg t) = AreaSunfa_f)+ Arga)

Podemos definir ahora dos indices fractales adicionales:

K1=(LSUM(t)" FD(K))/ Areasumé,}

K2=(PerimTof {)~ FD( K)/ AreaSunfa,}.

Una vez mas, las derivadas de tiempo de estos indices como funcién de k son un excelente predictor de ACS,
porque la derivada temporal hace nuevamente una separacion en valores negativos y positivos en base a una
actividad cardiaca normal en contraposiciéon a una anormal, respectivamente.

Los indices fractales presentados son Unicamente un muestreo de posibles indices fractales para el andlisis de
bucles espaciales de ECG. Para una exposicion general de otras medidas de dimension fractal, véase Francis C.
Moon, Chaotic and Fractal Dynamics, John Wiley & Sons, Inc., capitulo 7.

El procedimiento de la invencion puede ser implementado en cualquier sistema de ordenadores usando cualquier
lenguaje disponible de programacién. Una realizacién de la invencion se implementa usando Microsoft Visual Basic
ejecutado en un ordenador personal que ejecuta el sistema operativo Windows. Sin embargo, la invencién no esta
limitada a esta implementacién, y estan dentro del alcance de la presente invencién otras implementaciones en otros
lenguajes de programacion que se ejecutan en otras maquinas, como el Macintosh, o en estaciones de trabajo que
se ejecutan bajo el sistema operativo Unix o variantes del mismo, como Linux.

De forma alternativa, el procedimiento de la invencién puede ser implementado en un monitor cardiaco estandar que
ha sido modificado para adquirir 3 derivaciones en fase, mostrar un bucle espacial tridimensional, calcular un indice
fractal para ese bucle y monitorizar la tasa de cambio temporal del indice fractal. Estas modificaciones pueden
lograrse por medio de la adicién al monitor de soporte fisico y soporte l6gico dedicados de ordenador. Este soporte
I6gico puede ser programado con la matriz de transformacion universal reivindicada por la solicitud del inventor, en
tramitacion como la presente, para calcular un ECG de N derivaciones a partir de las tres derivaciones adquiridas y
mostrar el bucle espacial y calcular el indice fractal y monitorizar su tasa de cambio temporal. Ademas, el monitor

7
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modificado puede imprimir el ECG completo de N derivaciones y hacer sonar o indicar una alarma cuando un
cambio en la derivada temporal del indice fractal indica el inicio de una patologia cardiaca.

Aungue la presente invencion ha sido descrita e ilustrada en diversas realizaciones preferentes y alternativas, no
debe interpretarse que tales descripciones e ilustraciones sean limitaciones de la misma. En consecuencia, la
presente invencion abarca cualquier variacién, modificacién y/o realizaciones alternativas, estando el alcance de la
presente invencioén limitado Unicamente por las reivindicaciones que siguen.
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REIVINDICACIONES
Un procedimiento para predecir una patologia cardiaca que comprende las etapas de:

adquirir una pluralidad de valores de derivaciones como una funcién del tiempo para un conjunto de
derivaciones de electrocardiograma;

definir una curva espacial a partir de los valores de derivaciones de al menos tres derivaciones;
caracterizado por

calcular un indice fractal como una funcion del tiempo para la curva espacial; y

monitorizar la tasa de cambio temporal del indice fractal, en el que una tasa de cambio temporal negativa
del indice fractal es indicativa de una actividad cardiaca normal y una tasa de cambio temporal positiva del
indice fractal es indicativa de una actividad cardiaca patoldgica.

El procedimiento de la reivindicacién 1 que, ademas, comprende la etapa de calcular los valores de las
derivaciones a partir de lecturas de electrodo tomadas de electrodos fijados a un paciente.

El procedimiento de la reivindicacion 1 en el que el conjunto de derivaciones de electrocardiograma comprende
de 3 a aproximadamente 80 derivaciones y en el que el conjunto completo de derivaciones de
electrocardiograma puede calcularse a partir de un subconjunto de al menos 3 derivaciones de
electrocardiograma usando una matriz de transformacion universal.

El procedimiento de la reivindicacion 1 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacion

D(k) = log(K)/(log(K) +log( DD(t)/ LSUM( 1)),

en la que:

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;
N 2\
LSUM(1) = LSUM( ) +(Z% ()= )]
%
o0(1) = | (£ (1)) o0t

N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y
xi(t) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante t.

El procedimiento de la reivindicacién 1 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacion

=(LSUM(t)" FD(K))/ AreaSum@, }

en la que

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;

LSUM( 1) = LSUM( E—J*(ZL( x(1)- )2)
D(k)=log(k)/(log(k)+log(DD( )/ LSUM( 1)),

o) =max( (1, (1) 00 (1) |

AreaSumé f) = AreaSunfa_f) +

F4((D () +D(t)+ L)) (D(t) =D (6 + L (£)) (-D(t) D (1) + L)) (D (£ )+ Dt ) -L (1))
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en las que D(tk) = (Z:\ilxiz (tk))}/zy

(1) =[x (1) - % (1)) ™
N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y
xi(tk) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante tx.
6. El procedimiento de la reivindicacién 1 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacién
K1=(PerimTof {)* FDO( K)/ AreaSunfa,}
5 en la que

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;

PerimTof 1) :(ZL( q ;)))y2 + LSUM )

LSUM(1) = LSUM( ;_l)+(zi”:l( X( 1) )2)
D(k)=log(k)/(log(k)+log(DD( )/ LSUM(];)))

o1, =max| (1) 00 (1) |

AreaSumé f) = AreaSunfg_f) +

F4((D )+ D(t)+ L)) (D () =D (61 + L(£))(-D(t) D (1) + L)) (D(t )+ Dt ) -L (1))

en las que D(tk) = (Z:\ilxiz (tk))}/zy

2\ %2
L) = (200 (8) =% (1))
N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y

xi(tk) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante tx.

10 7. El procedimiento de la reivindicacion 1 que, ademas, comprende la etapa de visualizar el bucle espacial en un
monitor cardiaco.

8. El procedimiento de la reivindicacion 1 que, ademas, comprende las etapas de visualizar los valores del indice
fractal en un monitor cardiaco y almacenar dichos valores del indice fractal en dicho monitor cardiaco.

9. Un aparato para monitorizar la actividad cardiaca que comprende:

15 medios para adquirir una pluralidad de valores de derivaciones como una funcién del tiempo para un
conjunto de derivaciones de electrocardiograma;

medios para definir una curva espacial a partir de los valores de derivaciones de al menos tres
derivaciones; caracterizado por

medios para calcular un indice fractal como una funcion del tiempo para la curva espacial; y

20 medios para monitorizar la tasa de cambio temporal del indice fractal, en el que una tasa de cambio
temporal negativa del indice fractal es indicativa de una actividad cardiaca normal y una tasa de cambio
temporal positiva del indice fractal es indicativa de una actividad cardiaca patologica.

10. El aparato de la reivindicaciéon 9 que, ademas, comprende la etapa de calcular los valores de las derivaciones a
partir de lecturas de electrodo tomadas de electrodos fijados a un paciente.

10
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11. El aparato de la reivindicacion 9 en el que el conjunto de derivaciones de electrocardiograma comprende de 3 a
aproximadamente 80 derivaciones y que comprende ademas medios para calcular el conjunto completo de
derivaciones de electrocardiograma a partir de un subconjunto de al menos 3 derivaciones de
electrocardiograma usando una matriz de transformacion universal.

5 12. El aparato de la reivindicacion 9 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacion

D(k) =log(k)/(1og(K) +log( DD()/ LSUM( 1)),

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;

LSUM(1) = LSUM( 1) +( (1 1)~ ¥ J.l))z)yz
o1, =max| (1, (1)) 00(1.) |

N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y
xi(tk) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante tx.
10 13. El aparato de la reivindicacion 9 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacion
K1=(LSUM(t)" FD(K))/ AreaSumg,}
en la que

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;

LSUM(t) = LSUM( ;_1)+(ZiN=1( X( )2)
D (k) =log(Kk)/(log(k)+log( DD(% )/ LSUM( 1)),

o1, =max( (1) 00 (1) |

AreaSumé f) = AreaSurﬁq_lt) +

%( )+D () *L(t))(D(t) =D (ti) +L(t)) (-D(t) + Dt ) +L(t ) (D(t )+ D(t ) - Lt k)))y2

en las que D(tk) = (z:\ilxiz (tk))}/zy

(1) =[x (1) - % (1)) ™
N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y
15 xi(t) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante t.
14. El aparato de la reivindicacion 9 en el que el indice fractal esta definido por la ecuacion

K1=(PerimTof {)* FD( K)/ AreaSunfa,}

en la que

tx = kot es el tiempo después de k intervalos de la unidad de tiempo &t;

11
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perimTol 1) =(X"( ( ;)))% + LSUM )

Lsum (1) = Lsum( 1) +(0( 1) - W L)) )
D(k)=log(k)/(log(k)+log(DD( )/ LSUM( 1));

DD(t,) = max((zlhilx (tk))yz,DD(tk_l)j;

AreaSumé f) = AreaSun(lq l)+
PA(CI L)) =D(te)+ L)) (-D () +D(t,) +L (1)) (D() +D () -L(t ) %
en las que D(tk)=(z:\ilxi2(tk))}/2y

(1) = (205 (1) x (1))
N representa el nimero de derivaciones de electrocardiograma; y
xi(tk) representa el valor de la derivacion i-ésima en el conjunto de N derivaciones en el instante tx.
15. El aparato de la reivindicacion 9 que, ademas, comprende medios para visualizar el bucle espacial.

16. El aparato de la reivindicacion 9 que, ademas, comprende medios para visualizar los valores del indice fractal y
almacenar dichos valores del indice fractal.

12
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