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DESCRIPCION
Determinacion de riesgo de enfermedad de arteria coronaria
Campo técnico

La tecnologia propuesta se relaciona generalmente con el campo del diagndstico de sospecha de enfermedad
de arterias coronarias (EAC), y en particular con dispositivos o aparatos para indicar un riesgo de enfermedad
de arterias coronarias (EAC) que no son invasivos.

Antecedentes

El diagndstico de la sospecha de enfermedad de arterias coronarias (EAC) requiere recursos sanitarios
sustanciales. Hoy en dia se usa comunmente angiografia coronaria invasiva (ACI) pero es costosa y conlleva
el riesgo de complicaciones. Hay tecnologias no invasivas disponibles para diagnosticar EAC. Por ejemplo, los
avances recientes en la tecnologia de sensores de sonido, el poder analitico y el filirado de datos han permitido
el uso de deteccion acustica para diagnosticar la turbulencia intracoronaria debido a EAC obstructiva. Tales
tecnologias basadas en la acustica no son invasivas, estan libres de radiacion y son econémicamente
favorables. Tipicamente, estas se pueden usar para la estratificacion de riesgo primario de una poblacién de
riesgo bajo a intermedio. Por lo tanto, la mejora en la precisién de estas tecnologias es muy relevante en la
practica clinica diaria.

El documento EP2462871 A1 se refiere a un sistema para la deteccidon de energia de baja frecuencia para el
diagnostico de enfermedad arterial coronaria (EAC) y un estetoscopio y un método para la deteccion de energia
de baja frecuencia. El documento EP2462871 A1 divulga un sistema segun el preambulo de la reivindicacion
independiente 1.

La publicaciéon de Winther, S., Schmidt, SE, Holm, NR, Toft, E., Struijk, JJ, Batker, HE y Bgttcher, M. (2016),
Diagnosing coronary artery disease by sound analysis from coronary stenosis induced turbulent blood flow:
diagnostic performance in patients with stable angina pectoris The International Journal of Cardiovascular
Imaging, 32(2), 235-245 describe un estudio cuyo objetivo es evaluar la precision diagnéstica de una prueba
acustica (EACscore) para detectar EAC y compararla con la estratificacion de riesgo clinico y la puntuacion de
calcio arterial coronario (CACS). El estudio demuestra el uso potencial de un sistema acustico para identificar
EAC y afirma que la combinacion de puntuaciones de riesgo clinico y una prueba acustica parece optimizar la
seleccidn de pacientes para la investigacion diagnostica.

La publicacién de Schmidt, SE, Holst-Hansen, C., Hansen, J., Toft, E. y Struijk, JJ (2015), Acoustic features for
the identification of coronary artery disease, IEEE Transactions on Biomedical Engineering, 62(11), 2611-2619,
describe un estudio que consiste en una busqueda de caracteristicas de sonido cardiado que podrian identificar
la EAC. El resultado del estudio confirmd que existe un potencial en los sonidos cardiacos para el diagnostico
de EAC.

El documento US 2014/180153 A1 se refiere a sistemas y métodos para la deteccion acustica de enfermedad
arterial coronaria (EAC) y edicién automatizada de datos de sonido cardiaco.

Objeto

La tecnologia propuesta tiene como objetivo satisfacer la necesidad descrita anteriormente y, en particular,
mejorar la precision diagndstica de las tecnologias basadas en la acustica para diagnosticar la sospecha de
EAC.

Compendio

En un primer aspecto de la tecnologia propuesta, al menos el objetivo principal se logra mediante un método
para indicar el riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) para una persona. El método que no forma parte
de la materia de asunto reivindicada, comprende: obtener una grabacion de sonido que abarque una pluralidad
de latidos cardiacos; identificar una pluralidad de sonidos cardiacos (S) en la grabacion de sonido; y obtener
una pluralidad de segmentos de la grabacion de sonido en funcion de la pluralidad de sonidos cardiacos (S),
en donde cada segmento cubre al menos una parte de un ciclo cardiaco. EI método comprende ademas:
determinar una medida de potencia de frecuencia (FPM) basada en la intensidad de sefial de una primera
ventana de frecuencia de un periodo en la diastole de un primer nimero de segmentos de la pluralidad de
segmentos; y determinar una amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) en funcién de la pluralidad de
sonidos cardiacos (S) y la pluralidad de segmentos.

Aqui, se entiende que la intensidad de sefial de la primera ventana de frecuencia abarca las amplitudes o la
energia de la primera ventana de frecuencia, y se entiende que el periodo en la diastole abarca un intervalo en
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la diastole. EI método comprende ademas: determinar la indicacion del riesgo de enfermedad arterial coronaria
(EAC) en funcién de la medida de potencia de frecuencia (FPM) y la amplitud del cuarto sonido cardiaco
(S4Amp). El método puede comprender ademas: determinar una indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco
(HRV) en funcién de la pluralidad de sonidos cardiacos (S), y determinar la indicacion del riesgo de enfermedad
de arterias coronarias (EAC) puede basarse ademas en la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV).

El método segun el primer aspecto de la tecnologia propuesta puede ser realizado por un estetoscopio
electronico o un sistema para indicar un riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC). La grabacion de sonido
puede obtenerse mediante un micréfono y las etapas restantes u otras pueden realizarse mediante un
procesador.

Segun un segundo aspecto, que cae dentro del alcance de la materia de asunto reivindicada, los objetos
anteriores se logran mediante un sistema para indicar un riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) para
una persona. El sistema comprende: un micréfono configurado para ser colocado en el pecho de la persona
para obtener una forma de sonido del corazén de la persona; y un procesador conectado operativamente al
microfono y configurado para realizar el método segun el primer aspecto.

Segun un segundo aspecto, que cae dentro del alcance de la materia de asunto reivindicada, los objetos
anteriores se logran mediante un producto de programa informatico a utilizar en un sistema que comprende:
un microfono configurado para ser colocado en el pecho de la persona para obtener sonidos cardiacos de la
persona y un procesador conectado operativamente al micréfono. El producto de programa informatico
comprende instrucciones de cédigo de programa configuradas para, cuando las ejecuta el procesador del
sistema, hacer que el procesador realice el método segun el primer aspecto.

Aqui, se entiende que un micréfono abarca un transductor adecuado para obtener grabaciones de sonido. En
una alternativa a la tecnologia propuesta, que no cae dentro del alcance de las presentes reivindicaciones, solo
se determina y utiliza una de las medidas de potencia de frecuencia (FPM) y la amplitud del cuarto sonido
cardiaco (S4Amp) para determinar la indicacion del riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC). Por ejemplo,
determinar la indicacion del riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) puede basarse en la medida de
potencia de frecuencia (FPM) o la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp), y en la indicacion de la
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV).

La invencion se define en las reivindicaciones adjuntas.
Descripcion detallada

Se ha encontrado que una serie de caracteristicas relacionadas con la segmentacion de la grabacion de sonido
son ventajosas para la tecnologia propuesta.

La pluralidad de sonidos cardiacos (S) puede comprender una pluralidad de primeros sonidos cardiacos
especificos (SS1), y obtener una pluralidad de segmentos de la grabacién de sonido puede comprender: dividir
la grabacion de sonido en la pluralidad de segmentos basada en la pluralidad de primeros sonidos cardiacos
especificos (SS1). Cada segmento puede cubrir un ciclo cardiaco completo.

La pluralidad de primeros sonidos cardiacos especificos (SS1) puede comprender segundos sonidos cardiacos
(S2), cada uno relacionado con el cierre de la valvula adrtica (AC). La pluralidad de segmentos puede
comprender un primer nimero de segmentos, cubriendo cada uno al menos el segundo sonido cardiaco (S2)
y la diastole subsiguiente de un solo latido cardiaco. La pluralidad de primeros sonidos cardiacos especificos
(SS1) puede comprender primeros sonidos cardiacos (S1), cada uno relacionado con el cierre de la valvula
mitral (MC). La pluralidad de segmentos puede comprender un segundo ndmero de segmentos, cubriendo
cada uno al menos el cuarto sonido cardiaco (S4) relativo al limite elastico de la distensién de la pared
ventricular y el posterior primer sonido cardiaco (S1) de un solo latido cardiaco.

Se ha encontrado que una serie de caracteristicas que se relacionan con la medida de potencia de frecuencia
(FPM) son ventajosas y contribuyen a una precision mejorada de la tecnologia propuesta.

La etapa de determinar una medida de potencia de frecuencia (FPM) puede basarse ademas en la intensidad
de sefial de una segunda ventana de frecuencia del periodo, o el intervalo en la diastole de cada segmento,
en donde la segunda ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de un corte alto de la
primera ventana de frecuencia. Aqui, se entiende que la intensidad de sefial de la segunda ventana de
frecuencia abarca las amplitudes o la energia de la segunda ventana de frecuencia. La etapa de determinar la
medida de potencia de frecuencia (FPM) puede comprender ademas: determinar una primera suma basada
en la suma de la energia en la primera ventana de frecuencia del primer numero de segmentos; y determinar
una segunda suma basada en la suma de la energia en la segunda ventana de frecuencia del primer nimero
de segmentos. Aqui, se entiende que una suma abarca una media. La determinacioén de la medida de potencia
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de frecuencia (FPM) puede basarse entonces en una relacion (FPR) entre la primera suma y la segunda suma,
o la magnitud relativa de estas.

La primera ventana de frecuencia puede tener un corte bajo en el intervalo de 20-40 Hz, o a 30 Hz. Adicional
o alternativamente, la primera ventana de frecuencia puede tener un corte alto en el intervalo de 80-100 Hz, o
a 90 Hz. La segunda ventana de frecuencia puede tener un corte bajo en el intervalo de 180-220 Hz, o a 200
Hz. Adicional o alternativamente, la segunda ventana de frecuencia puede tener un corte alto en el intervalo
de 250-800 Hz, 280-320 Hz o a 300 Hz.

La pluralidad de sonidos cardiacos (S) puede comprender una pluralidad de segundos sonidos cardiacos
especificos (SS2), y determinar una medida de potencia de frecuencia (FPM) puede comprender: determinar
la posicién en el tiempo del periodo en el didstole de cada uno del primer numero de segmentos en relacion
con el segundo sonido cardiaco especifico (SS2) en el segmento. El segundo sonido cardiaco especifico (SS2)
puede ser el segundo sonido cardiaco (S2) relacionado con el cierre de la valvula adrtica (AC). La posicién en
el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) puede corresponder al inicio, o al pico, del segundo sonido cardiaco
(S2).

La etapa de determinar la posicidon en el tiempo del periodo, o intervalo, puede comprender: determinar la
posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) en cada uno del primer nimero de segmentos; y
determinar el periodo, o intervalo, en la didstole en cada segmento como un periodo, o intervalo, que comienza
después de 160-190 milisegundos, o después de 175 milisegundos, después de la posicién en el tiempo del
segundo sonido cardiaco (S2) del segmento y termina antes de 430-470 milisegundos, o antes de 450
milisegundos, después de la posicién en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) del segmento.

Se ha encontrado que una serie de caracteristicas relacionadas con la amplitud del cuarto sonido cardiaco
(S4Amp) son ventajosas y contribuyen a mejorar la precision de la tecnologia propuesta.

La pluralidad de sonidos cardiacos (S) puede comprender una pluralidad de terceros sonidos cardiacos
especificos (SS3), y la etapa de determinar una amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) puede
comprender: alinear un segundo numero de segmentos de la pluralidad de segmentos basados en la pluralidad
de terceros sonidos cardiacos especificos (SS3); calcular un segmento medio basado en el segundo numero
alineado de segmentos; y determinar la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) en funcién de la energia
del cuarto sonido cardiaco (S4) en el segmento medio. Aqui, se entiende que un segmento medio abarca una
suma de segmentos, y se entiende que la energia del cuarto sonido cardiaco (S4) abarca la intensidad de sefal
o la amplitud maxima del cuarto sonido cardiaco (S4).

El tercer sonido cardiaco especifico (SS3) puede ser el primer sonido cardiaco (S1) relacionado con el cierre
de la valvula mitral (MC). La etapa de determinar la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) puede
comprender: determinar la posicion en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) en el segmento medio;
determinar un cuarto periodo de sonido cardiaco, o intervalo, en el segmento medio que comienza en el
intervalo de 100-140 milisegundos, o a los 120 milisegundos, antes de la posicion en el tiempo del primer
sonido cardiaco (S1) y termina en el intervalo de 20-10 milisegundos, o a los 15 milisegundos, antes de la
posicién en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1); y determinar la amplitud del cuarto sonido cardiaco
(S4Amp) basandose en la energia, o la intensidad de sefial o la amplitud maxima del cuarto periodo de sonido
cardiaco, o intervalo. Aqui, se entiende que la energia del cuarto periodo de sonido cardiaco, o intervalo, abarca
la intensidad de sefial o la amplitud maxima del cuarto periodo de sonido cardiaco.

La posicion en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) puede corresponder al inicio, o al pico, del primer
sonido cardiaco (S1).

Se ha encontrado que dos enfoques diferentes para determinar la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco
(HRV) son ventajosos y contribuyen a una precision mejorada de la tecnologia propuesta.

En el primer enfoque, la etapa de determinar la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) puede
comprender: determinar las posiciones en el tiempo para una pluralidad de cuartos sonidos cardiacos
especificos (SS4) de la pluralidad de sonidos cardiacos sonidos (S); determinar una pluralidad de duraciones
de latidos cardiacos (HBD), en donde cada duracién de latido cardiaco (HBD) es el tiempo, o la diferencia,
entre las posiciones en el tiempo de dos cuartos sonidos cardiacos especificos consecutivos (SS4); y
determinar la indicacién de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) en funcién de la variacion de la pluralidad
de duraciones de latidos cardiacos (HBD). Aqui se entiende que la variacion de la pluralidad de duraciones de
los latidos cardiacos (HBD) abarca la dispersion, o desviacion tipica, de la pluralidad de duraciones de los
latidos cardiacos (HBD).

La posicion en el tiempo de un cuarto sonido cardiaco especifico (SS4) de la pluralidad de cuartos sonidos
cardiacos especificos (SS4) puede corresponder al inicio, o al pico, del cuarto sonido cardiaco especifico (SS4).
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Cada uno de la pluralidad de cuartos sonidos cardiacos especificos (SS4) puede ser el primer sonido cardiaco
(S1) relacionado con el cierre de la valvula mitral (MC).

En el segundo enfoque, la etapa de determinar la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) puede
comprender: determinar la intensidad de sefial de una tercera ventana de frecuencia de un periodo, o intervalo,
de la grabacion de sonido que cubre al menos una parte de la pluralidad de latidos cardiacos, en donde la
tercera ventana de frecuencia tiene un corte alto que esta por debajo de 2 Hz, o por debajo de 1 Hz; y
determinar la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) basada en la intensidad de sefal de la
tercera ventana de frecuencia. Aqui, se entiende que la intensidad de sefial de la tercera ventana de frecuencia
abarca las amplitudes o la energia de la tercera ventana de frecuencia.

La tercera ventana de frecuencia puede tener un corte bajo que esté por encima de 0,001 Hz. Adicional o
alternativamente, la tercera ventana de frecuencia puede tener un corte bajo en el intervalo 0,001-0,005 Hz, o
a 0,003 Hz, y un corte alto en el intervalo 0,02-0,06, o a 0,04 Hz, o un corte bajo en el intervalo 0,02-0,06 Hz,
0a 0,04 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,1-0,2, 0 a 0,15 Hz, o un corte bajo en el intervalo de 0,1-0,2 Hz,
0 a 0,15 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,3-0,5, 0 a 0,4 Hz.

La etapa de determinar la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) puede comprender ademas:
determinar la intensidad de sefial de una cuarta ventana de frecuencia del periodo o intervalo de la grabacion
de sonido, en donde la cuarta ventana de frecuencia tiene un corte alto que esta por debajo de 2 Hz, o por
debajo de 1 Hz, y no se superpone, o se superpone parcialmente, a la tercera ventana de frecuencia; y la
determinacién de la indicacién de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) puede basarse ademas en la
intensidad de sefial de la cuarta ventana de frecuencia. Aqui, se entiende que la intensidad de sefal de la
cuarta ventana de frecuencia abarca las amplitudes o la energia de la cuarta ventana de frecuencia.

La cuarta ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de 0,001 Hz. Adicional o
alternativamente, la cuarta ventana de frecuencia puede tener un corte bajo en el intervalo 0,001-0,005 Hz, o
a 0,003 Hz, y un corte alto en el intervalo 0,02-0,06, o a 0,04 Hz, o un corte bajo en el intervalo 0,02-0,06 Hz,
o0a 0,04 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,1-0,2, o a 0,15 Hz, o un corte bajo en el intervalo de 0,1-0,2 Hz,
o0 a 0,15 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,3-0,5, 0 a 0,4 Hz.

Se ha identificado un enfoque ventajoso para determinar el indicador de riesgo real. La etapa de determinar
una indicacién del riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) puede basarse ademas en un analisis de
discriminacion lineal (LDA) entrenado que involucra la medida de potencia de frecuencia (FPM) y la amplitud
del cuarto sonido cardiaco (S4Amp). El andlisis de discriminacion lineal entrenado (LDA) puede implicar
ademas la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV).

Otras ventajas y caracteristicas de la tecnologia propuesta seran evidentes a partir de la siguiente descripcion
detallada de una realizacion.

Breve descripcion de los dibujos

Un entendimiento mas completo de las caracteristicas y ventajas antes mencionadas y otras de la tecnologia
propuesta sera evidente a partir de la siguiente descripcion de realizaciones junto con los dibujos adjuntos, en
donde:

Fig. 1  es una vista esquematica de una realizacion del sistema propuesto,

Fig. 2  es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizacién del método propuesto,

Fig. 3 es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizacién de una etapa para obtener una
segmentacion,

Fig. 4 es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizaciéon de una etapa para determinar una
medida de potencia de frecuencia (FPM),

Fig. 5 es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizacion de una etapa para determinar una
amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp),

Fig. 6a es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizacién de una etapa para determinar una
indicacion de una variabilidad de ritmo cardiaco (HRV),

Fig. 6b es un diagrama de flujo esquematico que ilustra una realizacion alternativa de una etapa para
determinar una indicacion de una variabilidad de ritmo cardiaco (HRV), y

Fig. 7  Este grafico muestra un ejemplo de un segmento medio tipico.
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Descripcion de los dibujos

La Fig. 1 ilustra esquematicamente una realizaciéon de un sistema 12 para indicar un riesgo de enfermedad
arterial coronaria (EAC) para una persona 18. El sistema 12 tiene un micréfono 14 que se puede colocar en el
pecho 16 de una persona 18 para obtener sonidos cardiacos de la persona 18. Un procesador 20 se conecta
al micréfono 14. El procesador 20 tiene una memoria transitoria 22 que puede almacenar una seial recibida
desde el micréfono 14, y mediante la cual puede ejecutar instrucciones de cddigo de programa. El sistema 12
tiene un soporte 26 que soporta el micréfono 14 y una carcasa 28 que aloja el procesador 20. El sistema 12
también tiene una memoria no transitoria 24 que almacena instrucciones de codigo de programa para el
procesador 20. Por ejemplo, el sistema 12 en su conjunto puede ser parte integral de un teléfono inteligente, o
todas las partes excepto el micréfono 14 y el soporte 26 pueden formar parte de un teléfono inteligente. En una
realizacioén, el micréfono 14 es un micréfono integrado de un teléfono inteligente.

En una realizacién del sistema 12, ademas tiene un indicador 30 conectado operativamente al procesador 20.
El indicador 30 puede, por ejemplo, tener una pantalla LCD o similar, que puede mostrar informacion de salida
del procesador 20 que indica el riesgo de EAC, como un numero.

Las instrucciones de cddigo de programa en la memoria no transitoria 24 hacen que el procesador 20 realice
el método que se muestra en la Fig. 2. El micréfono 14 se coloca sobre el pecho 16 de una persona 18 y se
graba una sefial. De esta forma se obtiene un registro sonoro que abarca una pluralidad de latidos registrados
por un micréfono colocado en el pecho de la persona 100. En una realizacién, la sefal se almacena primero
en una base de datos y posteriormente el procesador la recupera de la base de datos.

A continuacién, se identifica 200 una pluralidad de sonidos cardiacos (S) en la grabacion de sonido basandose
en un modelo de Markov oculto dependiente de la duracion.

La pluralidad de sonidos cardiacos (S) contiene una pluralidad de primeros sonidos cardiacos especificos (SS1)
en forma de primeros sonidos cardiacos (S1) generados por cierres de valvula mitral (MC). Luego se obtiene
300 una pluralidad de segmentos, cada uno cubre una parte de un ciclo cardiaco completo, a partir de la
grabacion de sonido al dividir 302 la grabacion de sonido en la pluralidad de segmentos basados en los
primeros sonidos cardiacos (S1), como se indica en la Fig. 3. La segmentacion se realiza utilizando un modelo
de Markov oculto dependiente de la duracion cominmente conocido y la pluralidad de segmentos incluye
periodos que cubren individualmente el primer sonido cardiaco (S1), el segundo sonido cardiaco (S2), la
diastole y la sistole.

En la siguiente etapa del método, se determina (400) una medida de potencia de frecuencia (FPM), que se
ilustra en detalle en la Fig. 4. La pluralidad de sonidos cardiacos (S) contiene una pluralidad de segundos
sonidos cardiacos especificos (SS2) en forma de segundos sonidos cardiacos (S2) generados por cierres de
valvula adrtica (AC). En primer lugar, se determina 402 la posicion en el tiempo de un periodo en cada uno de
los segmentos. Esto se hace determinando 404 la posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) en
los segmentos que incluyen el segundo sonido cardiaco (S2), donde la posicién en el tiempo es el segundo
sonido cardiaco (S2) en cada segmento. A esto le sigue determinar 406 el periodo como el intervalo que
comienza después de 175 milisegundos después de la posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2)
del segmento, y termina antes de 450 milisegundos después de la posicion en el tiempo del segundo sonido
cardiaco (S2) del segmento. De esta forma se ha determinado un periodo en la diastole de cada segmento.

Se determina una primera suma 408 para cada segmento, donde la primera suma es la suma de la energia en
una primera ventana de frecuencia del periodo mencionado anteriormente del segmento. La primera ventana
de frecuencia tiene un corte bajo a 30 Hz y un corte alto a 90 Hz. De manera similar, se determina una segunda
suma 410 para cada segmento, donde la segunda suma es la suma de la energia en una segunda ventana de
frecuencia del periodo del segmento mencionado anteriormente. La segunda ventana de frecuencia tiene un
corte bajo a 200 Hz y un corte alto a 300 Hz. A continuacion, se determina 412 la medida de potencia de
frecuencia (FPR) en funcién en la relacién entre la primera suma y la segunda suma.

En una realizacién, lo anterior se logra dividiendo el periodo en subventanas superpuestas al 75 % de 128
milisegundos que se someten a una transformada de Fourier que proporciona un espectro de potencia de
frecuencia. Se calcula la raiz cuadrada del espectro de potencia de frecuencia y luego se estima el espectro
medio para cada subventana. Se estima un espectro medio calculando el espectro medio a través de los
segmentos. La medida de potencia de frecuencia (FPR) se determina entonces como la relacion entre la suma
de las amplitudes en la banda de 30-90 Hz sobre la suma de las amplitudes en la banda de 200-300 Hz

En resumen, la medida de potencia de frecuencia (FPM) se determina 400 en funcién de las intensidades de
sefal de una primera ventana de frecuencia y una segunda ventana de frecuencia de un periodo en la diastole,
donde la segunda ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de un corte alto de la primera
ventana de frecuencia.
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En la siguiente etapa del método se determina la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) 500, que se
ilustra en detalle en la Fig. 5. La pluralidad de sonidos cardiacos (S) contiene una pluralidad de terceros sonidos
cardiacos especificos (SS3) en forma de primeros sonidos cardiacos (S1) generados por cierres de valvula
mitral (MC). Los segmentos que incluyen los primeros sonidos cardiacos (S1) se alinean 502 en funcion del
inicio de los primeros sonidos cardiacos (S1). Estos segmentos también incluyen el cuarto sonido cardiaco
anterior (S4). En una realizacion, la alineacién se basa en una alineacién aproximada que implica una
correlacion cruzada para cada latido cardiaco para estimar el retraso de todos los demas latidos, y un cambio
de cada latido segun la media de los retrasos de los otros sonidos. Se basa ademas en una alineacion fina que
implica una correlacion cruzada de cada latido cardiaco con el latido medio y un cambio de cada latido cardiaco
segun los retrasos con respecto al latido medio.

Se calcula un segmento medio 504 en funcién de los segmentos alineados. Entonces se determina 508 la
posicién en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) en el segmento medio, que es el inicio del primer sonido
cardiaco (S1) que se conoce efectivamente a partir de la alineaciéon como tal. Un cuarto periodo de sonido
cardiaco en el segmento medio se determina 510 como el periodo que comienza en 120 milisegundos antes
de la posicion en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) y finaliza 15 milisegundos antes de la posicidon en
el tiempo del primer sonido cardiaco (S1). A continuacion, se determina 512 la amplitud del cuarto sonido
cardiaco (S4Amp) en funcidon de la amplitud maxima del periodo del cuarto sonido cardiaco. Esto significa
efectivamente que la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) ha sido determinada 506 en funcion de la
energia del cuarto sonido cardiaco (S4) en el segmento medio, ya que la energia se relaciona con la amplitud.
Un cuarto periodo de sonido cardiaco 32, un inicio 34 del primer sonido cardiaco (S1) y una amplitud maxima
36 de un cuarto sonido cardiaco (S4) se indican en un segmento medio 38 que se muestra en la Fig. 7.

En la siguiente etapa del método, se determina 600 una indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV),
que se ilustra en detalle en la Fig. 6a. La pluralidad de sonidos cardiacos (S) contiene una pluralidad de cuartos
sonidos cardiacos especificos (SS4) en forma de primeros sonidos cardiacos (S1) generados por cierres de
valvula mitral (MC). La posicién en el tiempo de cada primer sonido cardiaco (S1) se determina como el inicio
de los primeros sonidos cardiacos (S1). Una pluralidad de duraciones de latidos cardiacos (HBD) se determina
como la duracién entre las posiciones en el tiempo de los primeros sonidos cardiacos (S1) consecutivos. La
indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) se determina entonces 606 como la desviacion tipica de
las duraciones restantes de los latidos cardiacos (HBD). Esto significa efectivamente que la indicacion de una
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) se ha determinado en funcién de la pluralidad de sonidos cardiacos (S).

Una realizacion alternativa, la etapa de determinar 600 la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) se ilustra en la
Fig. 6b. Se determina 610 la energia en una tercera ventana de frecuencia que oscila entre 0,003 Hz y 0,04 Hz
en un periodo de la grabacién de sonido que cubre mas de 60 latidos cardiacos. En una realizacion, la tercera
ventana de frecuencia oscila entre 0,04 Hz y 0,15 Hz. Adicionalmente, se determina 612 la energia en una
cuarta ventana de frecuencia que va de 0,15 Hz a 0,4 Hz en el mismo periodo.

En una realizacion, lo anterior se logra volviendo a muestrear el periodo para que la separacion entre todos los
primeros sonidos cardiacos vecinos (S1) de los latidos cardiacos, obtenidos de la pluralidad de sonidos
cardiacos (S), sea la misma y produciendo un espectro de potencia de frecuencia mediante una transformada
de Fourier del periodo remuestreado. La energia entre 0,003 Hz y 0,04 Hz, y entre 0,15 Hz y 0,4 Hz se
determina a partir del espectro de potencia de frecuencia. Entonces se determina 614 una indicacién de la
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) como la relacion entre la energia de la ventana de frecuencia de 0,003 Hz
a 0,04 Hz sobre la ventana de frecuencia de 0,15 Hz a 0,4 Hz. Efectivamente, esto significa que la indicacion
de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) se determina 614 en funcién de las intensidades de sefial de la
tercera ventana de frecuencia y la cuarta ventana de frecuencia, y que se determina 600 en funcién de la
pluralidad de sonidos cardiacos (S).

En la siguiente etapa del método, se determina 700 la indicacion del riesgo de enfermedad arterial coronaria
(EAC) en funcion de la medida de potencia de frecuencia determinada (FPM), la amplitud determinada del
cuarto sonido cardiaco (S4Amp), y la indicacidon determinada de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV). Esto
se logra empleando las medidas determinadas en un analisis de discriminacion lineal entrenado (LDA).

Prueba del concepto

Se empled una realizacion de la tecnologia propuesta en un estudio en el que participaron 722 sujetos sin EAC
y 153 sujetos con EAC. Se generd una curva operativa de recepcion (ROC) y se determind el area bajo la curva
(AUC). Los resultados se presentan en la Tabla 1 e indican que la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) mejora
el area bajo la curva (AUC) en aproximadamente un 1,1 %. Se puede concluir que la variabilidad de ritmo
cardiaco (HRV) tiene un rendimiento de clasificacion significativo en la puntuacion acustica lograda por la
tecnologia propuesta. Se prevé que el rendimiento de la clasificacion mejoraria si se utilizaran mas medidas
derivadas acusticas.



Tabla 1

ES2953312T3

Valor AUC FPM+S4Amp+HRV

Valor AUC FPM+S4Amp

Puntuacion acustica

62,5 %

60,4 %

Puntuacion clinica

79,2 %

791 %
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REIVINDICACIONES

1. Un sistema para indicar el riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) para una persona, en donde el
sistema comprende:

un microfono configurado para ser colocado en el pecho de la persona para obtener un sonido del
corazon de la persona;

y

un procesador conectado operativamente al micréfono,
en donde el procesador se configura para realizar las siguientes etapas:

obtener (100) una grabacion de sonido de dicho micréfono y que cubre una pluralidad de latidos
cardiacos;

identificar (200) una pluralidad de sonidos cardiacos (S) en la grabaciéon de sonido que cubre una
pluralidad de latidos cardiacos;

obtener (300) una pluralidad de segmentos de la grabacion de sonido en funcién de la pluralidad de
sonidos cardiacos (S), en donde cada segmento cubre al menos una parte de un ciclo cardiaco;

determinar (400) una medida de potencia de frecuencia (FPM) basada en la intensidad de sefial de
una primera ventana de frecuencia de un periodo en la diastole de un primer nimero de segmentos
de la pluralidad de segmentos;

caracterizado porque el procesador se configura ademas para:

determinar (500) una amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) en funcién de la pluralidad de
sonidos cardiacos (S) y la pluralidad de segmentos;

determinar (600) una indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) en funcion de la pluralidad
de sonidos cardiacos (S); y

determinar (700) la indicacién del riesgo de enfermedad arterial coronaria (EAC) en funcion de la
medida de potencia de frecuencia (FPM), la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) y la
indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV).

2. El sistema segun la reivindicacion 1, en donde la determinacion de la medida de potencia de frecuencia
(FPM) se basa ademas en la intensidad de sefial de una segunda ventana de frecuencia del periodo en la
diastole, en donde la segunda ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de un corte alto
de la primera ventana de frecuencia, y en donde determinar (400) la medida de potencia de frecuencia (FPM)
comprende:

determinar (408) una primera suma basada en la suma de la energia en la primera ventana de
frecuencia del primer nimero de segmentos;

determinar (410) una segunda suma basada en la suma de la energia en la segunda ventana de
frecuencia del primer nimero de segmentos; y

determinar (412) la medida de potencia de frecuencia (FPM) basada en una relaciéon (FPR) entre la
primera suma y la segunda suma, o la magnitud relativa de estas.

3. El sistema segun la reivindicacion 2, en donde la primera ventana de frecuencia tiene un corte bajo en el
intervalo de 20-40 Hz, o a 30 Hz, la primera ventana de frecuencia tiene un corte alto en el intervalo de 80-100
Hz, 0 a 90 Hz, la segunda ventana de frecuencia tiene un corte bajo en el intervalo de 180-220 Hz, o0 a 200 Hz,
y la segunda ventana de frecuencia tiene un corte alto en el intervalo de 250-800 Hz, 280-320 Hz, o a 300 Hz.

4. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en donde la pluralidad de sonidos cardiacos (S)
comprende una pluralidad de segundos sonidos cardiacos especificos (SS2), en donde determinar (400) una
medida de potencia de frecuencia (FPM) comprende:

determinar (402) la posicion en el tiempo del periodo en la didstole de cada uno del primer niumero de
segmentos en relacion con el segundo sonido cardiaco especifico (SS2) en el segmento, en donde el segundo
sonido cardiaco especifico (SS2) es el segundo sonido cardiaco (S2) relativo al cierre de la valvula aértica (AC),
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en donde la posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) corresponde al inicio, o el pico, del segundo
sonido cardiaco (S2); y

en donde determinar (408) la posicion en el tiempo del periodo comprende:

determinar (404) la posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) en cada uno del primer
nuamero de segmentos; y

determinar (406) el periodo en la diastole en cada segmento como un periodo que comienza después
de 160-190 milisegundos, o después de 175 milisegundos, después de la posicién en el tiempo del
segundo sonido cardiaco (S2) del segmento y termina antes de 430-470 milisegundos, o antes de 450
milisegundos, después de la posicion en el tiempo del segundo sonido cardiaco (S2) del segmento.

5. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en donde la pluralidad de sonidos cardiacos (S)
comprende una pluralidad de terceros sonidos cardiacos especificos (SS3), y en donde determinar (500) la
amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) comprende:

alinear (502) un segundo numero de segmentos de la pluralidad de segmentos en funcion de la
pluralidad de terceros sonidos cardiacos especificos (SS3);

calcular (504) un segmento medio basado en el segundo nimero alineado de segmentos; y

determinar (506) la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) en funcidn de la energia del cuarto
sonido cardiaco (S4) en el segmento medio.

6. El sistema segun la reivindicacion 5, en donde el tercer sonido cardiaco especifico (SS3) es el primer sonido
cardiaco (S1) relacionado con el cierre de la valvula mitral (MC),

en donde determinar la amplitud (500) del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) comprende:
determinar (508) la posicién en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) en el segmento medio;

determinar (510) un cuarto periodo de sonido cardiaco (S4) en el segmento medio que comienza en
el intervalo de 100-140 milisegundos, o en 120 milisegundos, antes de la posicién en el tiempo del
primer sonido cardiaco (S1) y termina en el intervalo de 20-10 milisegundos, o a los 15 milisegundos,
antes de la posicién en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1); y

determinar (512) la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp) en funcion de la energia del periodo
del cuarto sonido cardiaco (S4); y

en donde la posicion en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) corresponde al inicio, o al pico, del primer
sonido cardiaco (S1).

7. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde determinar (600) la indicacién de la
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) comprende:

determinar (602) las posiciones en el tiempo para una pluralidad de cuartos sonidos cardiacos
especificos (SS4) de la pluralidad de sonidos cardiacos (S);

determinar (604) una pluralidad de duraciones de latidos cardiacos (HBD), en donde cada duracién
de latido cardiaco (HBD) es el tiempo entre las posiciones en el tiempo de dos cuartos sonidos
cardiacos especificos consecutivos (SS4); y

determinar (606) la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) en funcién de la variacion de
la pluralidad de duraciones de latidos cardiacos (HBD).

8. El sistema segun la reivindicacion 7, en donde la posicion en el tiempo de un cuarto sonido cardiaco
especifico (SS4) de la pluralidad de cuartos sonidos cardiacos especificos (SS4) puede corresponder al inicio,
o al pico, del cuarto sonido cardiaco especifico (SS4).

9. El sistema segun la reivindicacién 7 u 8, en donde cada uno de la pluralidad de cuartos sonidos cardiacos
especificos (SS4) es el primer sonido cardiaco (S1) relacionado con el cierre de la valvula mitral (MC).

10. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, en donde determinar (600) la indicacién de la
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) comprende:
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determinar (610) la intensidad de sefial de una tercera ventana de frecuencia de un periodo de la
grabacion de sonido que cubre al menos una parte de la pluralidad de latidos cardiacos, en donde la
tercera ventana de frecuencia tiene un corte alto que esta por debajo de 2 Hz o por debajo de 1 Hz; y

determinar (614) la indicacién de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) basada en la intensidad de
sefal de la tercera ventana de frecuencia; y

en donde la tercera ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de 0,001 Hz.

11. El sistema segun la reivindicacién 10, en donde la tercera ventana de frecuencia tiene un corte bajo que
esta en el intervalo 0,001-0,005 Hz, o a 0,003 Hz, y un corte alto en el intervalo 0,02-0,06, o a 0,04 Hz, o un
corte bajo en el intervalo 0,02-0,06 Hz, o a 0,04 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,1-0,2, 0 a 0,15 Hz, o un
corte bajo que esta en el intervalo de 0,1-0,2 Hz, o0 a 0,15 Hz, y un corte alto en el intervalo de 0,3-0,5, 0 a 0,4
Hz.

12. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 10 u 11, en donde determinar (600) la indicacion de la
variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) comprende:

determinar (612) la intensidad de sefial de una cuarta ventana de frecuencia del periodo de la
grabacion de sonido, en donde la cuarta ventana de frecuencia tiene un corte alto que esta por debajo
de 2 Hz, o por debajo de 1 Hz, y no se superpone, o se superpone parcialmente, a la tercera ventana
de frecuencia; y

determinar (614) la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV) se basa ademas en la
intensidad de sefal de la cuarta ventana de frecuencia; y

en donde la cuarta ventana de frecuencia tiene un corte bajo que esta por encima de 0,001 Hz.

13. El sistema segun cualquiera de las reivindicaciones 1-12, en donde la determinacion de una indicacion del
riesgo de enfermedad de arterias coronarias (EAC) se basa ademas en un analisis de discriminacioén lineal
entrenada (LDA) que involucra la medida de potencia de frecuencia (FPM), la amplitud del cuarto sonido
cardiaco (S4Amp), y la indicacion de la variabilidad de ritmo cardiaco (HRV).

14. Un producto de programa informatico para ser utilizado en el sistema segun cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 13, en donde el producto de programa informatico comprende instrucciones de cédigo de
programa configuradas para, cuando las ejecuta el procesador del sistema, hacer que el procesador realice
las etapas.
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100 - obtener grabacion de sonidos que cubre una pluralidad de latidos cardiacos

200 - identificar una pluralidad de sonidos cardiacos en la grabacién de sonidos

300 - obtener una pluralidad de segmentos de la grabacion de sonidos

400 - determinar una medida de potencia de frecuencia (FMP)

500 - determinar una amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp)

600 - determinar la indicacion de una variabilidad de ritmo cardiaco (HRV)

700 - determinar indicacion de CAD en funcidn de FPM, S4Amp y HRV

Fig. 2
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300 - obtener una pluralidad de segmentos de la grabacion de sonidos

302 - dividir la grabacién de sonidos en funcién de primeros sonidos cardiacos especificos (SS1)

Fig. 3

400 - determinar una medida de potencia de frecuencia (FMP)

402 - determinar la posicién en el tiempo del periodo de la didstole

404 - determinar la posicion en el tiempo de segundo sonido cardiaco (S2)

406 - determinar el periodo en la diastole respecto a S2

408 - determinar una primera suma de energia en la primera ventana de frecuencia del periodo

410 - determinar una segunda suma de energia en la segunda ventana de frec. del periodo

412 - determinar FPR en funcidn de la ratio entre la primera y la segunda suma

Fig. 4
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500 - determinar la amplitud del cuarto sonido cardiaco (S4Amp)

502 - alinear los segmentos

504 - calcular el segmento medio

506 - determinar S4Amp en funcién de la energia del segmento medio

508 - determ. la pos. en el tiempo del primer sonido cardiaco (S1) en el segmento medio
]

510 - determinar el periodo del cuarto sonido cardiaco (S4) en el segmento medio
I

512 - determinar la energia del periodo del cuarto sonido cardiaco (S4)

Fig. 5

600 - determinar la indicacién de una variabilidad de ritmo cardiaco (HRV)

602 - determinar la pos. en el tiempo para cuartos sonidos cardiacos especificos (SS4)

604 - determinar duraciones de latido cardiaco (HBD) en funcién de la pos. en el tiempo

606 - determinar HRV en funcion de la variacion de las duraciones del latido cardiaco (HBD)

Fig. 6a

14




ES2953312T3

600 - determinar la indicacion de una variabilidad de ritmo cardiaco (HRV)

610 - determ. la int. de sefial de tercera ventana de frec. que cubre la plur. de latidos cardiacos

612 - determ. la int. de sefial de cuarta ventana de frec. que cubre la plur. de latidos cardiacos

614 - determinar una indicacion de HRV en funcion de las intensidades de sefial

Fig. 6b
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