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RESUMEN

En este trabajo se valoré el comportamiento de varios indices de la Arritmia Sinusal
Respiratoria como indicadores de la actividad autondmica sobre el corazén evaluando la
capacidad discriminativa de estos indicadores y se examiné el comportamiento de cada uno
de ellos con el aumento de la frecuencia respiratoria. Se exploraron los cambios en los

mapas de retorno y sus indicadores en funcién de la frecuencia respiratoria.

El estudio se realizé sobre nueve sujetos adultos saludables bajo ocho maniobras de
respiracion controlada (3, 6, 9, 12, 18, 24, 36 y 48 respiraciones por minuto). A partir de
las series de intervalos RR y la respiracién se calcularon pardmetros de la VFC en el
dominio del tiempo, de la frecuencia y sobre los mapas de retorno de los intervalos RR. La

estimacion espectral se realizé usando el método de Welch y un modelo ARX.

Los resultados indican que los indices temporales ganancia y desviacién estdndar, y el eje
longitudinal calculado sobre los mapas de retorno de los intervalos RR corroboraron el
comportamiento pasa bajas del nodo sinusal, presentaron una buena capacidad
discriminativa de las frecuencias respiratorias y bajos coeficientes de variacidn, por lo que
resultaron menos sensibles que los otros indices aqui estudiados a los cambios que se

observan por la variabilidad entre los sujetos.

En conclusion, este trabajo contribuye al conocimiento del andlisis de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca en general, y al de la arritmia sinusal respiratoria en particular

mediante el aporte de los siguientes hallazgos y resultados:

v" Los indices temporales ganancia y desviacién estdandar, y el eje longitudinal sobre los
mapas de retorno resultaron ser buenos indicadores para la valoracién de la arritmia

sinusal respiratoria en el amplio rango de frecuencias respiratorias usado.
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v' La desviacién estdndar de los intervalos RR, uno de los parametros mds utilizados en el
andlisis de la VFC, y que no habia sido explorado para la evaluacion de la ASR, resulté

un buen indicador para la valoracién de la misma.

v' El eje longitudinal en los mapas de retorno de los intervalos RR, que no habia sido usado
en trabajos previos como indicador de la ASR, resulté también un buen indicador para

la valoracién de la ASR.

v" De los resultados se obtuvo una disminucién del RR medio y de la rMSSD, y un aumento
del componente de baja frecuencia en el espectro de los intervalos RR para la
frecuencia respiratoria de 48 respiraciones por minuto que sugieren un aumento en la
actividad simpdtica en esta frecuencia que no ha sido reportado por otros autores y

que habria que explorar con mds detalle.

v' Se detectd el aliasing cardiaco en humanos adultos, y se demostré que este fenémeno
ocurre bajo las maniobras de respiracién controlada en reposo a frecuencias altas (48
respiraciones por minuto). Resulta interesante continuar en la investigacion de este

fendmeno, ya que no ha sido explorado con profundidad en humanos.
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ABREVIATURAS

SNA sistema nervioso auténomo

VFC variabilidad de la frecuencia cardiaca
ASR arritmia sinusal respiratoria

FC frecuencia cardiaca

FR frecuencia respiratoria

rpm respiraciones por minuto

G ganancia

DE desviacién estdndar

PTW potencia total estimada por el método de Welch
PTM potencia total estimada por un modelo ARX

PTNW potencia total normalizada (método de Welch)

PTNM potencia total normalizada (modelo ARX)

PRW potencia en la banda de la respiracién (método de Welch)

PRM potencia en la banda de la respiracién (modelo ARX)

PRNW potencia en la banda de la respiracién normalizada (método de Welch)
PRNM potencia en la banda de la respiracién normalizada (modelo ARX)
GEW ganancia espectral (método de Welch)

GEM ganancia espectral (modelo ARX)

GCW ganancia cruzada (método de Welch)
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GCM
BFW
BFM
B/AW
B/AM
CmaxW
CmaxM
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ganancia cruzada (modelo ARX)

potencia en la banda de baja frecuencia (método de Welch)
potencia en la banda de baja frecuencia (modelo ARX)
relacién baja/alta (método de Welch)

relacién baja/alta (modelo ARX)

coherencia mdxima (método de Welch)

coherencia maxima (modelo ARX)

eje longitudinal en los mapas de retorno

eje transverso en los mapas de reforno
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1. INTRODUCCION

Variabilidad de la frecuencia cardiaca. Arritmia sinusal respiratoria.

El intervalo RR cambia latido a latido. Esta variabilidad se debe a los mecanismos de
control de la frecuencia cardiaca, principalmente por la influencia del Sistema Nervioso
Auténomo (SNA). El andlisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) constituye
una herramienta no-invasiva y confiable para la evaluacién de las ramas simpdtica y

parasimpdtica del SNA y de los mecanismos de control del sistema cardiovascular [1].

El ritmo normal del corazén estd controlado por la frecuencia de descarga de las células
del nodo sinoauricular (SA), la cual estdé modulada por la inervacién de las divisiones
simpdtica y parasimpdtica del SNA. Si bien, el control cronotrdpico del corazén se
atribuye directamente a la inervacion autonémica del nodo SA, otros factores pueden
influenciar la frecuencia cardiaca. Ademds de la inervacién neural directa sobre el
corazon, la divisién simpdtica puede modular la frecuencia cardiaca indirectamente a
través de la liberacién de catecolaminas adrenomedulares. Otros factores humorales que
pueden influenciar la variabilidad de la frecuencia cardiaca incluyen variaciones en la
actividad del sistema renina-angiotensina. También se tienen variaciones en la frecuencia

cardiaca relacionadas a la mecdnica respiratoria debido al estiramiento del nodo SA [2].

La arritmia sinusal respiratoria (ASR) puede definirse como las variaciones en la
frecuencia cardiaca que ocurren sincronizadamente con la respiracion. Este fenémeno es
dependiente del volumen corriente (VC) y de la frecuencia de la respiracion (FR) [3,4]y es
una arritmia cardiaca indicativa de buena salud [5]. Si bien, ain no se ha determinado en
forma concluyente y existe controversia acerca del mecanismo por el que se produce la

ASR, ésta refleja el efecto complejo del centro nervioso respiratorio sobre el centro de
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control cardiovascular del barorreflejo y de la mecdnica respiratoria sobre el corazon y
los vasos dentro del torax [5]. Los ritmos de la frecuencia respiratoria en los nervios
autondmicos se traducen en variaciones en la frecuencia de descarga del nodo SA; de esta
forma, la frecuencia a la que ocurre la ASR cambia con la frecuencia respiratoria [2]. La
ASR es mayor para bajas frecuencias respiratorias que para las frecuencias mads altas, lo
que sugiere un comportamiento de filtro pasa-bajas del nodo SA [3]. Sin embargo, el valor
medio de los intervalos RR para un determinado rango de frecuencias respiratorias

permanece constante [6].

La ASR estd mediada principalmente por las influencias de la division parasimpdtica del
SNA sobre el nodo SA, y es considerada el indice mds relevante de la actividad vagal. Su
estudio ha sido muy utilizado como un indice del control vagal sobre el corazén [2],
incluyendo el flujo central modulatorio vagal, el tono cardiaco vagal y la respuesta
barorrefleja parasimpdtica. De esta manera, su interpretacion dependerd de cudl de estos
aspectos del control parasimpdtico es de interés. Por otra parte, se recomienda prestar

especial atencién cuando se realizan comparaciones entre sujetos [2].

Andlisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca.

Los indices para el andlisis de la VFC estan basados en métodos en el dominio del tiempo y
de la frecuencia [1]. El andlisis temporal de la VFC incluye el uso de estadistica descriptiva
global sobre la serie fotal de intervalos RR (o sobre las diferencias entre intervalos
adyacentes). Los indicadores mds utilizados son la desviacion estdndar de los intervalos RR
y la raiz cuadrada del valor medio de las diferencias sucesivas al cuadrado en la serie de
los intervalos RR (rMSSD), recomendada para estimar la variabilidad latido a latido

correlacionada con la actividad vagal [1]. Otro estimador en el dominio del tiempo muy
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usado para la variabilidad a corto plazo es la estadistica "peak-to-valley” que representa la
diferencia entre el periodo cardiaco mds largo y el mds corto que ocurren en un ciclo
respiratorio [3,7]. Esta aproximacion proporciona una manera simple de evaluar los cambios

que ocurren en la frecuencia cardiaca debidos al ritmo respiratorio [2].

Las herramientas utilizadas para realizar el andlisis espectral de la VFC incluyen métodos
basados en la Transformada de Fourier y modelos autorregresivos (AR) [2]. Cuando el
nimero de datos es bajo, se prefiere la mayor resolucion en frecuencia que proporcionan
las técnicas AR. Sin embargo, es importante tener en cuenta en la utilizacion de esta
técnica que el resultado para una banda de frecuencia en particular puede ser muy

diferente dependiendo de la eleccién del orden del modelo AR [2].

Del andlisis espectral de la VFC se sabe que el componente de alta frecuencia (AF),
localizado en la banda de 0.15 - 0.4 Hz en adultos normales [1] y que puede extenderse de
0.15 - 1 Hz para nifios y adultos en ejercicio [2], estd mediado por la respiracién (ASR) y es
asociado directamente con la actividad de la divisién parasimpdtica. Mientras que el
componente de baja frecuencia (BF, en la banda de 0.04 - 0.15 Hz) estd determinado tanto
por el simpdtico como por el parasimpdtico. La relacion entre el componente de baja
frecuencia y el de alta se ha utilizado como un indicador del balance

simpdtico/parasimpdtico sobre el corazon.

Otros métodos espectrales han sido usados para describir la VFC. En particular, Porges y
cols. [8] introdujeron el andlisis del espectro cruzado como un método para evaluar el
acoplamiento entre la respiracién y la VFC en humanos, donde muestran que la
cuantificacién de la ASR puede verse como un problema bivariado de andlisis espectral.

(ver también Bernardiy cols. [9]).
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Recientemente, se ha introducido el uso de métodos de dindmica no lineal para el estudio
de sefiales bioldgicas, incluida la VFC. Varios estudios han mostrado que las fluctuaciones
en los intervalos RR exhiben un patron que sugiere un comportamiento no lineal y que este
comportamiento no se puede valorar adecuadamente con las técnicas espectrales (Brauny
cols., [10]). Los grdficos de Poincaré, también llamados mapas de retorno, por su
simplicidad han sido los mds utilizados para caracterizar la dindmica no-lineal de la

actividad autondmica [2].

Indicadores de la Arritmia Sinusal Respiratoria.

A la fecha se ha empleado una gran variedad de indicadores de la Arritmia Sinusal
Respiratoria, tfanto en el dominio del tiempo como de la frecuencia [3,6-19,21]. Hirsch y
Bishop [3] sugirieron un comportamiento pasa bajas del nodo sinusal realizando andlisis en
el dominio temporal de la VFC para valorar la ASR por sujeto. Midieron la ASR como la
diferencia entre la mdxima frecuencia cardiaca ocurrida después del comienzo de una
inspiracion y la minima inmediata siguiente. Estudiaron la ASR para diferentes volimenes
corrientes y para varias frecuencias respiratorias entre 1y 60 respiraciones por minuto, y
calcularon la frecuencia de corte para cada sujeto. Eckberg [7] también realizé andlisis en
el dominio temporal de la VFC y utilizé el mismo indice que Hirsch y Bishop para la medicion
de la ASR. Mediante el uso de figuras de Lissajous mostré las no linealidades del control
respiratorio sobre la frecuencia cardiaca. También midio la fase temporal entre las
sefiales y la describié como una funcién lineal de la frecuencia respiratoria. Ritz y cols. [11]
usaron la pendiente de la regresién lineal de la ASR normalizada con el volumen corriente y
el periodo respiratorio para caracterizar las influencias ventilatorias sobre la ASR para

distintas posturas de los sujetos.

10
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Berger y cols. [12] y Saul y cols. [13] usaron una sefial respiratoria de contenido espectral
de banda ancha para caracterizar la regulacién autonémica del corazdn. El protocolo
consistio en hacer respirar a los sujetos a distintas frecuencias respiratorias de forma
aleatoria y continua. Realizaron el andlisis de la funcion de transferencia, magnitud y
dngulo de fase, para cuantificar las influencias respiratorias sobre la VFC.

Brown y cols. [6] usaron indices espectrales de la ASR para estudiar las influencias
respiratorias (del volumen corriente y de la frecuencia respiratoria) en el espectro de
potencias de los intervalos RR, y evaluaron el comportamiento de estos indicadores con la
frecuencia respiratoria. Calcularon la potencia en la banda de la respiracion sobre el
espectro de los intervalos RR y la potencia en la banda de baja frecuencia. Badra y cols.
[14] estudiaron las influencias respiratorias sobre los ritmos autonémicos y hemodindmicos
utilizando indicadores espectrales de la ASR bajo varias maniobras experimentales.
Calcularon la potencia en la banda de baja frecuencia y en la banda de la respiracién sobre
la distribucién espectral de los intervalos RR. Usaron el mddulo de la funcion transferencia
calculada como el cociente del espectro cruzado de los intervalos RR y la presion sistélica
entre la potencia de la presion sistélica como una estimacion de la ganancia del reflejo
barorreceptor. Taylor y cols. [15] usaron como indicador de la ASR la potencia en la banda
de la respiracién en el espectro de los intervalos RR (banda centrada en cada frecuencia
respiratoria + 0.02 Hz) para evaluar la actividad simpdtica en la modulacién de la arritmia

sinusal respiratoria.

Patwardhan y cols. [16] estudiaron el comportamiento de indices espectrales bajo
maniobras de respiracion espontdnea y respiracion controlada. Realizaron la estimacién
espectral usando el método de Welch y un modelo AR. A partir de los espectros estimados
calcularon la potencia en la banda de baja frecuencia, en la banda de alta frecuencia y la

funcién de coherencia. Sugieren que el control voluntario de la respiracion no altera la

1
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modulacién vagal de la frecuencia cardiaca hi aumenta el tono vagal. Cooke y cols. [17]
evaluaron varios protocolos de respiracion controlada y calcularon la potencia total, la
potencia en la banda de baja frecuencia y la potencia en la banda de alta frecuencia sobre
el espectro de los intervalos RR. Compararon el comportamiento de estos indicadores para
los protocolos realizados. Concluyen que los diferentes protocolos tienen mucho en comdn,
aunque se presentan algunas diferencias significativas y sugieren que para registros de
corta duracion los protocolos de respiracion controlada a frecuencias respiratorias
discretas que no realizan un control estricto del volumen corriente permiten una mejor

valoracién del ritmo autonémico cardiovascular.

Khoo y cols. [18] introdujeron dos nuevos indices derivados del andlisis espectral de la VFC
para evaluar la funcion autonémica en pacientes con apnea obstructiva del suefio. Estos
indices son una modificacion de la relacion bajas/altas y una ganancia que relaciona la
respiracion con los cambios en el RR en la banda de alta frecuencia utilizando para realizar

la estimacién espectral un modelo autorregresivo con entrada exdgena.

Fortrat y cols. [19] estudiaron las influencias respiratorias en la dindmica no lineal de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca. Carrasco y cols. [20] usaron indices sobre los mapas
de retorno e indices temporales y concluyeron que los primeros no resultan mejores
indicadores de la actividad autonémica que los segundos. Penttild y cols. [21] estudiaron
indices en el dominio del tiempo (rMSSD y pNN50), en el dominio de la frecuencia
(potencia en la banda de alta frecuencia) y sobre los mapas de retorno (SD1y SD2), para
varios patrones respiratorios. Sus resultados sugieren que los indices SD1 y rMSSD no

cambian significativamente con la frecuencia respiratoria.

12
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Se han estudiado numerosos indicadores de la ASR y ninguno es considerado el de
referencia. Resulta interesante examinar los mapas de retorno y sus indicadores en
maniobras que involucren respiracién controlada con la finalidad de evaluar sus cambios en
relacién con los cambios de la frecuencia respiratoria ya que existe muy poca informacién
disponible al respecto. Por otra parte, no se han realizado comparaciones de los
indicadores de la arritmia sinusal respiratoria estudiando las diferencias en el

comportamiento de cada uno de ellos con la frecuencia respiratoria.

13
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2. OBJETIVOS

Objetivo General:

Estudiar el comportamiento de varios indices de la Arritmia Sinusal Respiratoria,

para un grupo de sujetos sanos, en un rango amplio de frecuencias respiratorias.

Objetivos Especificos:

* Evaluar la capacidad discriminativa de indicadores existentes y propuestos en

esta tesis para valorar la ASR.

*+ Examinar el comportamiento de cada uno de ellos con el aumento de la

frecuencia respiratoria.

* Explorar los cambios en los mapas de retorno y sus indicadores en funcién de la

frecuencia respiratoria.

14
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3. METODO

A - Syjetos.

El estudio se realizé sobre un grupo de 9 sujetos sanos (5 hombres y 4 mujeres) con
edades entre 21 y 24 afios. Los sujetos, reclutados por invitacién, fueron informados de
los riesgos y beneficios de este estudio, y firmaron su consentimiento por escrito de

acuerdo con la declaracion de Helsinki.
B - Registro y Adguisicion de las Sefiales.

El electrocardiograma (ECG) se obtuvo a partir de la derivacién bipolar tordcica CM5,
positivo en V5 y negativo en manubrio, ampliamente utilizada en fisiologia del ejercicio. Se
usaron electrodos tipo flotantes y el registro se realizé con el amplificador EC6100A
(BIOPAC SYSTEMS INC, CA, USA). Para la sefial respiratoria no calibrada se usé como
sensor un neumdgrafo de estiramiento TSD101 (BIOPAC SYSTEMS INC, CA, USA)
colocado en el torax del sujeto, y un amplificador RSP100A (BIOPAC SYSTEMS INC, CA,
USA). En la figura 1 se muestra la ubicacién del sensor de la sefial respiratoria y los
electrodos para el registro del ECG en uno de los sujetos participantes. Las sefiales fueron
digitalizadas por un sistema de adquisicion MP100 (BIOPAC SYSTEMS INC, CA, USA) con
una frecuencia de muestreo de 500 Hz y almacenadas para su procesamiento fuera de

linea.
C - Protocolo Experimental.

Se realizé el registro simultdneo del electrocardiograma y de la sefial respiratoria,

durante 8 maniobras de respiracién controlada, cuyas frecuencias respiratorias fueron de
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3rpm (0.05Hz), 6rpm (0.1Hz), 9rpm (0.15Hz), 12rpm (0.2Hz), 18rpm (0.3Hz), 24rpm
(0.4Hz), 36rpm (0.6Hz) y 48rpm (0.8Hz). El sujeto respiré a la frecuencia especificada
siguiendo el ritmo marcado por un metrénomo visual, con una relacion inspiracién:espiracion
de 1:1 y un VC fijo al 30% de la capacidad vital. La ganancia de la sefial respiratoria se
mantuvo constante intraindividuo. El metrdnomo visual consistio de un programa
desarrollado en entorno Delphi que desplegé una barra en la pantalla de la computadora
que subia y bajaba, siguiendo una sefial senoidal a la frecuencia especificada por el usuario.
El semiciclo de subida representd la inspiracién y el de bajada, la espiracién. En la figura 2
se muestra el metronomo visual utilizado para que el sujeto controle su frecuencia

respiratoria.

Fig. 1: Ubicacion del sensor de la sefial respiratoria y los electrodos
para el registro del ECG en uno de los sujetos participantes.

Antes de la realizacién de las maniobras los sujetos fueron entrenados para seguir
correctamente el metronomo visual y controlar su VC. Las maniobras se realizaron con los

sujetos cémodamente sentados. Cada registro fue de 2 minutos de duracion, con un
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periodo de al menos 1 minuto de recuperacién entre cada maniobra, en el que los sujetos no
controlaron su respiracion. Este periodo de descanso fue importante, sobre todo a las
frecuencias respiratorias altas, para disminuir la fatiga respiratoria del sujeto y restituir

las presiones alveolares de O, y CO; que pudieran alterarse por la hiperventilacion.

"/ TEMPORIZADOR RESPIRATORIO  EIEd

[ 36 FPM | [Frec:0571428571¢ |Seq:4: msegE5151

Fig. 2: Metronomo visual usado para que el sujeto
controle la respiracion. La barra central sube y baja
a la frecuencia especificada. Se entrend al sujeto
para respirar al ritmo marcado por la barra, de
manera que inspiré mientras la barra subia y espiré
mientras la barra bajaba.
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D - Procesamiento de las Sefiales.

La serie temporal de los intervalos RR se obtuvo por procesamiento digital del
electrocardiograma con el empleo del detector de picos del sistema Acknowledges MP100
(BIOPAC SYSTEMS INC, CA, USA). Por inspeccidn visual no se detectaron artefactos o
extrasistoles en los registros.

Para el procesamiento de las sefiales y el cdlculo de los indices se desarrollé un programa
en entorno Matlab. La serie de intervalos RR fue remuestreada a 4 Hz, previa
interpolaciéon por splines cubicos, para tener una serie equiespaciada. La serie de
amplitudes respiratorias fue remuestreada a 4 Hz siguiendo el mismo procedimiento que

para los intervalos RR.

Cdlculo de parametros temporales

Para validar el software desarrollado para el cdlculo de los indices temporales, se
realizaron pruebas con sefiales sinusoidales, de amplitud y fases conocidas, a las que se les
adiciond ruido con el fin de simular una sefial real. Los indices y pardmetros temporales
considerados se definieron y cuantificaron de la siguiente forma:

a) Medig, el valor medio de la serie de los intervalos RR, no remuestreada.

b) Desviacion Estandar (DE), obtenida de la serie de los intervalos RR, no remuestreada.

¢) rMSSD, raiz cuadrada del valor medio de las diferencias sucesivas al cuadrado en la
serie de los intervalos RR, no remuestreada [1].

d) Pendiente de la regresién lineal entre los datos de los intervalos RR y la serie
respiratoria [11].

e) Ganancia, valor medio de la relacién de amplitudes de las dos sefiales, las amplitudes se
estimaron a partir de los datos de los intervalos RR versus la serie respiratoria, ajustando

los datos a una elipse. Este ajuste se realizo de acuerdo al método propuesto por
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Fitzgibbon y cols. [22], y se efectud respiracion por respiracion con el objetivo de eliminar
los efectos de la tendencia de los intervalos RR. Como inicio de cada respiracion se tomo el
punto de comienzo de la inspiracion. En la figura 3 se muestran las sefiales de intervalos RR
y respiracion para un sujeto, correspondientes a la frecuencia respiratoria de 6
respiraciones por minuto (fig. 3-A), el ajuste a las elipses correspondiente se muestra en
la fig. 3-B, donde los puntos representan los datos de los intervalos RR y la respiracién, las
lineas punteadas, el ajuste respiracion por respiracion, y en linea gruesa la elipse promedio
obtenida para este caso. En la figura 3 se indica como fueron tomadas las amplitudes de

las sefiales para realizar el cdlculo de la relacién de amplitudes aqui denominada Ganancia.

3 amplitud respiracio
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Fig. 3: Método utilizado para el cdlculo del parametro ganancia. A- Sefiales temporales
de las series de intervalos RR (arriba) y de amplitudes respiratorias (abajo) para uno de
los sujetos participantes. B- Ajuste a las elipses, los puntos representan los datos de las
series de intervalos RR y la respiratoria, las lineas punteadas el ajuste realizado
respiracion por respiracion y la linea gruesa es la elipse promedio obtenida para este caso.
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Calculo de parametros espectrales

Para el cdlculo de los pardmetros espectrales se realizé la estimacion espectral por dos
técnicas, una basada en la transformada de Fourier y otra en un modelo autorregresivo con
entrada exégena (ARX). Previamente a la estimacion espectral se elimind la tendencia

lineal de las series de intervalos RR y de amplitudes respiratorias.

Estimacion espectral por el método de Welch

De los métodos mds usados basados en la transformada de Fourier se encuentra el método
de estimacion espectral de Welch. En éste, la secuencia (serie) original de los datos se
divide en un ndmero k de segmentos que se traslapan. Se aplica una ventana a estos
segmentos de sefial y se promedian los periodogramas modificados resultantes [23]. De
esta forma disminuye la varianza del estimador espectral en un factor de 1/k.

En este trabajo, sobre las series de 480 datos obtenidas luego del remuestreo a 4 Hz, se
aplicaron ventanas de 64 datos de longitud, con un solapamiento de 32 datos, lo que
proporciona una resolucién en frecuencia de 0.0625 Hz. La ventana utilizada fue una
ventana de Hamming. Se estimaron el espectro de los intervalos RR, el espectro de la
respiracion, el espectro cruzado RR-respiracion y la funcion de coherencia entre la serie
de intervalos RR y la respiracion para cada una de las 8 frecuencias respiratorias

estudiadas.

Estimacion espectral por un modelo ARX

Se han propuesto varios modelos autorregresivos multivariados [24,25] y modelos
autorregresivos con entrada exdgena (ARX) [18, 26, 27] para evaluar interacciones entre

los intervalos RR y la presion arterial o la respiracién.
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En este trabajo se usé un modelo ARX para relacionar las fluctuaciones en la serie de
intervalos RR con la respiracién. La actividad respiratoria es modelada como un estimulo
externo que sincroniza a los intervalos RR pero no se ve afectada por éstos. Asi, el modelo

usado queda definido por el sistema formado por las ecuaciones (1) y (2) como sigue:

RR[n] + a;1RR[N-1] + ... + a1nRR[N-na] = bsResp[n-nk] + ... + byyResp[n-nb-nk+1] + es[n]  Ec. (1)

Resp[n] = -a»1 Resp[n-1] - ... - az, Resp[n-p] + ez[n] Ec. (2)

Donde RR[n] y Resp[n] denotan la serie de intervalos RR y la serie respiratoria
respectivamente, n =1 .. N, N = 480 es la longitud de las series de datos de los intervalos
RR y la respiracién; eij[n] y ez[n] son procesos de ruido blanco independientes. Los
pardmetros desconocidos del modelo a;i (i =1 .. na), b; (j =1 .. nb) y azm (m = 1 .. p) fueron
estimados por minimos cuadrados; na, nb y nk fueron determinados utilizando el criterio
de informacién de Akaike (AIC), y resultaron na = 15, nb = p = 10 y nk = 1, con lo que el
orden del modelo fue de 15. Se evalué la bondad del ajuste para todas las frecuencias
respiratorias estudiadas y para cada uno de los sujetos mediante la funcion de
autocorrelacién de los residuos de la serie RR[n] y la correlacién cruzada entre la serie
Resp[n] y los residuos de RR[n], asegurando en todos los casos los valores se encontraran

dentro del intervalo de confianza de la prueba (99%) [28].

La estimacién espectral se realizé usando la matriz espectral para un proceso AR

multivariado [19] de la forma:

S(e") = [A(e™)] " Z. [ATT(eM)] Ec. (3)

A" =I+A e+  +Ae ™ Ec. (4)
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En la ecuacidn 4, P es el orden del modelo, en este caso P = 15.

Las matrices A;, i = 1 .. P se construyen con los coeficientes del modelo de la siguiente
2.0

forma A = & b, y Y.= o1 5 | €s la covarianza del ruido, esta matriz es
0 azi 0 02

diagonal dado que se supone que e; y e, son procesos de ruido blanco independientes con

varianza Gi° y G,° respectivamente.

La matriz espectral queda entonces definida como

S RR S RR-Resp

S —
S Re sp—RR S Re sp

Ec. (B)

De la matriz espectral se obtuvieron el espectro de los intervalos RR, el espectro de la
respiracion, el espectro cruzado RR - Respiracién y se calculé la funcion de coherencia
entre las sefiales para cada una de las 8 frecuencias respiratorias estudiadas. La
resolucién en frecuencia utilizada fue de 0.0156 Hz, es decir cuatro veces mayor que la

obtenida con el método de Welch.

Los indices y pardmetros valorados a partir de la estimacion espectral por ambos métodos
se definieron como sigue. Para cada pardmetro, W indica el cdlculo realizado a partir de la
estimacion espectral por el método de Welch y M indica el realizado a partir de la
estimacion espectral obtenida por el modelo ARX. El rango de la banda de la respiracion se
determiné como la region donde la funcion de coherencia fue mayor a 0.5 para los
pardmetros c,d, e, fyg.

a) Potencia Total (PTW y PTM), la integral en unidades absolutas de la densidad de

potencia espectral de los intervalos RR en la banda de frecuencias de 0.04 a 1 Hz.

22



Estudio de indicadores de la arritmia sinusal respiratoria - autor: Maria Carla Mdntaras Bruno

Maestria en Ingenieria Biomédica - UAM - I

b) Potencia Total Normalizada (PTNW y PTNM), relacion entre la potencia total para cada
frecuencia respiratoria y la potencia total correspondiente a la frecuencia respiratoria
de 12 respiraciones por minuto (0.2 Hz).

c) Potencia en la Banda de la Respiracion (PRW y PRM), la integral en unidades absolutas
en el rango de la banda respiratoria en el espectro de los intervalos RR.

d) Potencia en la Banda Respiratoria Normalizada (PRNW y PRNM), relacién entre la
potencia en la banda respiratoria y la potencia total.

e) Ganancia espectral (GEW y GEM), la integral en la banda de la respiracién de la raiz
cuadrada de la relacién entre el espectro de los intervalos RR y el espectro de la
respiracion.

f) Ganancia cruzada (6CW y GCM), la integral en la banda de la respiracion de la relacién
entre el espectro cruzado RR-Respiracion y el espectro de la respiracion.

g) Componente de baja frecuencia (BFW y BFM), la integral en unidades absolutas de la
densidad de potencia espectral de los intervalos RR en la banda de frecuencias de 0.04
a 0.15 Hz, normalizada con la potencia total.

h) Relacién baja/alta (B/A W'y B/A M), relacién entre el componente de baja frecuencia
y el de alta frecuencia, este Ultimo corresponde a una banda de integracién entre 0.15
a 1 Hz, normalizado con la potencia total. La relacion se calculé para las frecuencias
respiratorias a partir de 0.2 Hz, ya que para las frecuencias mds bajas la banda del
componente de baja frecuencia se ve superpuesta con la banda de la frecuencia
respiratoria.

i) Coherencia mdxima (CmaxW y CmdxM), maximo de la funcion de coherencia entre las

series de los intervalos RR y respiratorios.

Por dltimo, sobre el espectro de potencias de la respiracién se calculé la frecuencia
respiratoria, como la frecuencia a la cual se tenia la mdxima amplitud en el espectro, para

evaluar la frecuencia a la cual respiré el sujeto realmente.
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Corrimiento en la serie de intervalos RR a frecuencias mas bajas ("Aliasing” cardiaco)

Dado que en este estudio los sujetos respiraron en reposo a frecuencias respiratorias de
48 respiraciones por minuto (0.8 Hz), pudo presentarse “aliasing” cardiaco. El fenémeno de
aliasing cardiaco se observa cuando el mdximo contenido de frecuencia de la sefial de los
intervalos RR dado por el componente respiratorio, excede la mitad de la frecuencia
cardiaca instantdnea, que representa la frecuencia de muestreo. Este fenémeno ocurre
cuando se tienen frecuencias respiratorias altas a frecuencia cardiaca relativamente baja,

y en seres humanos no se presenta en condiciones fisioldgicas normales [2].

Debido a que las variaciones en la frecuencia cardiaca producen un muestreo no
equiespaciado, el aliasing en la serie de intervalos RR serd mayor cuando la frecuencia
respiratoria sea maxima (FRmsx) Y la frecuencia cardiaca instantdnea sea minima (FCpin), ¥
serd menor cuando frecuencia respiratoria sea minima (FRmn) la frecuencia cardiaca
instantdnea sea mdxima (FCnix). El posible rango de frecuencias en el cual debié darse el
fendmeno de aliasing se calculé de las siguientes diferencias [30]:
FC a-min = FC min = FR mex y FC amix = FC max = FR min

donde FC a-minY FC améx representan la minima y la mdxima frecuencia cardiaca de aliasing
posible, respectivamente. En este trabajo, dado que los sujetos controlaron su frecuencia
respiratoria, FRunex = FRmin = 0.8 Hz.

Se remuestreé la sefial respiratoria original con la ocurrencia de la onda R. Se estimaron
los espectros de las series de los intervalos RR y respiratorios por el método de Welch y
utilizando el modelo ARX, y se calculé la funcién de coherencia. Se analizé el espectro de
los intervalos RR y de la serie respiratoria para determinar la frecuencia en la cual se tuvo
el mdximo componente espectral, en el rango de frecuencias en las que pudo producirse el

aliasing. También se determiné la frecuencia en la que se obtuvo la coherencia maxima.
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Cdlculo de parametros sobre los mapas de retorno

Los mapas de retorno describen la relacion entre muestras sucesivas de una serie de
tiempo, es decir, cada intervalo de la serie de intervalos RR original es graficado como una

funcidn del intervalo RR previo.

Se realizaron los mapas de retorno de la serie de intervalos RR y se calcularon los
pardmetros siguiendo el método utilizado en [20]. Se ajusté una elipse a los datos de
manera que su centro fuera el centroide de los datos. Se calcularon los siguientes
pardmetros sobre los mapas de retorno:

a) Eje longitudinal (L), como la desviacién estdandar de los datos sobre la linea RR..1 = RR;.
b) Eje transverso (T), como la desviacién estdndar de los datos sobre la linea

perpendicular a las linea RR..1 = RR;.
c) Pardmetro estadistico r, fue calculado a través de la correlacidn lineal de los datos de

En la figura 4 se muestra la elipse ajustada y los pardmetros calculados sobre la elipse

para la serie de intervalos RR obtenida de uno de los sujetos participantes

correspondiente a la frecuencia respiratoria de 9 respiraciones por minuto.
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Fig. 4: Cdlculo de los parametros sobre los mapas de
retorno. Se muestra la elipse ajustada sobre los datos, el
eje longitudinal y el eje transverso para estos datos y la
linea RRi+1 = RRi.

Frecuencia de corte de los indicadores de la ASR

De los pardmetros de la VFC calculados en este trabajo, se consideraron indicadores de la
ASR los siguientes: ganancia, desviacién estdndar, pendiente, PTN, PRN, GE, GC y eje

longitudinal.

Finalmente, para los indicadores que tuvieron una capacidad discriminativa mayor al 20%
se calculé la frecuencia de corte como la frecuencia respiratoria a la cual se produjo una
caida de -3 db del maximo (O db) en una grdfica de Bode, 20 log (indicador ASR) vs log
(fr), para 6, DE y L, y 10 log (indicador ASR) vs log (fr) para PTN, PRN, GE y GC. Para
tener mayor resolucién en el cdlculo de la frecuencia de corte se realizé una interpolacion

por splines cubicos de los indicadores.

26



Estudio de indicadores de la arritmia sinusal respiratoria - autor: Maria Carla Mdntaras Bruno

Maestria en Ingenieria Biomédica - UAM - I

E - Andlisis Estadistico.

Para el andlisis estadistico se empled el paquete estadistico SPSS. Los datos se reportan
como promedio + desviacion estdandar. Para encontrar las frecuencias respiratorias con
efecto estadisticamente significativo en los indices de la ASR se utilizé ANOVA para
mediciones repetidas y comparacion de medias post-hoc por la prueba de Bonferroni. Se

consideraron diferencias significativas cuando P<0.05.

La capacidad discriminativa (desempefio) de los indices se evalué con base en la posibilidad
de distinguir estadisticamente pares de medias a diferentes frecuencias respiratorias de

las 28 comparaciones posibles. Esta evaluacion se realizé mediante la relacion:

_ N°de pares de medias con DES
NP° Total de pares de media

x100

donde D es el desempefio del indice y DES es diferencias estadisticamente significativas.

Para evaluar la dispersién de cada uno de los pardmetros se calculé el coeficiente de
variacién (cv). Para determinar el grado de asociacion lineal entre los indicadores de la
ASR se calculé el coeficiente de correlacion de Pearson y se considerd el grado de

significancia en 0.05.

Se evalué si hubo diferencias significativas entre las frecuencias de corte de los
indicadores de la ASR usando ANOVA para mediciones repetidas y comparacion de medias
post-hoc por la prueba de Bonferroni. Se consideraron diferencias significativas cuando

P<0.0b.
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Por dltimo, en el andlisis del aliasing cardiaco se evalud si hubo diferencias estadisticas
entre las frecuencias a las cuales ocurrieron el mdximo componente espectral en el
espectro de los intervalos RR, el mdximo componente espectral en el espectro de la
respiracion remuestreada con la ocurrencia de la onda R y el mdximo de la funcién de
coherencia usando ANOVA para mediciones repetidas y comparacién de medias post-hoc

por la prueba de Bonferroni. Se consideraron diferencias significativas cuando P<0.05.
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4. RESULTADOS

En este capitulo se presentan tanto los resultados de los pardmetros temporales,
espectrales y sobre los mapas de retorno, como, los resultados referentes a los
indicadores o indices de la ASR. Los pardmetros de la VFC calculados en este trabajo
considerados indicadores de la ASR fueron: en el dominio temporal, la ganancia, la
desviacion estdndar y la pendiente, en el dominio de la frecuencia, la potencia total
normalizada, la potencia en la banda de la respiracion, la ganancia espectral y la ganancia

cruzada, y sobre los mapas de retorno el eje longitudinal.

En forma general, los valores de los indices temporales, espectrales y los calculados sobre
los mapas de retorno tuvieron una relacién inversa con la frecuencia respiratoria y
mostraron una disminucién significativa de la magnitud del indice con el aumento de la
frecuencia respiratoria. Todos los datos tuvieron una distribucion normal. En las tablas 1y
2 se observan el promedio, la desviacion estdndar y el coeficiente de variacién de los
indicadores de la ASR y de otros pardmetros calculados en el dominio temporal y sobre los
mapas de retorno (tabla 1) y en el dominio de la frecuencia (tabla 2). Cabe destacar que los
estimadores presentaron grandes desviaciones en sus coeficientes de variacién en un
rango de 0.13 a 0.85. En la tabla 3 se muestra el desempeiio y los pares de medias con
diferencias significativas para cada uno de los indicadores. Los valores medios y
desviaciones estdndares de la frecuencia de corte para cada indicador se muestran en la
tabla 4. Por dltimo, en la tabla 5 se presentan los coeficientes de correlacién calculados

entre todos los indicadores.
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Pardmetros Temporales

En la figura 5 se muestran, a manera de ejemplo, las sefiales temporales de los intervalos
RR y de la respiracién para uno de los sujetos participantes y presentan el comportamiento

tipico del grupo de sujetos estudiados con la frecuencia respiratoria.

El promedio de la media de los intervalos RR a las respectivas frecuencias respiratorias
(figura 6-A) sélo disminuyé en forma significativa para la dltima frecuencia respiratoria. El
coeficiente de variacién para la media de los intervalos RR fue bajo, de 0.13 (ver tabla 1).
El rMSSD (figura 6-B) presenté un comportamiento similar al RR medio, disminuyé
significativamente para los pares de medias correspondientes a las frecuencias
respiratorias de 9-48 y 12-48.
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Fig. 5: Sefiales temporales de las series de intervalos RR y respiratoria (Resp.) para

uno de los sujetos participantes (se muestra 1 minuto de registro). Cada par de sefiales

corresponde a una frecuencia respiratoria en respiraciones por minuto (rpm), indicada en
la parte superior.
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Fig. 6: Promedio y desviacion estandar del valor medio de los intervalos RR (RR medio) (A) y la
rMSSD (B) para cada una de las frecuencias respiratorias estudiadas. El RR medio sélo
disminuy6 significativamente para la frecuencia de 48 respiraciones por minuto. La rMSSD
tampoco presento diferencias estadisticamente significativas, excepto para los pares de
frecuencias respiratorias de 9-48 y 12-48 respiraciones por minuto. El * representa las
frecuencias respiratorias que tuvieron diferencias significativas.

Pardmetros Espectrales

En la figura 7 se muestran, como ejemplo, los espectros de potencias estimados de los
intervalos RR, de las sefiales respiratorias y la funcién de coherencia entre ellas para uno
de los sujetos participantes, en cada una de las frecuencias respiratorias estudiadas. En la
fig. 7-A se muestra la estimacién realizada por el método de Welch y en la fig. 7-B para el

modelo ARX.
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En todos los casos, el mdximo de la funcién de coherencia de la serie de intervalos RR y de
la respiracién se concentro alrededor de la frecuencia respiratoria objetivo. El valor
promedio de coherencia mdxima para cada frecuencia respiratoria fue alto, mayor a 0.7,
para la estimacién por el método de Welch y mayor a 0.85 para el modelo ARX (tabla 2).

Los sujetos mantuvieron en promedio la frecuencia respiratoria dentro del 0.4 % de la
frecuencia objetivo. Los valores de frecuencias respiratorios obtenidos fueron todos

estadisticamente diferentes (P<0.05) entre si.

En los espectros de los intervalos RR el componente coherente con la respiracion disminuyé
progresivamente a medida que la frecuencia respiratoria aumentaba. A partir de la
frecuencia respiratoria de 24 respiraciones por minuto aparecié un componente de baja
frecuencia de mayor amplitud que el componente coherente con la respiracion. En las
frecuencias respiratorias mds altas se observd, ademds del componente de baja
frecuencia, un componente de menor frecuencia que la respiratoria y de mayor amplitud

que aquel coherente con la respiracion.

El comportamiento de los pardmetros espectrales componente de baja frecuencia y
relacion baja/alta con la frecuencia respiratoria se muestra en la figura 8. El componente
de baja frecuencia (figura 8-A) disminuyd significativamente hacia las frecuencias
respiratorias centrales y presenté un aumento significativo para las dos dltimas
frecuencias respiratorias. Este aumento se refleja también en la relacion baja/alta (figura

8-B).
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Fig. 7: Espectros de potencia y coherencia de las series de intervalos RR y respiratorios
(Resp), obtenidos de uno de los sujetos, para cada frecuencia respiratoria. El nimero
superior indica la frecuencia respiratoria en respiraciones por minuto (rpm). A - Estimacion
por el método de Welch. B - Estimacion por el modelo ARX. El maximo de la coherencia se
tiene en una banda centrada en la frecuencia respiratoria para todos los casos.
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Fig. 8: A- Componente de baja frecuencia (Potencia Banda Baja). B- Relacion Baja/Alta. Se
muestran los promedios y desviaciones estdndares obtenidos a partir de la estimacion
realizada por el método de Welch ‘o' y por el modelo ARX ‘'x’. En ambos pardmetros se
observa un aumento significativo para las altas frecuencias respiratorias respecto a las
centrales.

Pardmetros calculados sobre los mapas de retorno

En la figura 9 se presentan, a manera de ejemplo, los mapas de retorno obtenidos para uno
de los sujetos participantes para cada una de las frecuencias respiratorias estudiadas que
muestra el comportamiento tipico del grupo de sujetos estudiados. El nimero en la parte
superior de cada mapa indica la frecuencia respiratoria en respiraciones por minuto (rpm).
Ndtese el patron eliptico en los mapas debido al estimulo respiratorio usado. Puede
observarse el cambio morfolégico en las elipses con el aumento de la frecuencia
respiratoria. Para las frecuencias respiratorias mds bajas el mapa de retorno es mds
grande y eliptico que para las mds altas, donde se vuelve mds circular y pequefio, hasta las
frecuencias respiratorias de 36 y 48 respiraciones por minuto, en las que estd muy

concentrado.
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Fig. 9: Mapas de retorno obtenidos para uno de los sujetos participantes para cada una de las
frecuencias respiratorias. El nimero en la parte superior de cada mapa indica la frecuencia
respiratoria en respiraciones por minuto.

En la figura 10 se muestra el comportamiento de los pardmetros Ty r calculados sobre los
mapas de retorno. El eje transverso (T) no presenté cambios significativos con el aumento
de la frecuencia respiratoria (figura 10-A). El coeficiente correlacién lineal presenté una

disminucidn significativa con el aumento de la frecuencia respiratoria (figura 10-B).
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Fig. 10: Pardmetros calculados sobre los mapas de retorno. Comportamiento del eje
transverso (A) y del coeficiente de correlacion lineal (B) con el aumento de la frecuencia
respiratoria.
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Indicadores de la Arritmia Sinusal Respiratoria

El comportamiento con la frecuencia respiratoria de los pardmetros considerados como
indicadores de la ASR para este trabajo se muestra en la figura 11. El indice temporal
ganancia mostré una disminucién no lineal con el aumento de la frecuencia respiratoria
(figura 11-A). Esta disminucién fue significativa para varios pares de medias y el indice
tuvo un desempeiio del 60.7 % (tabla 3). El coeficiente de variacion fue de 0.33 (tabla 1) y

la frecuencia de corte promedio de 7.6 respiraciones por minuto (tabla 4).

En forma similar que la ganancia, la desviacién estandar presenté también una buena
capacidad discriminativa (50%) y mostré una disminucion no lineal significativa con el
aumento de la frecuencia respiratoria para varios pares de medias (tabla 3). En la figura
11-B se muestra el comportamiento promedio de este indice temporal. Su coeficiente de
variacion fue de 0.24 (tabla 1). La frecuencia de corte promedio para este indicador fue de

8.7 respiraciones por minuto (tabla 4).

La pendiente (figura 11-C), si bien disminuyé con el aumento de la frecuencia respiratoria,
no mostré diferencias estadisticamente significativas para ningin par de medias, excepto

para el par 9-36 respiraciones por minuto.

El comportamiento promedio del indice eje longitudinal (L) calculado sobre los mapas de
retorno se muestra en la figura 11-D. Su coeficiente de variacién fue de 0.23 (tabla 1).
Para este indicador el desempefio fue alto (tabla 3) de 64%. En forma similar a los demds
indicadores, presenté una disminucién significativa con el aumento de la frecuencia
respiratoria para varios pares de media (tabla 3). La frecuencia de corte promedio (tabla

4) fue de 8.4 respiraciones por minuto.
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Fig. 11: Comportamiento de los indices de la ASR con la frecuencia respiratoria. A- Ganancia
(6). B- Desviacion Estandar (DE). C- Pendiente D- Eje longitudinal (L). E- Potencia total
normalizada estimada por el método de Welch (PTNW). F- Potencia total normalizada
estimada por el modelo ARX (PTNM). G- Potencia en la banda de la respiracion normalizada
estimada por el método de Welch (PRNW). H- Potencia en la banda de la respiracion
normalizada estimada por el modelo ARX (PRNM). I- GEW. J- GEM. K- GCW. L-GCM. Las
lineas indican el valor de la frecuencia de corte para cada indicador.
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El comportamiento promedio de la potencia total normalizada (PTN) se muestra en la
figura 11-E para la PTNW, y la figura 11-F para la PTNM. El comportamiento de ambos
indicadores es un poco diferente, ya que la PTNW tuvo el mdximo en la frecuencia
respiratoria de 6 respiraciones por minuto, mientras que la PTNM lo tfuvo en 3
respiraciones por minuto (tabla 2). PTNW tfuvo un coeficiente de variacion de 0.35,
mientras que PTNM presenté un coeficiente de variacion mds alto, de 0.59 (tabla 2). Sin
embargo, ambos indices presentaron una disminucion significativa entre las bajas y las
altas frecuencias respiratorias para varios pares de medias (tabla 3). El desempefio de
estos indicadores fue 50% para PTNW y 36% para PTNM. En cuanto a la frecuencia de
corte (tabla 4), para el indice PTNW fue de 9.4 respiraciones por minuto y para PTNM fue

de 11.2 respiraciones por minuto.

El comportamiento promedio de la potencia en la banda de la respiracion normalizada (PRN)
se muestra en la figura 11-G para la PRNW y en la figura 11-H la PTRM. Puede observarse
que ambos indicadores presentan un comportamiento similar, se tiene el mdximo para la
frecuencia respiratoria de 9 respiraciones por minuto y sus coeficientes de variacién
fueron de 0.18 para PRNW y de 0.35 para PRNM (tabla 2). Ambos indicadores tuvieron una
disminucidn significativa para las altas frecuencias respiratorias (tabla 3) y su desempefio
fue alto, 54% para PRNW y 50% para PRNM. Para el indicador PRNW la frecuencia de
corte promedio fue de 9.9 respiraciones por minuto y para PRNM fue de 8.4 respiraciones

por minuto (tabla 4).

En la figura 11-TI se muestra el comportamiento promedio de GEW y en la figura 11-J para
GEM. Ambos indicadores presentan un comportamiento similar, aunque el valor mdximo
para GEW se da para la frecuencia de 6 rpm y el de GEM para 9 rpm, y sus coeficientes de
variacién fueron de 0.37 y 0.65, respectivamente (tabla 2). Ambos indices presentaron una

disminucién significativa con el aumento de la frecuencia respiratoria para varios pares de
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media (tabla 3). El desempefio de estos indices fue de 64% para GEW y 28% para GEM
(tabla 3). La frecuencia de corte promedio fue de 16.7 respiraciones por minuto para GEW

y de 12.0 respiraciones por minuto para GEM (tabla 4).

En la figura 11-K se muestra el comportamiento promedio de la ganancia cruzada GCW y en
la figura 11-L para GCM. La GC presenté un comportamiento muy similar a la GE. El valor
maximo para GCW se da para la frecuencia de 6 rpm y el de GCM para 9 rpm, sus
coeficientes de variacion fueron de 0.35 y 0.66, respectivamente (tabla 2). Ambos indices
presentaron una disminucion significativa con el aumento de la frecuencia respiratoria para
varios pares de media y sus desempefios fueron de 64% para GCW y de 25% para GCM
(tabla 3). Para el indicador GCW la frecuencia de corte promedio fue de 16.6 respiraciones

por minuto y para GCM de 12.1 respiraciones por minuto (tabla 4).

La correlacién entre los indicadores de la ASR aqui estudiados se muestra en la tabla 5. A
manera de ejemplo, en la figura 12 se muestran las regresiones para algunos pares de
indicadores. En la figura 12-A se observa la regresién entre los indices temporales
ganancia y desviacion estandar, su correlacién fue alta 0.86 (tabla 5). En las figuras 12-B,
12-C y 12-D se muestra la regresion entre los indices espectrales PTNW, PTNM y PRNW
con el indice temporal ganancia, respectivamente. En la figura 12-E se ve la regresion para
los indicadores espectrales PRNW y PTNW. Por (ltimo, en la figura 12-F se muestra la

regresion entre la GCM y la ganancia.
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Fig. 12: Regresion lineal para algunos de los indicadores de la ASR estudiados. A- DE vy
ganancia. B- PTNW vy ganancia. C-PTNM y ganancia. D-PRNW vy ganancia. E- PRNW vy
PTNW. F- 6CM y ganancia.

Aliasing Cardiaco

En la figura 13 se muestran, a manera de ejemplo, las sefiales de los intervalos RR (linea
sélida) y la respiracién (linea punteada) de uno de los sujetos participantes para las
frecuencias respiratorias de 12 y 48 respiraciones por minuto. La amplitud de las sefiales
es arbitraria ya que sélo se desea mostrar la relacion temporal de éstas. Para la frecuencia
respiratoria de 12 rpm, puede observarse que la serie de intervalos RR tiene la misma

frecuencia que la serie respiratoria. Durante la inspiracion aumenta la frecuencia cardiaca,
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es decir disminuye el intervalo RR, y lo contrario ocurre durante la fase de espiracién. Para
el caso de la frecuencia respiratoria de 48 respiraciones por minuto, se observa que la
serie de los intervalos RR tiene una frecuencia mds baja que la respiracién. Esto muestra

que se ha producido el fenémeno de aliasing cardiaco.

En la tabla 6 se presentan los valores obtenidos (medias + desviacion estdndar) para el
rango de frecuencias de aliasing posibles, la frecuencia a la que se da el mdximo en el
espectro de los intervalos RR (FA-RR), la frecuencia a la que se da el mdximo en el
espectro de la respiraciéon remuestreada con la ocurrencia de la onda R (FA-resp), la
frecuencia a la que se da la mdxima coherencia (FA-cohe) y el valor de la coherencia
mdaxima, para las dos téchicas de estimacion usadas. No se tuvieron diferencias

estadisticamente significativas (P<0.05) entre las frecuencias calculadas.

12 {rpm)

40 42 44 46 48 50 52 54 56 58 60
tiempo (s)

Fig. 13: Sefiales de los intervalos RR (linea sélida) y la respiracion (linea de
puntos) de uno de los sujetos participantes para las frecuencias
respiratorias de 12 (arriba) y 48 (abajo) respiraciones por minuto. La
amplitud de las sefales es arbitraria.
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Tabla 3: Capacidad discriminativa y frecuencias respiratorias de los pares de medias con

diferencias estadisticamente significativas para los indicadores temporales, espectrales y

los calculados sobre los mapas de retorno.

Indicadores D (%) Pares de medias con diferencias significativas

Temporales

Pendiente 35 9-36

G 60.7 3-12 3-18 3-24 3-36 3-48 6-18 6-24 6-36 6-48 9-24 9-36 9-48
12-24  12-36 12-48 18-36 18-48

DE 50.0 3-12 3-18 3-24 3-36 3-48 6-18 6-24 6-36 6-48 9-36 9-48 12-24
12-36 12-48

Espectrales

PTNW 50.0 3-18 3-24 3-36 3-48 6-18 6-24 6-36 6-48 9-24 9-36 9-48 12-24
12-36 12-48

PTNM 357 3-12 3-18 3-24 3-36 3-48 6-12 6-18 6-24 6-36 6-48

PRNW 53.6 3-36 3-48 6-24 6-36 6-48 9-36 9-48 12-24 12-36 12-48 18-36
18-48 24-36 24-48 36-48

PRNM 50.0 3-36 348 6-36 6-48 9-18 9-24 9-36 9-48 12-36 12-48 18-36
18-48 24-36 24-48

GEW 64.3 3-6 3-9 3-12 3-48 6-18 6-24 6-36 6-48 9-18 9-24 9-36 9-48
12-24 12-36 12-48 18-36 18-48 24-48

GCW 64.3 3-6 39 3-12 3-48 6-18 6-24 6-36 6-48 9-18 9-24 9-36 9-48
12-24 12-36 12-48 18-36 18-48 24-48

GEM 28.5 6-24 6-36 6-48 9-18 9-24 9-36 9-48 12-48

GCM 25.0 6-24 6-36 6-48 9-18 9-24 9-36 9-48

Mapas de retorno

L 64.3 3-9 3-12 3-18 3-24 3-36 3-48 6-9 6-18 6-24 6-36 6-48 9-18

9-24 9-36 9-48 12-24 12-36 12-48

Los indices en negrita han sido propuestos en este trabajo como indicadores de la ASR
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Indicadores Frecuencia de corte
Respiraciones por minuto  Hz

Temporales

G 7625+ 0.13+0.04
DE 87+21+ 0.14+0.04
Espectrales

PTNW 94+17+ 0.16 £ 0.03
PRNW 99+20+ 0.16 £ 0.03
PTNM 11.2+5.6 0.19+0.09
PRNM 84+32+ 0.14 + 0.05
GEW 167+75* 0.28 £0.12
GCW 166+74* 0.28 £0.12
GEM 120+41 0.20 £ 0.07
GCM 121+ 4.1 0.20 £ 0.07
Mapas de retorno

L 84+18+ 0.14 +0.03

- Los ™ indican los valores que tuvieron diferencias estadisticamente significativas con
los indicadores marcados con '+'. Los valores de frecuencia de corte sin marcas ho tuvieron
diferencias estadisticamente significativas.

- Los indices en negrita han sido propuestos en este trabajo como indicadores de la ASR.

Tabla 4: Frecuencias de corte (promedio + desviacién estdndar) para los indicadores de la

45



Estudio de indicadores de la arritmia sinusal respiratoria - autor: Maria Carla Mdntaras Bruno

Maestria en Ingenieria Biomédica - UAM - I

Tabla 5: Matriz de coeficientes de correlacion para los indicadores de la ASR

6 DE PTNW PRNW PTNM PRNM GEW GCW GEM  G6CM L
6 100 086 075 068 065 060 067 066 052 051 086
DE 100 084 065 076 063 069 067 056 055 099
PTNW 100 063 076 059 069 068 056 055 085
PRNW 100 043 086 080 081 057 057 063
PTNM 100 035 044 043 046 045 076
PRNM 100 068 066 069 070 062
GEW 100 099 061 061 066
6CW 100 061 060 0.64
GEM 100 099 055
GCM 100 054
L 1.00

Los indices en hegrita han sido propuestos en este trabajo como indicadores de la ASR.

Tabla 6: Pardmetros calculados para evaluar el aliasing cardiaco. Las frecuencias

coherencia mdxima se muestran en promedio + desviacién estdndar. (n=9)

Rango (Hz) FA-RR (Hz) FA-resp (Hz) FA-cohe (Hz) Coherencia maxima

Espectros Welch 0.4-038 0.57 £0.14 0.59 +£0.17 0.73+0.17 0.79 £0.20

Espectros Modelo 04-08 0.57+0.14 0.60+0.18 0.62 £0.16 0.68 +£0.22
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5. DISCUSION

En este estudio se valoré el comportamiento de los indices mds usuales de la Arritmia
Sinusal Respiratoria y otros propuestos en la presente tesis, mediante la evaluacion de la
capacidad discriminativa de estos indicadores y el andlisis de su comportamiento con la
frecuencia respiratoria. Esta evaluacion se realizé sobre un rango amplio de frecuencias
respiratorias (3, 6, 9, 12, 18, 24, 36, y 48 respiraciones por minuto) que no ha sido usado
por la mayoria de los estudios realizados previamente. Se exploraron los cambios en los
mapas de retorno y sus indicadores en funcién de la frecuencia respiratoria. Por otra
parte, un hallazgo importante desde el punto de vista fisioldgico fue la deteccion del

aliasing cardiaco, que no ha sido reportada en humanos adultos.

Se estudiaron pardmetros usados para la medicion de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca en el dominio del tiempo, de la frecuencia y sobre los mapas de retorno. Los
pardmetros que fueron considerados aqui indicadores de la arritmia sinusal respiratoria
(ganancia, desviacion estdndar, pendiente, potencia total normalizada, potencia en la banda
de la respiracién normalizada, la ganancia espectral, ganancia cruzada y eje longitudinal)
tuvieron una buena capacidad discriminativa dado que lograron diferenciar un gran nimero
de pares de medias entre frecuencias respiratorias, excepto el indice pendiente. Todos
mostraron una disminucion de la magnitud del indice con el aumento de la frecuencia
respiratoria. A pesar de presentarse algunas diferencias estadisticas entre las
frecuencias de corte de los indicadores, el coeficiente de correlacién entre algunos de
ellos fue alto. En general, puede considerarse que la mayoria de los indicadores corroboré

el comportamiento como filtro pasa bajas que han sugerido algunos autores ([3]y [6]).

Los valores de los indicadores por individuo presentaron algunas desviaciones del

comportamiento grupal de la relacion indice-frecuencia respiratoria, suficientes para que
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la comparacion de un gran nimero de los promedios por pares de frecuencias resulte sin
diferencias estadisticamente significativas (P>0.05). El coeficiente de variacién para los
indicadores estuvo en un rango de 0.18 a 0.70 (tablas 1 y 2) lo que muestra la gran

variabilidad entre sujetos que se tiene en la medicidn de los indices de la ASR.

Andlisis de la ASR en el dominio del tiempo

El promedio de la media de los intervalos RR (figura 6-A) sélo tuvo una disminucién
estadisticamente significativa para la frecuencia respiratoria mds alta (48 respiraciones
por minuto). Brown y cols. [6] mostraron que el RR medio era similar (P>0.05) para el rango
de frecuencias respiratorias por ellos estudiado (6 a 24 respiraciones por minuto), y para
dos volimenes corrientes, 1y 1.5 litros. Los resultados obtenidos en esta tesis coinciden
con los reportados por Brown y cols., ya que el RR medio no presenté diferencias
estadisticas en el rango de frecuencias que coincide con el utilizado por ellos. Para
frecuencias respiratorias mds altas, la mayor frecuencia cardiaca sugiere un aumento en la
actividad simpdtica. Este aumento en la actividad simpdtica puede atribuirse a una posible
hiperventilacién hipocdpnica que los sujetos pudieron presentar en las altas frecuencias
respiratorias [17], ya que no se controlé el CO; al final de la espiracion. Otra causa
probable para un aumento en la actividad simpdtica es el esfuerzo mental [17] realizado
por los sujetos para mantener la respiracién controlada en las altas frecuencias
respiratorias. La disminucion del RR medio para la frecuencia respiratoria de 48
respiraciones por minuto obtenida de los resultados de este trabajo, no ha sido reportada,

y por tanto, constituye un hallazgo de esta tesis.

El rMSSD (figura 6-B) también presenté una disminucién significativa sélo para la

frecuencia respiratoria de 48 respiraciones por minuto. Esta disminucion puede deberse a
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los mecanismos descritos arriba, que producen una disminucién del RR medio para esta
frecuencia respiratoria. El coeficiente de variacién de este pardmetro fue de 0.37 (tabla
1), por lo que no fue muy sensible a la variabilidad entre los sujetos. Los resultados
obtenidos en esta tesis concuerdan con los de Penttild y cols. [21] que estudiaron el efecto
de varios patrones respiratorios sobre pardmetros temporales, espectrales y geométricos.
En su frabajo muestran que la rMSSD no se ve afectada significativamente por la

frecuencia respiratoria en el rango de frecuencias de 6 a 24 respiraciones por minuto.

Indicadores de la ASR en el dominio del tiempo: ganancia, desviacion estdndar y pendiente

El indice ganancia presenté una disminucion significativa con el aumento de la frecuencia
respiratoria (figura 11-A) y logré diferenciar entre un gran nimero de pares de medias
siendo uno de los indicadores con el mejor desempefio, de 60.7% (tabla 2). Su coeficiente
de variacion fue de 0.33 (tabla 1), por lo que resulté menos sensible que otros indices aqui
estudiados a la variabilidad entre los sujetos. Este indicador se puede considerar
equivalente al utilizado por Hirsch y Bishop [3]. Ellas estudiaron 17 sujetos en un rango de
frecuencias respiratorias de 0 a 1 Hz, para distintos volimenes corrientes (0.5, 0.75, 1.0,
1.5, 2.0 y 3.0 litros). Reportaron la relacién indice de la arritmia - frecuencia respiratoria
por sujeto. Utilizaron como indice de la ASR la diferencia entre el mdximo en la frecuencia
cardiaca después de una inspiracion, y el minimo inmediato siguiente (“peak-valley”).
Mediante una grafica de Bode (log ASR vs log FR), sugieren un comportamiento de filtro
pasa-bajas del nodo sinusal. Los resultados de esta tesis corroboran lo anterior. Cuando se
grafican los valores promedios de este indicador (figura 11-A) las curvas resultantes son
equivalentes a las publicadas por Hirsch y Bishop. Dado el buen desempefio que presenté
este indicador, corrobora el comportamiento pasa bajas sugerido por Hirsch y Bishop. La
frecuencia de corte obtenida para el indicador ganancia fue de 7.6 respiraciones por

minuto (tabla 4) y la reportada por Hirsch y Bishop fue de 7.2 respiraciones por minuto.
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Por otra parte, la forma innovadora con la que se midié el indicador ganancia en este
trabajo constituye una manera mds robusta de medir el peak-valley para realizar la
estimacion de la ASR que la utilizada por Hirsch y Bishop, ya que realiza un ajuste

respiracion por respiracion y de esta forma se disminuye la dependencia del ruido.

La desviacién estdndar de los intervalos RR, a pesar de ser uno de los pardmetros mds
utilizados en el andlisis de la VFC, no ha sido usada previamente como un indicador de la
ASR. Su promedio disminuyé con el aumento de la frecuencia respiratoria (figura 11-B) y
tuvo diferencias estadisticas para varios pares de media con un desempefio de 50.0 %
(tabla 3). El coeficiente de variacion para la desviacién estandar fue de 0.24 (tabla 1), es
decir, que resulté menos sensible a las variaciones interindividuos que otros indices aqui
estudiados. Esto hace que la desviacién estdndar de los intervalos RR haya resultado un
buen indicador de la ASR. Al igual que la ganancia, corroboré el comportamiento de filtro
pasa-bajas sugerido por Hirsch y Bishop [3]. La frecuencia de corte de este indicador fue
de 8.7 respiraciones por minuto y no tuvo diferencias estadisticas con la frecuencia de

corte del indicador ganancia (tabla 4).

El pardmetro pendiente (figura 11-C) si bien disminuyé con el aumento de la frecuencia
respiratoria, esta disminucién no fue significativa y sdlo presenté diferencias entre un sélo
par de medias (tabla 3). El coeficiente de variacion para este pardmetro fue de 0.70 (tabla
1) resultando un estimador de la ASR muy sensible a la variabilidad entre los sujetos en las
maniobras de respiracion controlada. De los resultados de esta tesis surge que la
pendiente de la regresion entre los intervalos RR y la respiracion no es un buen indicador
de la ASR, y por tanto, no representa adecuadamente los cambios en la actividad vagal

cardiaca.
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Por dltimo, al examinar los indicadores ganancia y desviacién estdndar en forma grupal se
pueden definir 3 regiones de frecuencias respiratorias en las que el indicador tuvo
diferencias estadisticamente significativas. Considerando un comportamiento pasa bajas
del nodo sinusal, estas regiones se pueden interpretar como las bandas de paso, transicion
y rechazo. Analizando los valores de frecuencia de corte de estos indicadores, se
definieron las regiones en la relacién indice de la ASR - frecuencia respiratoria, a saber,
region de baja frecuencias (banda de paso), correspondiente a las frecuencias
respiratorias de 3 a 9 respiraciones por minuto, region de frecuencias intermedias (banda
de transicién), de 9 a 18 respiraciones por minuto, y regién de altas frecuencias (banda de
rechazo) correspondiente a las frecuencias respiratorias de 18 a 48 respiraciones por

minuto.

Andlisis de la ASR en el dominio de la frecuencia

En forma general, los pardmetros obtenidos de las densidades espectrales, estimadas por
el método de Welch y estimadas por el modelo ARX, se comportaron de manera muy
similar. La resolucién en frecuencia de las densidades espectrales obtenida con el método
de Welch fue de 0.0625 Hz y la fijada para el modelo ARX fue de 0.0156 Hz. Las bandas
de integracién sobre las densidades espectrales fueron de 0.04 a 0.15 Hz para el
componente de baja y de 0.15 a 1 Hz para el componente de alta, por lo que, para el caso
del componente de baja frecuencia, la resolucién dada por el método de Welch subestimé
la potencia en esta banda de integracién (0.0469 - 0.1406 Hz). Sin embargo, el componente
de baja frecuencia, y la relacién baja/alta se comportaron de manera similar con el

aumento de la frecuencia respiratoria (figura 8) para ambos métodos de estimacion.
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El coeficiente de variacién para el componente de baja frecuencia fue similar en ambas
técnicas, 0.23 para BFW y 0.28 para BFM (tabla 2) y resultan no muy sensibles a la
variabilidad entre sujetos. Para el caso de la relacion baja/alta los coeficientes de

variacién son mayores, de 0.66 para B/AW y de 0.85 para B/AM (tabla 2).

Brown y cols. [6] estudiaron un grupo de 9 sujetos, que respiraron a 7 frecuencias
respiratorias en un rango de 6 a 24 respiraciones por minuto y controlaron su volumen
corriente a 1y a 1.5 litros. Calcularon la potencia en el espectro de los intervalos RR para
el componente de baja frecuencia (0.06 a 0.14 Hz) y encontraron una disminucion
significativa de este componente, entre las frecuencias respiratorias mds bajas y las mds
altas del rango de frecuencias respiratorias por ellos usado. Los resultados aqui obtenidos
coinciden con lo anterior, sdlo que para las frecuencias respiratorias mds altas, que no
fueron exploradas por Brown y cols., (36 y 48 respiraciones por minuto) respecto a las
frecuencias intermedias se fuvo un aumento significativo del componente de baja
frecuencia (figura 8-A). Para las frecuencias respiratorias mds bajas (3 y 6 respiraciones
por minuto) el componente baja frecuencia en el espectro de los intervalos RR coincide con
el componente debido a la respiracién, y por tanto, es ldgico que se vea aumentado
respecto a las frecuencias respiratorias intermedias, donde comienza a separarse el
componente respiratorio del componente de baja frecuencia. El aumento que se observa
para las altas frecuencias respiratorias (36 y 48 respiraciones por minuto) en el
componente de baja frecuencia y en la relacién B/A (figura 9) constituye otro hallazgo de
este trabajo y puede atribuirse a un aumento en la actividad simpdtica, que también
explica la disminucion del RR medio y de la rMSSD para estas frecuencias respiratorias.
Sin embargo, si bien la literatura es muy contradictoria respecto a que el control
voluntario de la respiracion tenga influencias sobre la actividad autonémica [17,29], la
utilizacion de frecuencias respiratorias tan altas ha sido poca, por lo que habria que

explorar de manera mds rigurosa estos comportamientos.
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Indicadores de la ASR en el dominio de la frecuencia: potencia total normalizada, potencia

en la banda de la respiracion normalizada, ganancia espectral y ganancia cruzada.

Los indices espectrales fuvieron un menor desempefio que los indices temporales para
describir la ASR en funcién de la frecuencia respiratoria. Posiblemente debido a que sus
coeficientes de variacion fueron mds altos entre 0.35 y 0.66 (tabla 2), excepto para la
potencia en la banda de la respiracion normalizada calculada para la estimacién de Welch
PRNW que fue de 0.18. Esto sugiere que pueden ser mds sensibles a la variabilidad entre

sujetos que los indices temporales.

En general, los indicadores espectrales calculados por el método de Welch y por el modelo
ARX tuvieron una alta correlacion (tabla 5). Sin embargo, los indices estimados a partir del
modelo ARX tuvieron coeficientes de variacion mds altos que los estimados por el método
de Welch (tabla 2). Esto muestra que los indices calculados a partir del modelo ARX

resultaron mds sensibles a la variabilidad interindividuo.

Los indices PTNW y PTNM (figuras 11-E y 11-F) presentaron una disminucién significativa
con el aumento de la frecuencia respiratoria, reflejando el comportamiento pasa bajas del
nodo. Sus coeficientes de variacion fueron de 0.35 y de 0.59 respectivamente (tabla 2). El
desempefio fue de 50 % para PTNW y de 35.7 % para PTNM, esta menor capacidad de
discriminar pares de medias entre las frecuencias respiratorias de de PTNM puede
deberse a que parece ser mds sensible a la variabilidad entre sujetos que PTNW. Estos
indices, al mostrar una disminucién de la magnitud del indice con el aumento de la
frecuencia respiratoria también corroboraron el comportamiento pasa bajas sugerido por
Hirsch y Bishop y por Brown y cols. En cuanto a la frecuencia de corte de estos indices,
fue de 9.4 y 11.4 respiraciones por minuto para PTNW y PTNM respectivamente, y no

tuvieron diferencias significativas entre ellas, ni con los indices temporales.
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Los indices PRNW y PRNM también presentaron una disminucién de la magnitud del indice
con el aumento de la frecuencia respiratoria (figuras 11-6 y 11-H). Sus coeficientes de
variacion fueron de 0.18 y 0.35 respectivamente, los mds bajos de los indicadores
espectrales, y sus desempefios de 53.6 % para PRNW y 50.0 % para PRNM. Brown y cols.
[6] estudiaron la potencia en la banda de la respiracién con una metodologia similar a la
usada en este trabajo, sélo que tomaron una banda de integracidn en el espectro de los
intervalos RR de ancho fijo de 0.08 Hz centrado en la frecuencia respiratoria.
Encontraron una disminucién significativa para esta banda de integracién entre las
frecuencias respiratorias mds bajas y las mds altas del rango por ellos utilizado. Los
resultados de esta tesis coinciden con lo anterior. Por otro lado, considero que la manera
en que se determiné la banda de integracién para representar la potencia en la banda de la
respiracion en esta tesis, como la region donde la funcién de coherencia fue mayor a 0.5,

es mds apropiada que el criterio arbitrario de ancho fijo usado por Browny cols. [6]

Los indices GE (figuras 11-I 'y 11-J) y 6C (figuras 11-K y 11-L) al igual que la potencia total
normalizada y la potencia en la banda de la respiracién mostraron una disminucién
significativa de su magnitud con el aumento de la frecuencia respiratoria. Sus coeficientes
de variacién fueron mds bajos para los cdlculos realizados en la estimacion de Welch que
para el modelo, 0.37 y 0.35 para GEW y GCW respectivamente, y 0.65 y 0.66 para GEM y
GCM, respectivamente (tabla 2). Khoo y cols. [18] introdujeron el indicador Grsa para
evaluar la funcién autondmica del corazén en pacientes con apnea obstructiva del suefio.
Utilizaron un modelo ARX considerando a la respiracién como la entrada exdgena y
definieron la Grsa como el valor medio de la funcion de transferencia en la banda de alta
frecuencia (0.15 a 0.4 Hz), equivalente al indicador aqui denominado GE. Concluyeron que la
Grsa fue un buen indicador de la actividad parasimpdtica en estos pacientes, ya que sus
indicadores espectrales fueron capaces de detectar mejoras de la funcién autondmica

cardiaca que otros indices espectrales no mostraron. Sin embargo, de los resultados
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obtenidos en esta tesis, las ganancias espectrales no resultaron ser los mejores

indicadores de la ASR debido a sus altos coeficientes de variacion.

Los valores de frecuencia de corte fueron muy similares y no tuvieron diferencias
significativas para GE y GC en cada una de las técnicas de estimacién usadas. Esto estd de
acuerdo con la definicién de los indices, ya que fueron calculados donde la coherencia fue
maxima y se espera que la maghitud de éstos sea similar en esa banda de frecuencias [25].
Los indicadores GEW y GCW ftuvieron valores de frecuencia de corte de 16.7 y 16.6
respiraciones por minuto respectivamente (tabla 4) y fueron significativamente mds altas
que las frecuencias de corte de los indicadores G, DE, PTW, PRW, PRM y L. Sin embargo no
fueron diferentes significativamente de PTM, GEM y GCM.

En general, al examinar la relacion indices espectrales-frecuencia respiratoria en forma
grupal no se pudieron identificar fres regiones con diferencias significativas como en los
indices temporales ganancia y desviacion estdndar. En este caso podrian definirse sélo dos
regiones con diferencias estadisticamente significativas, que representarian las bandas de
paso y rechazo del filtro pasa bajas. Estas dos regiones se pueden definir como region de
baja frecuencias (banda de paso), correspondientes a las frecuencias respiratorias de 3 a
12 respiraciones por minuto, y la region de altas frecuencias (banda de rechazo) para las

frecuencias respiratorias de 12 a 48 respiraciones por minuto.

Andlisis de la ASR en los mapas de retorno

De la observacién de los mapas de retorno (figura 9) surge que presentan un patrén visual

eliptico, donde las elipses se concentran y se hacen mds circulares a medida que la

frecuencia respiratoria aumenta.
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EL pardmetro eje transverso T (figura 10-A) no mostré cambios significativos con el
aumento de la frecuencia respiratoria. Este resultado coincide con el de Penttild y cols.
[21], que estudiaron este pardmetro en un rango de frecuencias respiratorias de 6 a 24
respiraciones por minuto. Carrasco y cols. [20] compararon varios pardmetros sobre los
mapas de retorno de los intervalos RR con indices temporales de la VFC, y concluyeron que
el eje transverso y la rMSSD presentan una alta correlacion en las maniobras
experimentales por ellos usadas. Los resultados aqui obtenidos concuerdan con la anterior,
ya que se tuvo una correlacién de 0.99 entre estos pardmetros. El coeficiente de variacién

para el eje transverso fue de 0.35 (tabla 1), similar al del rMSSD.

El coeficiente de correlacién lineal R (figura 10-B) presenté una disminucion significativa

con el aumento de la frecuencia respiratoria. Su coeficiente de variacién fue de 0.25.

Indicador de la ASR en los mapas de retorno: eje longitudinal

El eje longitudinal L (figura 11-D) mostré una disminucion significativa con el aumento de la
frecuencia respiratoria, por lo que corrobora el comportamiento pasa bajas del nodo
sinusal, con una frecuencia de corte de 8.4 respiraciones por minuto (tabla 3). Su
coeficiente de variacion fue bajo, de 0.23 (tabla 1). La correlacién de este indicador con la
desviacion estdndar de los intervalos RR fue alta (0.99), lo que confirma los resultados
presentados por Carrasco y cols. [20] que sugieren en su trabajo que el eje longitudinal en
los mapas de retorno es una medida equivalente a la desviacién estdndar de los intervalos
RR. Este indicador no ha sido usado en trabajos previos como indicador de la ASR y resulté
que, al igual que la desviacidn estdndar de los intervalos RR, fue uno de los mejores indices

de los aqui estudiados.
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"Aliasing” cardiaco

Un hallazgo importante de este trabajo es el componente de menor frecuencia que la
respiratoria, pero fuera de la banda de baja frecuencia, que aparece en los espectros de
los intervalos RR para la frecuencia respiratoria de 48 respiraciones por minuto (figura 7).
Este componente pudo observarse para todos los sujetos, tanto en la estimacion realizada
por el método de Welch, como para la realizada con el modelo ARX. Este comportamiento

puede explicarse por el “aliasing” cardiaco.

La serie de intervalos RR puede ser interpretada como un muestreo no equiespaciado de
una hipotética sefial continua de la VFC. El maximo contenido de frecuencia del componente
respiratorio, no debe exceder la mitad de la frecuencia de muestreo, en este caso la
frecuencia cardiaca instantdnea. El fenémeno del aliasing cardiaco ocurre cuando se tienen
frecuencias respiratorias altas y frecuencia cardiaca relativamente baja, y por lo tanto no
se cumple lo anterior [2]. El fendmeno del aliasing cardiaco no ha sido reportado como un
problema en estudios realizados en sujetos adultos normales en condiciones fisioldgicas.

Sin embargo, si se presenta en estudios en animales.

Zwiener y cols. [30] mostraron que en conejos adultos conscientes no ocurre la arritmia
sinusal respiratoria “cldsica”, ya que en estos animales existe un componente de mds baja
frecuencia que la respiracién, pero modulado por ésta, y explicaron este fendmeno
utilizando reglas de aliasing, pero sin relacionarlo directamente con un fenémeno de este
tipo. Realizaron su estudio sobre un grupo de conejos conscientes y bajo anestesia general,
en esta dltima condicion, la frecuencia respiratoria baja, y consecuentemente, la arritmia

sinusal respiratoria aparece.
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En este trabajo se siguié el método utilizado por Zwiener y cols. para calcular el rango
posible de frecuencias donde debe aparecer el aliasing y se midié la frecuencia mdxima
para el espectro de los intervalos RR, para la espectro de la respiracién y en la funcion de
coherencia. Cuando se remuestred la serie respiratoria original con la ocurrencia de la
onda R, el mdximo de la funcién de coherencia se dio para la misma frecuencia, alrededor
de 0.6 Hz (tabla 6) del maximo en los espectros de los intervalos RR y de la respiracion; no
se tuvieron diferencias estadisticamente significativas para las tres frecuencias. Ademds,
esta frecuencia estuvo dentro del rango en el cual se esperaba se produzca el aliasing, 0.4

a 0.8 Hz (tabla 6).

Comparacion de los indicadores de la ASR

Si bien todos los indicadores de la ASR estudiados en este trabajo mostraron una
disminucién de la magnitud del indice con el aumento de la frecuencia respiratoria,
corroborando un comportamiento pasa bajas sugerido por otros autores ([3]y [6]) existen

algunas diferencias en esta representacion.

Las frecuencias de corte de la mayoria de los indicadores no tuvieron diferencias
estadisticamente significativas (tabla 4). Para los indices PTNM, GEM y GCM sus
frecuencias de corte no fueron diferentes con la de ningln otro indicador, y los demds sdlo

presentaron diferencias con GEW y GCW.

Los coeficientes de variacion de los indicadores fueron muy variables, en un rango de 0.18
a 0.70 (tablas 1y 2), lo que muestra que algunos indicadores fueron mucho mds sensibles a
la variabilidad interindividuo. Los indicadores con mayor coeficiente de variacién fueron
PTM, GEM y GCM, entre 059 y 0.65 (tabla 2). Los demds indicadores tuvieron su

coeficiente de variacién menor a 0.37.
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Entre algunos de los indicadores se tuvieron coeficientes de correlacién altos (tabla 5). De
acuerdo con esto, los indices que tuvieron una alta correlacion fueron G, DE, y L. En la
figura 12-A se muestra la regresion entre los indices temporales ganancia y desviacion

estdndar.

La correlacién entre los indicadores espectrales PTN con PRN no fue muy alta. Como se
observa en las figuras 12-D y 12-E, la relacién PRNW-G y PRNW-PTNW es claramente ho
lineal. Este comportamiento puede deberse a que en la regién de bajas frecuencias
respiratorias (3, 6 y 9 respiraciones por minuto), la banda de integracién sobre el espectro
de los intervalos RR coincide con el componente de baja frecuencia de los intervalos RR,
por lo que para estas frecuencias respiratorias, la potencia calculada sobre la banda de la
respiracion es casi la potencia total del espectro de los intervalos RR. Esto puede explicar
que no hayan presentado una alta correlacion con los demds indicadores. En la figura 12-F
se observa, a manera de ejemplo, la regresion entre el indice espectral GCM y la ganancia.
El comportamiento de GEW, GCW y GEM fue muy similar. El coeficiente de correlacion

entre estos indices y los demds no fue muy alto (tabla b).

Los indices temporales ganancia y desviacién estdndar y el eje longitudinal en los mapas de
retorno tuvieron una alta correlacion y sus respectivas frecuencias de corte no mostraron
diferencias estadisticas. En cuanto a la capacidad de discriminar entre los distintos pares
de media de la frecuencia respiratoria tuvieron buenos desempefios, y sus coeficientes de
variacién fueron bajos, por lo que parecen ser menos sensibles a la variabilidad entre
sujetos para medir la ASR que los demds indicadores aqui estudiados. Por (ltimo, estos

indices resultan de fdacil medicion.
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Todo lo anterior hace que estos indicadores resulten buenos estimadores de la arritmia
sinusal respiratoria bajo las maniobras de respiracién controlada en el amplio rango de
frecuencias respiratorias aqui estudiado. No obstante, los indicadores espectrales
proporcionan valiosa informacién que los temporales o los calculados sobre los mapas de
retorno no, y por lo tanto su amplio uso en el andlisis de la VFC y de la ASR ha contribuido,

y sigue contribuyendo al conocimiento de los mecanismos de control cardiovascular.
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6. CONCLUSIONES

La presente tesis contribuye al conocimiento del andlisis de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca en general, y al de la arritmia sinusal respiratoria en particular mediante el

aporte de los siguientes hallazgos y resultados:

v" Los indices temporales ganancia y desviacion estdndar, y el eje longitudinal sobre los
mapas de retorno resultaron ser buenos para la valoracion de la arritmia sinusal
respiratoria en el amplio rango de frecuencias respiratorias usado, ya que tuvieron un
buen desempefio para discriminar entre las frecuencias respiratorias, corroboraron el
comportamiento pasa bajas del nodo sinusal, presentaron altos coeficientes de
correlacién entre ellos y su medicion es muy simple. Ademds estos indicadores
presentaron bajos coeficientes de variacién, por lo que resultaron menos sensibles que
los otros indices aqui estudiados a los cambios que se observan por la variabilidad entre
los sujetos. La desviacién estdndar de los intervalos RR, uno de los pardmetros mds

utilizados en el andlisis de la VFC no habia sido explorado para la evaluacién de la ASR.

v" El eje longitudinal en los mapas de retorno de los intervalos RR, que no habia sido usado
en trabajos previos como indicador de la ASR, resulté uno de los mejores indices de los

aqui estudiados.

v" La disminucion del RR medio y de la rMSSD, y el aumento del componente de baja
frecuencia en el espectro de los intervalos RR para la frecuencia respiratoria de 48
respiraciones por minuto sugieren un aumento en la actividad simpdtica en esta
frecuencia que no ha sido reportado por otros autores y que habria que explorar con

mds detalle.
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v’ Se detecté el aliasing cardiaco en humanos adultos, y se demostré que bajo las
maniobras de respiracion controlada en reposo a frecuencias altas (48 respiraciones
por minuto) este fendmeno ocurre. Resulta interesante continuar en la investigacion de

este fenémeno, ya que no ha sido explorado con profundidad en humanos.
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