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Resumen

La teoria de sistemas dinamicos, asi como la probabilidad y las proporciones de la entropia, sustentan una nueva
metodologia diagndstica predictiva que diferencia los estados normales, agudos y cronicos, y la progresion hacia
la enfermedad. En este estudio se evalu6 la probabilidad y la entropia y sus proporciones de atractores dindmicos
construidos a partir de la frecuencia cardiaca y el nimero de latidos por hora de 30 registros en monitor Holter
normales y 60 de infarto agudo de miocardio. La metodologia diferencio las dindmicas indicativas de infarto agudo
de miocardio de aquellas normales, y cuantificd su nivel de gravedad, lo que la convierte en una herramienta de
diagnostico Gtil en la practica clinica. © Acad. Colomb. Cienc. Ex. Fis. Nat. 2016.
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Entropy proportions applied to intensive care unit: Predictions in acute myocardial infarction
Abstract

The theory of dynamical systems, as well as probability and entropy proportions support a predictive diagnostic
methodology which differentiates normal, acute and chronic states and progression towards disease.We evaluated
probability and entropy and its proportions of attractors constructed from heart rate and number of beats per hour of
30 normal Holter records and 60 with acute myocardial infarction. The methodology differentiated those dynamics
indicative of myocardial infarction from normal ones, and quantified the severity of the dynamics, which makes it a
useful diagnostic tool in clinical practice. © Acad. Colomb. Cienc. Ex. Fis. Nat. 2016.
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Introduccién

La teoria de los sistemas dinamicos tiene como objeto de
estudio el estado y la evolucion de los sistemas (Devaney,
1992). En el contexto de esta teoria la dinamica puede
representarse en espacios de fase y constituir atractores
que pueden ser predecibles o impredecibles; un ejemplo
de estos Gltimos son los atractores cadticos, como los
gue se observan en la dinamica cardiaca. Estos atractores
presentan una forma irregular, la cual puede medirse
mediante la geometria fractal (Peitgen, et al., 1992). Otra
de las teorias usadas en el andlisis de los sistemas es la
teoria de la probabilidad; la probabilidad es una medida de
la posibilidad de que un evento ocurra en el futuro en un
espacio muestral determinado desde el cual se define una
funcion matematica que cuantifica todas las probabilidades
(Mood, et al., 1974; Laplace, 1995). En este trabajo no se
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hizo uso de la probabilidad como medida estadistica sino
como medida predictiva en el contexto de la entropia, la cual
se definid inicialmente en el marco de la teoria cinética de los
gases como una funcién del nimero de posibles estados para
sistemas equiprobables, y posteriormente se generaliz6 en
la mecanica estadistica para los sistemas no equiprobables
(Matvéev, 1987; Tolman, 1979), y se ha reinterpretado en
diferentes campos como sucede en la teoria de la informacion
(Machta, 1999).

Segun los reportes de la Organizacion Mundial de la Salud,
enpara el 2011 las enfermedades cardiovasculares ocupaban
el primer lugar en cuanto a mortalidad a nivel mundial, con
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30 % de las muertes reportadas. Entre todas las enfermedades
cardiovasculares, la cardiopatia isquémica representaba
42 % de las causas de muerte. En Colombia el infarto
agudo de miocardio se encontraba entre las primeras cinco
causas de mortalidad segin los reportes del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica (DANE) para el
2009, conpn 28.650 muertes (Robledo & Escobar, 2010).

Diversas investigaciones en el campo de la cardiologia
y la medicina intensiva se han enfocado al estudio de
la variabilidad de la frecuencia cardiaca a partir de los
cambios en el intervalo RR (Malik, 1996; Chen,, 2008;
Chen & Kuo, 2007; Huikuri, et al., 2000; Makikallio, et
al., 2001; Voss, et al., 2009), sin embargo, su aplicabilidad
clinica es limitada, y no ha sido posible establecer
medidas predictivas generalizadas a partir de su analisis.
El andlisis de la variabilidad se basa en la concepcion
homeostatica convencional que equipara la normalidad con
un comportamiento cardiovascular regular; no obstante, se
ha evidenciado que la dinamica cardiaca exhibe un com-
portamiento irregular, con caracteristicas no lineales como las
del comportamiento cadtico (Wu, et al., 2009; Braun, et al.,
1998). En el marco de la teoria de los sistemas dindmicos,
Goldberger, et al. (2002) han propuesto una reinterpretacion
de la concepcion de normalidad y enfermedad aplicada
a la fisiologia cardiaca que contradice la concepcion
homeostatica convencional, en la cual se evidencia que
tanto el comportamiento regular y periédico como un
comportamiento excesivamente aleatorio se consideran
patolégicos, en tanto que el estado de normalidad se halla en
medio de estos dos comportamientos extremos. Los analisis
desarrollados a partir de la teoria de los sistemas dinamicos
y de la geometria fractal han resultado ser predictores de la
mortalidad mas eficaces que los convencionales en pacientes
con infarto agudo de miocardio con fraccion de eyeccion
menor a 35 % (Huikuri, et al., 2000); del mismo modo,
se han desarrollado métodos predictivos de la muerte en
pacientes con falla cardiaca (Méakikallio, et al., 2001) y
en pacientes con sepsis (Chen, et al., 2008; Chen & Kuo,
2007; Gomez, et al., 2012).

Desde esta perspectiva, Rodriguez (2010a) desarroll6
un método de evaluacion de la dinamica cardiaca a partir
de los registros continuos en monitor Holter en pacientes
mayores de 21 afios mediante una induccién matemética
que permitié diferenciar los estados de normalidad, de
enfermedad cronica y aguda, y de la evolucidn entre estos
estados. Dicha metodologia se baso en la evaluacion de la
ocupacion de pares ordenados de la frecuencia cardiaca
entre los atractores de diez pacientes en un espacio de
fases, utilizando la teoria de los sistemas dinamicos, la
teoria de la probabilidad y las proporciones de la entropia,
lo cual permiti6 el establecimiento de medidas diagndsticas
preventivas cuya aplicabilidad clinica se ha podido confirmar
(Rodriguez, 2011; Rodriguez, 2012a; Rodriguez, et al.,
2013; Rodriguez, et al., 2014; Rodriguez, et al., 2015).
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Ademas, esta metodologia se ha aplicado a la prediccién de
la dindmica cardiaca en la unidad de cuidados coronarios, en
donde se logrd establecer cuantitativamente que después de
la intervencidn quirGrgica de un paciente que no evidenciaba
deterioro clinico, sus proporciones de la entropia mostraban
una agudizacion de la dindmica cardiaca, lo cual se corrobor6
clinicamente mas tarde (Rodriguez, et al., 2015). Asi mismo,
el método se aplicé a la evaluacion de casos normales y
otros de pacientes de la unidad de cuidados coronarios, y
se logro predecir exitosamente tanto la normalidad como la
enfermedad aguda y cronica. También fue posible cuantificar
el impacto que tenian las intervenciones quirdrgicas o
farmacoldgicas sobre la dindmica cardiaca mediante el cam-
bio en las proporciones geométricas del atractor cadtico
(Rodriguez, 2011).

En este contexto, el proposito del presente trabajo fue
confirmar la aplicabilidad clinica de la metodologia pre-
viamente desarrollada (Rodriguez, 2010a), contrastando el
diagnéstico fisico-matematico con el diagndstico clinico
convencional de dindmicas cardiacas normales y de las de
pacientes con infarto agudo de miocardio atendidos en la
unidad de cuidados intensivos.

Materiales y métodos
Definiciones

Espacio de fases: espacio de dos o mas dimensiones en
el que se representa de manera grafica la dindmica de un
sistema por medio de la representacion geométrica de
sus variables en un tipo de atractor especifico en el cual
se ubican pares ordenados de los valores de cada variable
consecutiva en el tiempo.

Par ordenado de variables dinamicas: corresponde a la
combinacion de dos frecuencias cardiacas consecutivas en
el espacio de fases representadas como (x,y) y distribuidas
en rangos de cinco segun sus coordenadas.

Probabilidad de pares ordenados: corresponde al cociente
que resulta de dividir el nimero de pares ordenados que
ocupan un rango especifico de cinco en entre el nimero total
de pares ordenados de todo el registro Holter (Rodriguez,
2010a). Se representa mediante la siguiente ecuacion, en la
cual X'y Y son multiplos de 5:

Frecuencia de aparicion de pares ordenados en X, Y (1)

P(X.Y)=
Total de pares ordenados
Entropia del atractor: la entropia de la ocupacion de un
atractor en el espacio de fases se calcula mediante la ecua-
cién de la entropia no equiprobable de Boltzmann-Gibbs:

S=—kY > P(X,Y)xLnP(X,Y) 2
x=1 y=1
donde X, Y son multiplos de 5; P (X,Y) corresponde a la
probabilidad para el rango (X,Y), k representa la constante
de Boltzmann, cuyo valor es 1,38x10% (joules/kelvin), y S
representa la entropia (Matvéev, 1987; Tolman, 1979).
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Proporcion S/k del atractor: se obtiene de la ecuacion 2 al
dividirla por la constante de Boltzmann:

n n

% =3 P(X,Y)xLn P(X,Y), 3)

x=1 y=1
la cual puede rescribirse asi:

%:_iP(a,b)anP(a,b)—iP(C,d)XLnP(Cad)

(4)
=Y Ple, f)xLnP(e, f) =) P(g,h)xLnP(g,h)

donde a, b, ¢, d, e, f, g, h representan los multiplos de la
frecuencia cardiaca en multiplos de 5, P (a,b) es igual al
valor de la probabilidad para los rangos con frecuencias
de ocupacién del orden de unidades, P (c,d) es igual al
valor de la probabilidad para los rangos con frecuencias de
ocupacion del orden de decenas, P (e,f) es igual al valor de la
probabilidad para los rangos con frecuencias de ocupacion
del orden de centenas, P (g,h) es igual al valor de la
probabilidad para los rangos con frecuencias de ocupacion
del orden de miles, K representa la constante de Boltzmann,
1,38x102% (joules/kelvin), y S es el valor de la entropia
(Matvéev, 1987; Tolman, 1979).

La ecuacion anterior, se puede simplificar como sigue:
S
;:U+D+C+M, (@)

donde U corresponde a la suma de las probabilidades
asociadas a frecuencias de ocupacion del orden de unidades
por su logaritmo natural, D corresponde a estos mismos
valores para el orden de decenas, C a los de centenas, y
M a los de miles, mientras que k es igual a la constante de
Boltzmann, 1,38x10% (joules/kelvin), y S es el valor de
la entropia.

Proporciones de la entropia: corresponden a las divisiones
entre las sumas previamente definidas con respecto a la
totalidad (T), que a su vez corresponde a la proporcion S/k,
0 a ellas mismas:

U/T; DIT; CIT; M/T; C/M; D/C.

Regiones del atractor: regiones definidas con base en los
prototipos de la induccion de la siguiente manera.

La region uno, que abarca todos los rangos de la frecuencia
cardiaca comunes a los registros en monitor Holter normales.

La region dos, que incluye todos los rangos ocupados por
los registros en monitor Holter normales, excluidos los de
la region uno.

La region tres, que comprende los rangos de frecuencia
cardiaca de la region total restante del espacio de fases
correspondiente a los que no son ocupados por los pro-
totipos normales.
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Procedimiento

Se analizaron 90 registros continuos de la frecuencia
cardiaca producto de la monitorizacion con monitor Holter
durante 21 horas. Treinta de estos registros correspondian
a pacientes con diagndsticos normales y 60 a pacientes
con infarto agudo de miocardio cuyos registros provenian
de la base de datos del Grupo Insight. La conclusion sobre
el diagnostico basado en el registro en monitor Holter fue
emitida por un cardidlogo experto segun los parametros
convencionales, y se enmascar para garantizar un estudio
ciego, dejando visibles solamente los valores de las fre-
cuencias cardiacas minima y maxima cada hora, asi como
el nimero de latidos por hora.

A partir de estos valores maximos y minimos de la frecuen-
cia cardiaca se realiz6 una simulacion computacional de
la totalidad del trazado electrocardiografico con el fin de
construir el atractor cardiaco en el espacio de fases segun
la metodologia previamente desarrollada (Rodriguez, et
al., 2014; Rodriguez, 2010a; Rodriguez, et al., 2013;
Rodriguez, 2011; Rodriguez, 2012; Rodriguez, et al.,
2015), graficando la frecuencia de aparicion de cada uno
de los pares ordenados agrupados en rangos de multiplos
de cinco latidos por minuto. A continuacién se evalud la
probabilidad de ocupacién para cada uno de los rangos
y cada una de las regiones, asumiendo que cada pareja de
frecuencias cardiacas constituia un evento (ecuacion 1). Se
procedid a hallar la entropia de cada atractor (ecuacién 2)
y la relacion S/k (ecuacion 3).

Los sumandos que correspondian a las probabilidades de
frecuencias de ocupaciéon del orden de unidades (1-9)
se agruparon y se sumaron (ecuacion 4), al igual que los
de decenas (10-99), centenas (100-999) y miles (1.000 a
9.999). Estos valores fueron consecutivamente utilizados
para calcular las proporciones existentes entre cada sumando
con respecto a la totalidad (relacion S/k) y entre las partes
(centenas/miles y centenas/decenas), las cuales se calcularon
para cada region determinada (ver definiciones).

Maés adelante, se evalu6 si por lo menos dos de las pro-
porciones en cualquiera de las tres regiones se encontraban
por fuera de los limites de la normalidad definidos
previamente (Rodriguez, 2010a), asumiendo esta condicion
como diferenciadora entre normalidad y enfermedad. Para
establecer cuantitativamente el nivel de gravedad de cada
dindmica con respecto a los limites de normalidad, se resto
de los valores de las proporciones mayores que el limite
superior de normalidad este ultimo valor, mientras que los
valores menores que el limite inferior de normalidad se
restaron de este valor limite. Dichas diferencias se agruparon
en cuatro conjuntos de acuerdo a si estaban asociadas con
frecuencias del orden de los miles, las centenas, las decenas
o las unidades, mediante una suma aritmética de cada grupo,
lo cual permitié cuantificar qué tan lejos se encontraban estas
proporciones de la normalidad, pues entre mayores sean
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estos valores, mas alejada de la normalidad se considera la
dindmica. Los valores de la suma de las restas del orden de
los miles son las que tienen mayor peso en la determinacion
del nivel de gravedad de la dindmica, después se evallan
consecutivamente los valores de las centenas, decenas y
unidades. El aumento de las sumas del orden de los miles
corresponde a una agudizacion o deterioro de la condicion de
un paciente, lo cual puedese manifiestarse clinicamente como
un infarto agudo de miocardio, por ejemplo (Rodriguez, et
al., 2015). En el caso de que las sumas del orden de miles
tiendan a disminuir consecutivamente en el tiempo, esto
indicaria una evolucion a un estado menos agudo.

Analisis estadistico

Para confirmar la aplicabilidad clinica del diagnostico fisico-
matematico, se comparo el diagndstico convencional, el cual
se asumié como el estandar, con el resultado arrojado por
la metodologia matematica, calculando la especificidad
y la sensibilidad. Para obtener estos valores, se hizo una
clasificacion binaria en la que los verdaderos positivos corres-
pondian al nimero de pacientes con diagnéstico convencional
y fisico-matemético de la enfermedad; los falsos positivos,
al numero de casos diagnosticados matematicamente como
patolégicos, pero cuyo diagndstico convencional era normal,
los falsos negativos, al nimero de casos diagnosticados
matematicamente como normales, pero cuyo diagndstico
convencional era patologico, y los verdaderos negativos
correspondian a aquellos casos con diagnostico de norma-
lidad tanto desde el punto de vista matematico como clinico.

Para evaluar la concordancia entre los dos diagnosticos, se
calculo el coeficiente kappa mediante la siguiente ecuacion:

x . Co-Ca (5)
To—Ca

donde Co corresponde al nimero de concordancias obser-
vadas, en otras palabras, el nimero de pacientes con el
mismo diagndstico matematico y estandar; To corresponde
a la totalidad de observaciones, es decir, la totalidad de
casos normales y patoldgicos, y Ca corresponde a las
concordancias atribuibles al azar, las cuales se calculan de
acuerdo con la siguiente formula:

Ca=[(f,xC)/To]+[(f,xC,)/To], ()

donde f representa el nimero de pacientes con valores
matematicos de normalidad, C, representa el nimero de
pacientes diagnosticados clinicamente como normales, f,,
el nimero de pacientes con valores matematicos indicativos
de enfermedad, C2, el nimero de pacientes diagnosticados
clinicamente como patoldgicos y To, el nimero total de
casos normales y patolégicos.

Resultados

Al evaluar los registros del monitor Holter de los pacientes
con infarto agudo de miocardio, los valores de la entropia
variaron entre 4,6062X102° y 5,069X10%. En los registros
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normales, este valor se hall6 entre 6,478X10%y 7,058X10%
(tabla 1). Se encontr6 que para los registros de los pacientes
con infarto agudo de miocardio, los valores de la relacion S/k
variaron entre -3,6733 y -3,3378. En el caso de los registros
normales, los valores de la relacion S/k se encontraron entre
-5,115 y -4,694 (tablas 1 y 2). Se evidenci6 que tanto las
medidas de entropia como las relaciones S/k diferenciaron
cuantitativamente los grupos.

En de los pacientes con infarto agudo de miocardio, los
valores de las proporciones de la entropia U/T se encontraron
entre 0 y 0,0020, los de la entropia D/T estuvieron entre
0,0077 y 0,0480, los de C/T, entre 0,0684 y 0,3974, los de
M/T variaron entre 0,5753 y 0,8784, los de C/M entre 0,0778
y 0,6908 y los de D/C entre 0,0310 y 0,2337. En los registros
normales los valores de la proporcion U/T de la entropia se
encontraron entre 0y 0,0084, los de D/T entre 0y 0,1345, los
de C/T entre 0 y 0,5515, los de M/T entre 0y 0,4592, los de
C/Mentre0y 3,5131y los de D/C entre 0y 3,2814. Ninguno
de los casos normales presentd valores correspondientes a
las sumas de las restas de las proporciones de la entropia
por fuera de los limites de normalidad, mientras que en los
pacientes con infarto agudo de miocardio se encontraron por
lo menos dos valores por fuera de estos limites. Ademas,
las medidas matematicas de las sumas de las restas de las
proporciones por fuera de los limites de normalidad del
orden de los miles se encontraron entre 0,4194 y 2,2593, y
las del orden de las centenas, entre 0,1348 y 3,3521 (tablas
1y 2), lo cual evidencio el cardcter agudo de las dindmicas
indicativas de infarto agudo de miocardio.

Los valores de sensibilidad y especificidad encontrados para
esta metodologia fueron de 100 %, con un coeficiente kappa
de 1, lo cual confirma la capacidad de la metodologia para
diferenciar clinicamente las dinamicas cardiacas normales
de aquellas indicativas de infarto agudo de miocardio.

Asimismo, al desenmascarar los datos se observé que habia
tres registros de un mismo paciente en tres dias consecutivos,
en cuyo caso se observd que las sumas del orden de los miles
habian permanecido relativamente estables entre el dia 1
y el dia 2, con valores de 1,2001 y 1,1101, respectivamente
(registros 10.1 y 10.2 de la tabla 2). Sin embargo, pasaron
de 1,1101 a 2,2593 en el dia 3 (registros 10.2 y 10.3 de
la tabla 2); de igual forma, las sumas de las centenas
pasaron de 0,3217 a 2,7122. Las diferencias en los valores
de las sumas de las centenas y de los miles evidenciaron
cuantitativamente la evolucion progresiva de la dinamica
hacia un estado mucho mas critico. Esta evolucion hacia
la agudizacion se corrobord con los datos clinicos del
paciente y el diagnostico emitido por el especialista.

Discusion
Este el primer trabajo en el que se establece la capacidad
de la metodologia diagnéstica basada en la teoria de la

probabilidad y la entropia proporcional del atractor car-
diaco para diferenciar clinicamente dindmicas normales
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Tabla 2. Valores de la entropia, proporcion S/k, proporciones de la entropia y sumas de las restas del orden de las unidades (U), decenas (D),
centenas (C) y miles (M) correspondientes a 12 registros en monitor Holter de pacientes con diagndstico convencional de infarto agudo de
miocardio, de los cuales tres (10.1, 10.2, 10.3) pertenecian al mismo paciente en diferentes estados de evolucion

Numero del registro 1 2 3 4 5

Proporcion S/k -3,4743  -3,6029 -3,6636 -3,6262

Entropia
u/iT 0 0,0002  0,0002 0 0
DIT 0,0255 0,0122  0,0355 0,0422 0,0136
3 CIT 0,1868 0,134 0,2035 0,215  0,2235
Area l
M/T 0,7877 0,8528  0,7499  0,7321 0,7629
C/IM 0,2372 0,571  0,2713  0,2936 0,293
D/C 0,1363 0,091 0,746  0,1965 0,0607
uiT 0 0 0 0 0
DIT 0 0,0008 0,0087  0,0089 0
) CIT 0 0 0 0 0
Area 2
M/T 0 0 0 0 0
C/IM
DI/IC
uiT 0 0 0 0 0
DIT 0 0 0,0021  0,0018 0
; CIT 0 0 0 0 0
Area 3
M/T 0 0 0 0 0
C/IM
D/IC
U 0 0 0 0 0
D 0,015 0,0275  0,0055 0,0018 0,0269
Sumas
C 0,2956 0,3485 0,279 0,2736 0,279
M 1,0854 1,2306 1,0135 0,9733  1,0048

-3,3379

6 7 8 9 10.1 10.2 10.3

-3,6544 -3,4981 -3/4154 -3,6733 -3,3691 -3,4919 -3,3795

4,80E-23 5,00E-23 5,10E-23 5,00E-23 4,60E-23 5,00E-23 4,80E-23 4,70E-23 5,10E-23 4,60E-23 4,80E-23 4,70E-23

0 0,002  0,0014 0 0,0002 0 0,0006
0,0123 0,048 0,0315 0,0303 0,0157 0,0339  0,0077
0,3974 0,2052 0,2076  0,2468 0,1455 0,1699  0,0684
055753 0,7242 0,7559 0,7211 0,8386  0,7901  0,8784
0,6908 0,2834 02746  0,3422 0,1735 0,215 0,0778
0,031  0,2337 0,516 0,1228 0,078 0,1995 0,1128

0 0,0016  0,0005 0 0 0 0,0006
0,015 0,0128 0,0032 0,0018 0 0,005 0,002

0 0,002 0 0 0 0 0,0113

0 0 0 0 0 0 0

6,3329 0,1775

0 0,0007 0 0 0 0 0

0 0,0035 0 0 0 0,0011 0

0 0 0 0 0 0 0,0148

0 0 0 0 0 0 0,0163

0,9075
0

0 0,0024  0,0012 0 0 0 0,0004
0,0266 0,0035 0,0075 0,0086 0,0248 0,0061 0,0312
0,1348  3,3521 0,2749  0,2357 0,337 0,3217  2,7122
0,4194 09757 1,0162 09138 1,2001  1,1101  2,2593

de aquellas indicativas de infarto agudo de miocardio en
pacientes atendidos en la unidad de cuidados intensivos
y en el contexto de un estudio ciego de concordancia
diagnostica. Los resultados de este estudio indican que la
dinamica cardiaca de todos los pacientes con infarto agudo
de miocardio presentd valores matematicos caracteristicos
de la enfermedad aguda, que permitieron su diferenciacion
de los estados de normalidad. Al comparar los diagndsticos
clinicos con los resultados encontrados mediante un ana-
lisis estadistico, se obtuvieron los méaximos valores de
sensibilidad y especificidad, y de coeficiente kappa, lo cual
confirma la aplicabilidad clinica de esta metodologia.

Asi mismo, la metodologia previamente desarrollada per-
mitié cuantificar el grado de gravedad del compromiso
cardiaco a partir de la distancia de las proporciones de la
entropia con respecto a los limites de normalidad y la
agudizacion de una dinamica particular de un dia a otro.
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El registro de la evolucién estudiado en los registros 10.1,
10.2 y 10.3, provenientes del mismo paciente en tres
dias consecutivos, mostro diferencias significativas en la
transicion de un paciente con infarto agudo de miocardio
hacia un estado mas agudo, evidenciando la capacidad de
la metodologia para cuantificar procesos que evolucionan
hacia la agudizacién o “estabilizacién”. De este modo se
demostré que la metodologia diagnostica puede facilitar
la evaluacion oportuna de intervenciones farmacoldgicas
y quirlrgicas, por lo cual constituye una herramienta de
apoyo en las decisiones terapéuticas en la unidad de cuidados
intensivos y en otros contextos, y confirma los hallazgos
previos (Rodriguez, et al., 2014; Rodriguez, et al., 2013;
Rodriguez, 2011; Rodriguez, 2012, Rodriguez, et al., 2015).

En otros estudios las metodologias desarrolladas para la
evaluacion de la dindmica cardiaca se han enfocado en
el analisis de la variabilidad mediante la medicion de la
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Tabla 1. Valores de la entropia, proporcién S/k, proporciones de la entropia y sumas de las restas del orden de las unidades (U), decenas
(D), centenas (C) y miles (M) correspondientes a cinco registros en monitor Holter de pacientes con diagnéstico convencional dentro de

los limites normales

Nudmero de registro 1
Entropia 6,55E-23
Proporcion S/k -4,7476
U/T: 0,0001
D/T: 0,0881
B CIT: 0,483
Area l
M/T: 0,3156
CIM: 1,5303
D/C: 0,1825
U/T: 0,0084
DIT: 0,0792
B CIT: 0,0256
Area 2
M/T: 0
CIM:
D/C:
UIT: 0
DIT: 0
B CIT: 0
Area 3
M/T: 0
CIM:
D/C:
uU: 0
D: 0
Sumas
C: 0
M: 0]

2 3 4 5
6,49E-23 7,06E-23 6,48E-23 6,51E-23
-4,7001 -5,1146 -4,6944 -4,7169

0,0002 0,0001 0,0002 0
0,0398 0,0888 0,0392 0,0887
0,4837 0,5515 0,4834 0,4833
0,4567 0,157 0,4592 0,3136
1,059 3,5131 1,0527 1,5409
0,0822 0,161 0,0811 0,1835
0,007 0,0073 0,0079 0,0084
0,0127 0,1345 0,0101 0,0802
0 0,041 0 0,0258

0 0,0198 0 0
3,2814 3,1129

0 0 0 0

0 0 0 0

0 0 0

0 0 0

0 0 0 0

0 0 0 0

0 0 0 0

0 0 0 0

magnitud global de la fluctuacion RR alrededor de su valor
medio, o de la magnitud de las fluctuaciones de algunas
frecuencias predeterminadas. Por el otro lado, debido al
comportamiento impredecible de la dindmica cardiaca, se
han desarrollado multiples métodos de evaluacion a partir
de la teoria del caos y la teoria de los sistemas no lineales
(Schumacher, 2004; Babloyantz & Destexhe, 1988), entre
los cuales se encuentran los de la medicién de la entropia
aproximada (Pincus, 1991; Richman & Moorman, 2000),
el andlisis multifractal (Ivanov, et al., 1999), y la entropia
muestralsample (Richman & Moorman, 2000), entre
otros. Sin embargo, sus alcances se limitan a enfermedades
especificas y requieren de validaciones adicionales para
su aplicabilidad clinica (Voss, et al.,2009; Richman &
Moorman, 2000). Los valores obtenidos al comparar el
diagndstico convencional con esta metodologia fisico-
matematica mediante el analisis estadistico fueron de
100 % para la sensibilidad y la especificidad, lo cual pone
de manifiesto su utilidad como herramienta de ayuda
diagnéstica en la clinica.

En el campo de la teoria de los sistemas dindmicos aplicada
a la dindmica cardiaca, se desarrolld una ley exponencial
para predecir la evolucion hacia la agudizacién del compor-
tamiento cardiaco (Rodriguez, 2011a), cuya aplicabilidad
fue confirmada posteriormente en el marco de un estudio
ciego con 115 registros en monitor Holter normales e
indicativos de enfermedad, con valores de sensibilidad
y especificidad de 100 % y un coeficiente kappa de
uno (Rodriguez, et al., 2013a), lo cualque también la
convierte en una herramienta de prevencién aplicable a la
clinica. Recientemente se realiz6 un estudio con la misma
metodologia aplicada a pacientes con arritmias cardiacas,
el cual revel6 su aplicabilidad general al evaluar y detectar
ligeros cambios de la dindmica que no se habian determinado
clinicamente como patolégicos (Rodriguez, et al., 2013b).

Uno de los inconvenientes que tienen las metodologias de
diagnostico actuales es que al estar basadas en considera-
ciones estadisticas, sus afirmaciones se aplican a grupos
poblacionales, pero no pueden hacer predicciones en cuanto
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a los individuos. En cambio la metodologia aplicada en
este trabajo estd sustentada en las formas de razonamiento
no causal de la fisica moderna. Asi, del mismo modo que
en la mecénica cuantica (Feynman, 1964a), la mecanica
estadistica (Feynman, et al., 1964b; Tolman, 1979), o la
teoria del caos (Geisel, 1982), es posible llegar a afirma-
ciones objetivas y reproducibles para cada caso particular,
independientemente del analisis de caracter epidemioldgico.

Se han desarrollado mecanismos de prediccion en otros
campos a partir de aproximaciones similares de la fisica
y la matematica, por ejemplo, en la diferenciacion de las
células escamosas de cuello uterino normales y enfermas
(Rodriguez, et al., 2010b), asi como de eritrocitos normales
y anormales (Correa, et al., 2012). También se desarrollé
una generalizacion que hallé todos los prototipos posibles de
arteriales normales y con reestenosis posibles (Rodriguez,
et al., 2010c), y en el campo de la salud publica, un método
predictivo con una efectividad de 99,86 % (Rodriguez,
2010d). Recientemente, se hizo una prediccién con aplica-
bilidad clinica relativa a los linfocitos T CD4 a partir de
la informacion del cuadro hematico en pacientes con VIH
(Rodriguez, et al., 2012b; Rodriguez, et al., 2013c), y
se han disefiado teorias para la prediccién de la union de
péptidos al complejo mayor de histocompatibilidad de clase
Il (Rodriguez, 2008).

Conclusiones

Las proporciones de la entropia lograron diferenciar
dindmicas cardiacas indicativas de infarto agudo de
miocardio de aquellas normales. También se cuantifico
qué tan alejada se encontraba la dinamica cardiaca de estos
pacientes de la normalidad a partir de la cuantificacion de
su nivel de gravedad. El efecto de los agentes vasopresores
e inotrdpicos sobre la dindmica cardiaca requiere de un
estudio més detallado que no se abord6 en esta ocasion,
de manera que se requieren nuevas investigaciones
para hallar posibles asociaciones clinicas que permitan
hacer predicciones de los resultados posteriores a las
intervenciones médicas.
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