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Resumen

El aislamiento de las venas pulmonares es el principal tratamien-
to de la fibrilacion auricular (FA) paroxistica. Sin embargo, pre-
senta una alta tasa de recurrencia y el desarrollo de predictores
no invasivos de esta cuestion, es esencial para permitir un tra-
tamiento mds personalizado de cada paciente. Para tal propdsi-
to, se han analizado varias caracteristicas de la onda P a partir
de registros de electrocardiografia (ECG), pero, aiin no se ha
estudiado su variabilidad a lo largo del tiempo. Por tanto, este
trabajo explora la capacidad de la variabilidad temporal de la
duracion y la amplitud de la onda P, para anticipar el fallo de la
crioablacion. Paea este estudio antes de la ablacion, se registro
un ECG de 5 minutos en 45 pacientes con FA paroxistica. Las
ondas P en la derivacion Il se delinearon con un algoritmo au-
tomdtico y se calcularon la duracion y amplitud de todas ellas.
A continuacion, se obtuvieron la media, la desviacion estdndar
y el coeficiente de variacion (CV) para ambos pardmetros y se
correlacionaron con el resultado de la ablacion después del se-
guimiento de 9 meses. El CV para ambas caracteristicas de las
ondas P presento la capacidad predictiva mds alta de la recu-
rrencia de la FA. Ademds, obtuvo mejoras de alrededor del 10 %
en la clasificacion con respecto a la media, alcanzando valores
del 70 %. Estos resultados sugieren que la variabilidad temporal
de la onda puede proporcionar nueva informacion sobre la he-
terogeneidad de la conduccion auricular, lo cual podria ser titil
para mejorar la estrategia de seleccion de candidatos para ser
sometidos a crioablacion.

1. Introduccion

La fibrilacién auricular (FA) es una de las arritmias mas
comunes en la poblacién anciana y se asocia a complica-
ciones graves, como la insuficiencia cardiaca o el accidente
cerebrovascular [1]. Aunque los mecanismos que desenca-
denan y apoyan estas arritmia todavia no se comprenden
bien [2], se ha demostrado que los misculos auriculares
que rodean las venas pulmonares (VPs) son la fuente mas
frecuente de actividad auricular focal que inicia la arrit-
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mia [3]. Por tanto, en la actualidad, la primera linea en el
tratamiento de la FA paroxistica sintomdtica consiste en el
aislamiento de las VPs mediante ablacién por catéter [3].
El procedimiento mas comun para ese propdsito es la abla-
cidén por radiofrecuencia, que aplica corriente punto a pun-
to en el tejido auricular para lograr la necrosis celular me-
diante el calentamiento del tejido [4]. Sin embargo, en los
ultimos afios la crioablacién estd recibiendo una atencién
creciente porque es significativamente mas rdpida y menos
compleja, y ademds ha reportado tasas de eficacia a largo
plazo muy similares [5]. En este caso, la energia criogéni-
ca se aplica con un balén de un solo paso, lo que conduce
a la necrosis por congelacién [4].

Inicialmente, ambos tipos de ablaciones con catéter son
muy efectivos, restaurando el ritmo sinusal (RS) en maés
del 80 % de los pacientes [6]. Sin embargo, en ambos ca-
sos la recurrencia de la FA es comun durante el periodo
de seguimiento, y alrededor del 30-40 % de los pacientes
requieren uno o varios procedimientos adicionales duran-
te el primer afio [6]. Este resultado ocurre incluso con el
uso de farmacos antiarritmicos potentes, asi como con el
aislamiento total de las VPs [5]. Por tanto, ademas de la
reconexion de las VPs, otras causas de recurrencia de la
FA incluyen la existencia de focos extra-VP y un remode-
lado avanzado del sustrato auricular [7]. En este contexto,
el desarrollo de predictores del fracaso del procedimiento
es esencial para un tratamiento mas personalizado de los
pacientes y, por tanto, para hacer mds eficiente la gestion
de los mismos [5].

Con tal propdsito, en las dltimas dos décadas se han es-
tudiado y presentado varios marcadores ecocardiograficos,
tales como el didmetro auricular izquierdo, la velocidad de
conduccién auricular, etc. [5]. Sin embargo, desde un pun-
to de vista clinico, no han sido suficientemente predictivos,
y muchos autores se han centrado en analizar la onda P re-
flejada en el electrocardiograma (ECG) [5]. De hecho, el
remodelado del sustrato auricular a menudo ofrece como
resultado retrasos en la conduccién, los cuales se reflejan
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en una onda P prolongada [5]. Ademds, la duracién de esta
y otras de sus caracteristicas tipicas, incluyendo la disper-
sién, la morfologia y el tiempo de pico (entre otras) han
proporcionado una capacidad de prediccion del resultado
de la ablacidn con catéter de entre el 60 y el 70 % [5]. Asi-
mismo, varios autores han corroborado que algunas carac-
teristicas de la onda P se alteran significativamente tanto
después de ablaciones por radiofrecuencia como por abla-
cién con criobaloén [8].

Sin embargo, es posible que la presencia de un remodelado
estructural auricular leve o moderado no cambie de forma
global y permanente la morfologia de la onda P, y sus ca-
racteristicas mds comunes, por lo que recientemente se ha
sugerido el estudio de como esta onda cambia con el tiem-
po [9]. Asi pues, el objetivo principal del presente trabajo
es explorar la capacidad de la variabilidad temporal de dos
pardmetros comunes de la onda P, tales como la duracién
y la amplitud, para estimar el remodelado auricular, as{ co-
mo para anticipar el fracaso de la crioablacion en pacientes
que padecen FA paroxistica.

2. Método
2.1. Poblacion bajo estudio

La base de datos utilizada en este trabajo consistié en 45
pacientes (14 mujeres y 31 hombres) con FA paroxistica
sometidos a crioablacion con catéter en el Hospital Uni-
versitario de Toledo. Brevemente, los pacientes fueron pri-
mero sedados con anestesia general o sedacién consciente.
A continuacién, se utilizé un acceso venoso femoral para
introducir los catéteres y el acceso a la auricula izquierda
se logré mediante puncion transeptal. La anticoagulacién
se mantuvo a través de un bolo de heparina inicial, y la
administraciéon de otros adicionales de acuerdo a la mo-
nitorizacion de la coagulacién durante el procedimiento.
Finalmente, se realizaron una o varias crioaplicaciones pa-
ra aislar cada VP. El procedimiento finaliz6 cuando todas
las VP se aislaron con éxito. Después de la intervencion,
los sujetos se monitorizaron durante algunas horas y, si no
hubo complicaciones, fueron dados de alta.

El procedimiento fue inicialmente exitoso en todos los pa-
cientes, quienes no presentaron ninguna complicacién du-
rante un seguimiento de nueve meses. Transcurrido este
tiempo, 31 sujetos mantuvieron el ritmo sinusal y los 14
restantes recayeron a FA. Todos los pacientes recibieron
anticoagulantes y formacos antiarritmicos segun el criterio
del personal clinico.

2.2. Adquisicion y preprocesado de la seiial de ECG

Se registré una sefial de ECG estandar de 12 derivaciones
de forma continua durante 5 minutos justo antes de la abla-
cion de cada paciente. Los registros se adquirieron con una
frecuencia de muestreo de 1 kHz y 16 bits de resolucién.
Solo se analizé la derivacién II, porque la onda P presenta
una mayor amplitud que en las sefiales restantes y la ma-
yoria de los trabajos anteriores la han recomendado para
evaluar la morfologia de las ondas P [10]. A continuacién,
esta sefal se preprocesé para eliminar la linea base, la in-

terferencia de la red eléctrica y el ruido de alta frecuencia.
Mas concretamente, la linea base se estim¢ utilizando un
filtrado paso bajo con una frecuencia de corte de 0,8 Hz y
se restd de la sefial original [11]. Posteriormente, la interfe-
rencia de la red eléctrica se eliminé mediante un algoritmo
basado en la transformada wavelet [12]. Este método tam-
bién fue capaz de eliminar la mayor parte del ruido de alta
frecuencia, pero, atin asi se utiliz6 un filtrado paso bajo con
una frecuencia de corte de 70 Hz para obtener una sefial lo
mads limpia posible [11].

2.3. Obtencion de los puntos fiduciales de la onda P

Para identificar los puntos fiduciales (es decir, el inicio, el
pico y el fin) de las ondas P se utilizé un algoritmo publi-
cado anteriormente [13]. Este algoritmo se ha validado ha-
ciendo uso de varias bases de datos anotadas manualmente
por cardi6logos expertos, proporcionando una sensibilidad
superior al 94 % . Ademds, el algoritmo ha podido delinear
la onda P con errores de ubicacién inferiores a 12 ms con
respecto a las anotaciones manuales realizadas por exper-
tos [14]. Brevemente, el método se basa en la generacién
de un modelo gaussiano de cada onda P para ayudar a su
delineacién y un umbral de pendiente adaptativo que tiene
en cuenta la morfologia de las ondas anteriores. No obs-
tante, cabe sefialar que la delimitacién de todas las ondas P
se supervisoé visualmente y los errores claros se corrigieron
manualmente.

A partir de los puntos fiduciales obtenidos para cada on-
da P, se calcularon su duracién y su amplitud. Luego, se
obtuvieron la media, la desviacién estandar (std) y el co-
eficiente de variacion (CV), definido como la relacion entre
la std y la media, de las series temporales resultantes para
ambos pardmetros y se correlacionaron con el resultado de
la ablacion.

2.4. Evaluacion del rendimiento

Los resultados se expresan como la media & la std para
todos los indices propuestos para anticipar el resultado de
la ablacién por catéter. Ademads, las diferencias estadisticas
entre ellos se analizaron mediante una prueba U de Mann-
Whitney. Se considerd un valor p < 0,05 como estadisti-
camente significativo.

Por otro lado, se evalu6 la capacidad de cada caracteristi-
ca para discriminar entre pacientes que recayeron a FA 'y
mantuvieron RS al final del seguimiento mediante una cur-
va de caracteristica operativa del receptor (ROC). La sensi-
bilidad (Se) se consideré como el porcentaje de pacientes
que recayeron en FA correctamente clasificados. Asimis-
mo, se consideré como especificidad (Sp) la tasa de pa-
cientes que mantenian el RS. Se seleccioné el umbral 6pti-
mo como aquel que proporciond el mayor porcentaje de
pacientes correctamente clasificados, es decir, el que ma-
ximiz6 la exactitud (Acc).

3. Resultados

Los valores medios y de std para los tres pardmetros cal-
culados a partir de la series temporales de duracién y am-
plitud de la onda P se muestran en la Tabla 1. Como puede
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Figura 2. Diagrama de cajas y bigotes de las distribuciones de
los valores de (a) media, (b) std y (c) CV calculados para la am-
plitud de la onda P.

Grupo de pacientes que

Onda P Parametro mantienen un RS recaenen FA  p-valor
Media (ms) 154.7+£21.4 156.3£30.7 0.607

Duracién  Std (ms) 15.1£5.3 21.4+9.6 0.020
CV (%) 9.7+ 3.0 13.444.7 0.003
Media (V) 71.7£28.3 57.94+19.6 0.211

Amplitud ~ Std (uV) 11.3£ 0.5 12.4£0.6 0.447
CV (%) 17.3+9.5 23.44+11.2 0.035

Tabla 1. Media y std para los valores de media, std y CV calcu-
lados a partir de las series temporales de duracion y amplitud de
la onda P.

verse, el valor medio de duracién de la onda P fue mayor
en los pacientes que recayeron a FA que en los que man-
tuvieron el RS durante el seguimiento, pero no se observa-
ron diferencias estadisticamente significativas. De hecho,
la Figura 1 (a) muestra datos completamente superpuestos
para ambos grupos de pacientes. Por el contrario, se obser-
varon diferencias estadisticamente significativas entre am-
bos grupos de pacientes tanto para los valores de std como
de CV obtenidos a partir de la serie temporal de duracién
de la onda P, mostrando también valores mayores para los
pacientes recayeron a FA que para los que mantuvieron un
RS, como las Figuras 1 (b) y (c) muestran.
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Figura 1. Diagrama de cajas y bigotes de las distribuciones de
los valores de (a) media, (b) std y (c¢) CV calculados para la du-
racion de la onda P.

En cuanto a la serie temporal de la amplitud de la onda P, el
valor medio fue mayor para los pacientes que mantuvieron
el RS durante el seguimiento que para los que recayeron a
FA. Sin embargo, como muestra la Figura 2 (a), los datos
se superpusieron para ambos grupos y no se notaron dife-

rencias estadisticamente significativas. De manera similar,
la Figura 2 (b) también muestra cémo los valores estandar
se superpusieron principalmente para ambos grupos y tam-
poco se observé una separacion estadistica. Finalmente, en
la Figura 2 (c) se observé una mayor separacion entre los
dos grupos de pacientes para los valores del CV, siendo los
calculados para los pacientes que recayeron a FA mayores
que los obtenidos para los pacientes que mantenian el RS.
De hecho, en este caso se obtuvo un valor de p ligeramente
inferior a 0,05.

De acuerdo con estos hallazgos, los mejores resultados de
clasificaciéon fueron proporcionados por los pardmetros CV
y std calculados a partir de las series de tiempo de duracién
de la onda P, como se puede observar en la Tabla 2. Am-

bos indices han reportado valores de Acc alrededor del 73
y 71 %, respectivamente, con valores bien equilibrados de

Se y Sp. El siguiente mejor resultado se logréo mediante el
CV obtenido a partir de la serie temporal de amplitud de
la onda P. Sin embargo, en este caso los valores de Acc,
Se y Sp fueron notablemente mas bajos, en torno al 65 %.
Los demds pardmetros presentaron valores de Acc iguales
o inferiores al 60 %.

Onda P Pardmetro  Se (%) Sp(%) Acc (%)
Media 57.1 61.4 60.0

Duracién  Std 71.4 71.0 71.1
CV 71.4 74.2 73.3
Media 64.3 52.6 56.6

Amplitud ~ Std 57.1 54.8 55.6
CvV 64.3 64.5 64.4

Tabla 2. Resultados de clasificacion obtenidos por los pardme-
tros calculados a partir de las series temporales de duracion y
amplitud de la onda P.

4. Discusion

En algunos trabajos previos se ha identificado una dura-
cién prolongada de la onda P antes de la ablacién como un
predictor de recurrencia de la FA [5]. Més concretamente,
puntos de corte entre 120 y 150 ms para la duracién de la
onda P han sido propuestos para clasificar pacientes con
FA recurrente y los que mantenian RS durante su segui-
miento, con valores de sensibilidad y especificidad alrede-
dor del 70 % [5]. De manera similar, una amplitud de onda
P baja antes de la ablacion también se ha asociado con una
alta probabilidad de recurrencia de la arritmia después de
la ablacién por catéter y un valor de aproximadamente de
0,1 mV ha alcanzado una sensibilidad del 70 % [15] . En
comparacién con estos resultados, en el presente trabajo
los valores medios obtenidos de las series temporales de
duracién y amplitud de la onda P han mostrado tasas de
clasificacion alrededor de un 10-15 % mads bajas. Esta dis-
crepancia entre los resultados podrian explicarse por los di-
ferentes enfoques utilizados para estimar las caracteristicas
de la onda P. Mientras que en trabajos previos la duracién
y la amplitud de la onda P se estimaron a partir de sefiales
de ECG promediadas o de registros de ECG muy cortos de
12 derivaciones [5, 15], en el presente ambos pardmetros
se han calculado onda a onda en sefiales de 5 minutos de
duracién y finalmente se han promediado.

A pesar de estos resultados y de que los valores medios de
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duracién y amplitud de la onda P no proporcionaron dife-
rencias estadisticamente significativas entre los grupos, se
observo una tendencia hacia ondas P con mayor duracién y
menor amplitud para los sujetos que recayeron a FA duran-
te los primeros meses después de la intervencion. Este ha-
llazgo concuerda con la mayoria de trabajos previos [5, 15]
y sugiere que la existencia de un remodelado estructural
auricular mds grande antes de la ablacién aumenta la pro-
babilidad de desarrollar FA después del procedimiento, in-
cluso cuando todas las VP se encuentran aisladas correcta-
mente.

No obstante, es interesante destacar que los pardmetros std
y CV obtenidos de las series temporales tanto de duracién
como de amplitud de la onda P han presentado una mejor
separacion entre grupos de pacientes que la media, reve-
lando asi diferencias estadisticamente significativas y una
mayor capacidad discriminante. Este resultado sugiere que
la variabilidad temporal de las caracteristicas de la onda P
puede estimar nueva informacion sobre el remodelado au-
ricular. En este sentido, la reduccion de la variabilidad en la
duracién y amplitud de la onda P podria significar una pro-
pagacién mas rigida e invariable de la activacién auricular
en pacientes sin FA recurrente, lo que implica un mode-
rado remodelado auricular y, en consecuencia, una mayor
probabilidad de responder exitosamente a la ablacién con
catéter. Aunque este hallazgo es muy interesante, para su
confirmacién todavia se requieren mds estudios con bases
de datos mas amplias.

5. Conclusiones

En el presente trabajo se ha estudiado por primera vez la
variabilidad a lo largo del tiempo de duracién y la amplitud
de la onda P para anticipar el resultado de la ablacién por
catéter con crioenergia. Los resultados han proporcionado
que la desviacién estandar y el coeficiente de variacion de
la serie temporal derivada para ambos parametros de la on-
da P logran una mejor identificacién de los pacientes que
recaerd a FA después de varios meses de seguimiento que
la media. Por lo tanto, el analisis de la variabilidad tem-
poral de la onda P podria proporcionar nueva informacién
sobre la heterogeneidad de la conduccidn auricular, lo que
podria ser util para mejorar la estrategia de seleccién de
candidatos 6ptimos para la crioablacién.
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