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Analisis en 14 horas del
comportamiento cardiaco con base en
una ley exponencial

14-hour analysis of the cardiac behavior
based on an exponential law.
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Resumen

ANTECEDENTES: A partir de una ley matematica exponencial desarrollada previamente
en el contexto de los sistemas no lineales y la geometria fractal, se logré diferenciar
matematicamente las dindmicas cardiacas normales de las anormales en 21 horas.

OBJETIVO: Confirmar la aplicabilidad clinica de esta metodologia evaluando registros
Holter mediante una ley matematica exponencial en un lapso de 14 horas.

MATERIALES Y METODOS: Estudio prospectivo en el que se seleccionaron registros
de dindmicas cardiacas normales y anormales, simulando el comportamiento de cada
dindmica en 21 y 14 horas, generando los atractores cadticos correspondientes. Se
calcul6 la dimensioén fractal y los respectivos espacios de ocupacién para dar lugar al
diagnéstico fisico-matemdtico. Por dltimo, se compararon estadisticamente los resul-
tados obtenidos mediante el método fisico-matemadtico y el diagnéstico convencional.

RESULTADOS: Se seleccionaron 120 registros de dindmicas cardiacas normales y
anormales; se logré diferenciar los estados de normalidad y anormalidad cardiaca
mediante la ocupacion espacial de los atractores en 14 horas encontrando valores entre
216y 381 en Kp y entre 22 y 193, respectivamente. El coeficiente kappa obtenido fue
de 1y la sensibilidad y especificidad fueron del 100%.

CONCLUSIONES: La metodologia matemdtica exponencial aplicada a la dindmica
cardiaca en 14 horas permitié la realizacién de diferenciaciones mateméticas entre
estados de normalidad y anormalidad de los sistemas cardiacos.

PALABRAS CLAVE: Fractales; geometria fractal; sensibilidad; especificidad; frecuencia
cardiaca.

Abstract

BACKGROUND: Based on an exponential mathematical law previously developed in
the context of nonlinear systems and fractal geometry, normal cardiac dynamics were
mathematically differentiated from abnormality in 21 hours.

OBJECTIVE: To confirm the clinical applicability of this methodology evaluating Holter
registries through an exponential mathematical law in a 14 hour-lapse.

MATERIALS AND METHODS: A prospective study was done selecting Holter registries
from normal and abnormal cardiac dynamics to simulate the behavior of each dynamic
in 21 and 14 hours, generating the corresponding chaotic attractors. The fractal dimen-
sion and the occupancy spaces were calculated to give rise to the physical-mathematical
diagnosis. Finally, a statistical comparison was performed with the physical mathemati-
cal against the conventional diagnosis.

RESULTS: There were selected 120 registries; it was possible to differentiate normal-
ity from abnormality through the spatial occupation of attractors in 14 hours, finding
values between 216 and 381 for Kp and between 22 and 193, respectively. The kappa
coefficient was 1 and the sensitivity and specificity were 100%.
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The exponential mathematical methodology applied to cardiac
dynamics in 14 hours allowed the accomplishment of mathematical differentiations

between states of normality and abnormality in cardiac systems.

Fractals; Fractal geometry; Sensitivity, Specificity; Heart rate.

ANTECEDENTES

El estudio de los sistemas que varian el tiempo
se realiza mediante la teoria de sistemas dindmi-
cos,' asi, considerando las variables dinamicas es
posible ver geométricamente cémo evoluciona
el sistema. En el espacio de fases, que se con-
solida como un espacio propicio para llevar a
cabo dicho fin, es posible graficar las variables
que dan cuenta de la dinamica del sistema,
generando un objeto denominado atractor, que
puede ser cadtico si el sistema representado es
impredecible.

Estos atractores impredecibles, por sus caracte-
risticas particulares, no son cuantificados con
los métodos convencionales, como las medidas
euclideas. A la luz de la geometria fractal, de-
sarrollada por Mandelbrot,>** se desarrolla el
concepto de dimension fractal,” una medida que
se ajusta los atractores cadticos considerando su
irregularidad. Sin embargo, existen diferentes
formas de medir dicha dimensién; por ejemplo,
la dimensién de Hausdorff es ideal para objetos
abstractos, mientras que el método de Box-
Counting se ajusta a los fractales salvajes.

Una de las principales problemdticas a la que
se enfrentan los sistemas econémicos mun-
diales son las enfermedades cardiovasculares
que, con el estilo de vida moderno, adquieren
vital importancia, pues el 30% de las muertes
totales registradas en el planeta son atribuibles
a éstas.” El reto se hace mayor en paises que

tienen sistemas de salud precarios y cuyas poli-
ticas de atencion y prevencién son deficientes,
configurandose como una necesidad relevante
la creacién de métodos que permitan identificar
tempranamente estas enfermedades para tomar
medidas efectivas.®91°

Desde el siglo pasado, uno de los examenes
que se ha implementado para el monitoreo
cardiaco es el Holter o registro ambulatorio
continuo, mediante el cual se captan las sefiales
eléctricas del corazén y es posible representar
la dindmica cardiaca en lapsos que van de 24 a
48 horas, detectando cambios en el segmento ST
y en los intervalos QT y RR. Asimismo, permite
evidenciar cambios subitos del ritmo cardiaco,
facilitando la deteccién oportuna de arritmias,
que en ocasiones no son observadas en el elec-
trocardiograma convencional."

El correcto diagndstico y tratamiento de enfer-
medades cardiacas es vital, especialmente en
el caso de arritmias, que se relacionan direc-
tamente con accidentes cerebrovasculares.’
Por tal razén, adquieren importancia capital
los diagndsticos objetivos que evidencien
diferencias cuantificables entre normalidad y
enfermedad.'® Las investigaciones realizadas
por Goldberger'? han revelado que existe un
comportamiento fractal ligado a la dindmica
cardiaca, pues el andlisis de la variacién la-
tido a latido en series de tiempo muestra que
hay patrones electrocardiograficos similares
en escalas de tiempo. Esto ha sugerido que
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los mecanismos que controlan la frecuencia
cardiaca son intrinsecamente cadticos y que
la frecuencia cardiaca fluctda en ausencia de
estimulos externos, aunque los sustratos biol6-
gicos de este fendmeno no se han aclarado.™

Esta observacién del caos cardiaco' fue fun-
damental para establecer metodologias con
capacidad diagndstica y predictiva, que se
distinguen por sus resultados objetivos y repro-
ducibles, basandose en teorias provenientes de
los &ambitos de la fisica y la matematica; ejemplo
de ello es la aplicacion de distribuciones de
probabilidad para las frecuencias cardiacas en
21 horas.™ También ha sido posible analizar los
espacios de ocupacién de los atractores que
representan las dindmicas cardiacas cadticas
mediante el uso de una ley exponencial'>'® de-
sarrollada en el marco de los sistemas dindmicos,
mostrando que pueden establecerse diferencias
cuantificables entre normalidad y enfermedad y
estados evolutivos entre ambas."”

Este estudio busca realizar una aplicacion de la
ley exponencial de la dindmica cardiaca'en 120
registros Holter analizados en un estudio ciego
con respecto al diagnéstico clinico en el contex-
to de una reduccién del tiempo de evaluacién a
14 horas, con el fin de comprobar la utilidad del
método para diagnosticar la dindmica cardiaca
entre normalidad y enfermedad y la evolucién
entre ambos espectros.

MATERIALES Y METODOS

Definiciones

Mapa de retardo: es un espacio geométrico
donde se grafican parejas ordenadas de la misma
variable consecutiva en el tiempo.

Método de Box Counting: se utiliza para el
calculo de la dimensién fractal, que se realiza
mediante la siguiente ecuacion:

L N 2—(l<+1) - L N Zrk N 2—/l<+/)
D= ( ) - Logh( )—L ( k)EcuaciénI

= Lo,
Log2*" - Log2* IR

Donde D es la dimension fractal; N es el nimero
de cuadrados ocupados por el objeto y k corres-
ponde al grado de particion de la cuadricula. Al
considerar dos rejillas, Kg y Kp, de cuadros gran-
des y pequefios, respectivamente, la ecuacién 1
puede simplificarse de la siguiente manera:

K
D=log, —" Fcuacion 2
Ke

Ley matematica exponencial: se obtiene al rea-
lizar un despeje algebraico de la ecuacién 2,
dando lugar a la siguiente férmula:

K,
D P .z
K,=K2° =K, ’E Ecuacién 3

Poblacion

Se partio de registros Holter de al menos 21 horas
de grabacion continua, de sujetos mayores de
21 afios provenientes de la Clinica del Country
en 2018. La evaluacion de los estudios Holter la
realizé un cardiélogo experto de acuerdo con las
guias colombianas de electrofisiologia'® que, en
conjunto con la historia clinica previa de cada
sujeto y su examen fisico, fueron los elementos
con los que se establecié el diagnéstico clinico.

Se tomaron registros de pacientes con diagnosti-
cos heterogéneos debido a que se buscé analizar
el comportamiento cardiaco de una manera ge-
neral. Igualmente, otras consideraciones, como
el sexo, la edad, la condicién socioeconémica,
los factores de riesgo cardiovasculares y otros,
se omitieron de la evaluacién de la poblacién
de estudio, pues esta ley no busca establecer
relaciones de causa-efecto ni correlaciones
estadisticas epidemiolégicas.
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Procedimiento

Se enmascararon los diagndsticos emitidos por
el cardi6logo experto para desarrollar un estudio
ciego. El procedimiento fue iniciado tomando
para cada registro el nimero de latidos por hora
y considerando los valores maximos y minimos
de las frecuencias cardiacas, tanto para 21 como
para 14 horas. Con dichos valores se generaron
secuencias pseudoaleatorias de frecuencias
cardiacas mediante un algoritmo sin cargas
de probabilidad incorporado a un programa
previamente desarrollado. Estas secuencias se
graficaron en el mapa de retardo, generando los
respectivos atractores cadticos representativos de
las distintas dindmicas. Se utiliz6 la superposi-
cién de las rejillas Kg (grande) y Kp (pequefia)
para establecer la dimension fractal de cada
atractor mediante la ecuacién 2.

A partir de los valores obtenidos de los espacios
de ocupacién de los atractores en las diferentes
rejillas, se procedié a realizar el diagndstico
matematico a partir de la metodologia desarro-
Ilada previamente haciendo uso de la ecuacion
3, seglin la cual los estados correspondientes a
normalidad tienen valores de ocupacion espacial
mayores a 200 en Kp, los estados de evolucién
hacia la enfermedad se encuentran entre 74 y
199, vy los valores que representan estados de
enfermedad aguda se hallan por debajo de 73.
Posteriormente, se aplicaron los parametros
diferenciadores de normalidad y anormalidad
para la totalidad de los registros. Finalmente,
se evalud la concordancia entre el diagnéstico
matematico en 21 y 14 horas.

Para efectos del andlisis estadistico se des-
enmascararon los diagnésticos clinicos y se
seleccionaron los casos de normalidad y enferme-
dad aguda, una vez confirmada la concordancia
entre el diagndstico matematico en 21y 14 horas.
Se asumié el diagnéstico clinico convencional
como el patron de referencia y se comparé con
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el diagnéstico mediante la ley matemdtica en 14
horas. Posteriormente, a partir de una tabla de
contingencia de 2 x 2, se observaron los falsos
positivos, verdaderos positivos, falsos negativos y
verdaderos negativos, con lo que se establecieron
los valores de especificidad y sensibilidad. Para
evaluar la concordancia diagnéstica en 14 y 21
horas entre la metodologia matematica y el patrén
estandar se calculé el coeficiente kappa.

Este estudio se declara una investigacion de
riesgo minimo, pues se realizaron célculos
matematicos en registros de exdmenes no inva-
sivos, que cuentan con una prescripcién médica
previa, protegiendo el anonimato e integridad de
los participantes, de acuerdo con la resolucion
08430 de 1993 expedida por el Ministerio de
Salud de Colombia. Ademas, se enmarca en lo
establecido por la Declaracion de Helsinki de
la Asociacién Médica Mundial.

RESULTADOS

Se incluyeron 120 registros Holter de al menos
21 horas de grabacién continua, de sujetos
mayores de 21 afos provenientes de la Clinica
del Country en 2018 donde 100 correspondian
a registros de pacientes con diagnéstico de en-
fermedad y 20 a pacientes con diagndstico de
normalidad. En el Cuadro 1 se observan algu-
nos de los diagndsticos clinicos de los registros
Holter usados en el estudio. Para las dinamicas
cardiacas normales en 21 horas se encontr6 que
las dimensiones fractales de los atractores estu-
vieron entre 0.836 y 1.925, mientras que para
las dinamicas cardiacas patolégicas estuvieron
entre 0.841 y 1.964 en el periodo mencionado.
En 14 horas se obtuvieron valores de dimension
fractal entre 0.822 y 1.924 para las dindmicas
normales y entre 0.927 y 2.023 en el caso de
las patolégicas. Con lo anterior se confirma que
la dimension fractal no es pardmetro suficiente
para establecer diferencias diagndsticas entre las
dindamicas cardiacas.

https://doi.org/10.24245/mim.v37i4.3959
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Cuadro 1. Informacién del diagnéstico clinico inicial de
algunos de los registros Holter seleccionados para el estudio

1 Sindrome de Wolff-Parkinson-White
Soplo sistélico
Normal
Normal

Sindrome de Wolff-Parkinson-White, sincope

S 1 kA~ W N

Normal

Latido auricular bloqueado coincidente con
7 bradicardizacién répida sugerente de origen
vagal

8  Comunicacién interauricular, sincope
9  Bradicardia en estudio

10 Normal

11 Hipertrofia del tabique asimétrico

12 Normal

13 Taquicardia auricular

14 Normal

15 Normal

16  Bloqueo AV Mobitz 1

17 Normal

18 Insuficiencia cardiaca, crisis Stokes-Adams
19 Normal

20  Taquiarritmia

21 Normal

22 Taquicardia sinusal, vértigo

23 Miocardiopatia infiltrativa

24 Arritmia, la variabilidad de la FC esta levemente

disminuida
25  Normal
Sincope. Variabilidad de la frecuencia cardiaca
26 S . .
severamente disminuida. Bradicardia
97 Extrasistolia supraventricular ocasional sin

fenémenos repetitivos

Las dindmicas normales evaluadas en 21 horas
para la rejilla Kp presentaron espacios de ocu-
pacién entre 213 y 379, y las anormales entre
26y 191. Las dindmicas normales evaluadas en
14 horas para la rejilla Kp mostraron espacios
de ocupacién entre 216 y 381, mientras que las

c
[

anormales exhibieron valores entre 22 y 193
(Cuadro 2). Las dindmicas normales evaluadas en
21 horas para la rejilla Kg presentaron espacios
de ocupacién entre 71 y 158, y las anormales
entre 7 y 80. Las dinamicas normales evaluadas
en 14 horas para la rejilla Kg mostraron espacios
de ocupacion entre 71 y 156, mientras que las
anormales entre 6 y 79 (Cuadro 2). Los diagn6s-
ticos matemdticos en 21y 14 horas coincidieron
para todos los analisis realizados.

Estos resultados fueron confirmados con los
resultados del analisis estadistico, en el que se
obtuvieron valores de sensibilidad y especifici-
dad del 100% y un coeficiente kappa igual a 1.
Hubo concordancia en la totalidad de los casos
en el diagndstico matematico en 14 y 21 horas.

En la Figura 1 se observan los atractores de una
dindmica normal, crénica o en evolucién a la
agudizacién y aguda. Se observa que el tama-
fio del atractor agudo es mucho menor que el
tamanfo del atractor normal, la evolucion hacia
la agudizaciéon muestra una ocupacién espacial
entre los dos estados mencionados.

Los espacios de ocupacién de estos atractores
son para el caso normal Kp = 367 y Kg = 98
(ndm. 26 del Cuadro 2), para el crénico Kp = 168
y Kg =49 (Ndm. 27 del Cuadro 2), y para el caso
agudo Kp =66 y Kg =22 (ndm. 26 del Cuadro 2).

DISCUSION

Este es el primer trabajo de aplicacién de una
metodologia previamente desarrollada,' cimen-
tada en una ley matematica exponencial de la
dindmica cardiaca cadtica, en la evaluacion de
120 registros Holter, en el que se ha reducido el
tiempo de evaluacién a 14 horas. Esta investiga-
cién logra evidenciar la aplicabilidad clinica de
la ley en registros Holter con menor tiempo de
monitoreo, distinguiendo de manera clara los
diferentes estados de las dinamicas cardiacas,

479



480

Medicina Interna de México 2021; 37 (4)

Cuadro 2. Valores de los espacios ocupados por los atractores cardiacos caéticos evaluados en 14 y 21 horas que corresponden
a los registros electrocardiogréficos continuos y ambulatorios del Cuadro 1

21 horas 14 horas

1 117 35 1.741 116 37 1.649

3 285 75 1.926 281 74 1.925

5 147 45 1.708 152 43 1.822

7 95 53 0.842 97 51 0.927

9 121 31 1.965 126 31 2.023

11 189 68 1.475 193 68 1.505

13 127 48 1.404 127 46 1.465

15 341 92 1.89 346 93 1.895

17 362 158 1.196 359 156 1.202

19 251 97 1.372 252 98 1.363

21 379 115 1.721 381 116 1.716

23 77 23 1.743 81 22 1.88

25 354 97 1.867 367 98 1.904

27 177 50 1.823 168 49 1.777

Kp: valores de la rejilla de cuadros pequefios; Kg: valores de la rejilla de cuadros grandes; DF: dimensidn fractal.

es decir, estados de normalidad, enfermedad  desde lafisica y las matematicas y que permite
crénica o en evolucién y enfermedad aguda. conocer los fenémenos y realizar afirmaciones

de cardcter predictivo. La implicacién clinica
Se observé que la dindmica cardiaca no se  de esta afirmacion radica en que los profesio-
caracteriza por su caracter impredecible y  nales de la salud, en especial los especialistas
comportamiento aleatorio, pues tiene una  en cardiologia y electrofisiologia pueden
autoorganizacién que puede evidenciarse  establecer desde una perspectiva acausal, es

https://doi.org/10.24245/mim.v37i4.3959
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Figura 1. Atractores de la dindmica cardiaca en 14
horas. Ejemplos de dindmicas normal, en evolucién
hacia la agudizacion y aguda.

decir, sin establecer una causa, que el com-
portamiento cardiaco puede ser predicho. Al
considerar los valores obtenidos de coeficiente
kappa, sensibilidad y especificidad —los cuales
son los maximos posibles— se encuentra esta
metodologia como una herramienta de suma
utilidad en el entorno clinico mostrando su
eficacia y su capacidad para diferenciar y
prevenir desenlaces no deseados.

Por tanto, puede comprobarse con seguridad
si un paciente responde adecuadamente a una
intervencién quirtrgica o farmacoldgica o si,
por el contrario, el paciente tiene deterioro de
la dinamica cardiaca y requiere nuevas interven-
ciones diagnosticas o terapéuticas, informacién
que es Gtil en el contexto ambulatorio y en las
unidades de cuidado intensivo. La automatiza-
cién de este método diagndstico en programas
de computacion permitira facilitar el diagnéstico
a los médicos.

Para cada caso, por particular que éste sea, se
logra por medio de la caracterizacién matema-
tica de las dinamicas establecer una valoracién
de caracter objetivo y reproducible del estado
del sistema cardiaco. La valoracién convencio-
nal de los cambios de la frecuencia cardiaca,
como se ha ejecutado hasta el momento, no
establece diferencias notorias y definitivas para
cada caso particular, mas bien, proporciona un
panorama de medidas poblacionales y de orden
estadistico que no revelan la autoorganizacién
intrinseca del fendmeno."”'® Sumado a ello, las
variaciones intra e interobservador ligadas a la
subjetividad de quien evalia los registros electro-
cardiograficos corroboran atin mas la necesidad
de mediciones cuantitativas que den cuenta del
comportamiento cardiaco.

Al tener en cuenta las limitaciones actuales y la
relevancia de la prevencién y diagndstico opor-
tuno de las enfermedades cardiovasculares, se ha
propuesto que es necesario considerar nuevos
puntos de vista y perspectivas conceptuales dife-
rentes en el drea de cardiologia, al igual que en
otras areas, las cuales han permitido establecer
diferenciaciones precisas entre estados de enfer-
medad y normalidad."

Al aplicar teorfas y conceptos provenientes del
ambito fisicomatematico, como los sistemas
dindmicos, la ley del caos y la geometria fractal
a la Medicina, especificamente a las dindmicas
fisiol6gicas de cuerpo humano, se tiene el desa-
rrollo de metodologias novedosas en busca de
la correcta interpretacion de tales dindmicas,?%-2°
lo que origina cambios al momento de entender
la relacién entre enfermedad y normalidad. Lo
mencionado se evidencia en la dindmica car-
diaca en la que usualmente se consideraba que
la regularidad era sinénimo de salud, siguiendo
el principio homeostatico; sin embargo, se ha
demostrado que tanto la regularidad excesiva
como un alto grado de aleatoriedad se asocian
con enfermedad cuando se analiza la sefal
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fisiolégica correspondiente, mientras que la
normalidad se caracteriza por encontrarse en
un punto intermedio entre ambos extremos.'?

En este mismo sentido se han desarrollado
distintos métodos de evaluacion: Huikuri y su
grupo?* hallaron predictores de mortalidad para
pacientes que habian sufrido infarto agudo de
miocardio con una fraccién de eyeccién menor
al 35%.?° De manera similar, en este mismo
sentido, se han adelantado investigaciones
para evaluar determinadas enfermedades; por
ejemplo, se han modelado arritmias a partir del
uso de redes neuronales u otros métodos.2%27
Sin embargo, aln no se establece la validez
clinica de estos métodos. Por su parte, en este
trabajo se dejan de lado las consideraciones
puramente cualitativas y se busca mostrar
cuantitativamente el comportamiento de las
dindmicas cardiacas normales y patolégicas,
como se evidencié en estudios previos.'?? Esto
permite a los médicos cuantificar el estado de
la dindmica cardiaca.

Los analisis cuantitativos basados en pardme-
tros estadisticos y poblacionales que se usan
actualmente en el dmbito médico establecen
relaciones causales. Por su parte, la metodolo-
gia de este trabajo se basa en la bisqueda de
generalidades, como ocurre en los resultados
provenientes de la fisica teérica y de las matema-
ticas, donde estas generalidades son establecidas
de manera ulterior como leyes y teorias, que
posteriormente pueden ser aplicadas a cualquier
caso. Es decir, la presente metodologia se funda-
menta en una induccién matematica, mediante
la cual se puede llegar a nuevo conocimiento
al tomar informacion particular y desarrollar a
partir de ella afirmaciones de tipo general, que
luego son contrastadas experimentalmente.
Ademas, el fundamento fisicomatematico de esta
investigacion permite obtener diagnésticos de
normalidad hasta la enfermedad aguda, pasando
por los que se encuentran en estado de evolucién

2021; 37 (4)

acia la enfermedad, sin aludir factores de riesgo
h I fi dad, ludir fact d
y consideraciones estadisticas.

Esta linea de pensamiento aplicada y desarrolla-
da a cabalidad en el ambito de la fisica teérica®
ha sido una herramienta de trabajo prolifica para
adelantar estudios de diferentes fenémenos en
el &mbito clinico, al considerar éstos como no
causales y buscar el orden matematico inherente
a los distintos sistemas o variables fisiolégicas.
Se han desarrollado otras metodologias para
evaluar la dindmica cardiaca, fundamentadas
en la teoria de probabilidad y la entropfia, lo que
ha permitido diferenciar estados de normalidad,
enfermedad crénica y enfermedad aguda.?
Igualmente, se han aplicado en pacientes en la
unidad de cuidados intensivos*® y en neonatos.*'
Desde esta linea de investigacion se logr6 la
primera prediccién de mortalidad en pacientes
de la unidad de cuidados intensivos.??
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