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Nueva metodologia fisica y matemdética de evaluacién del Holter
New physics and mathematics methodology in Holter evaluation
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La caracterizacion del estado y la evolucion de los sistemas son descritas por la teoria de los sistemas
dinamicos. Los sistemas cadticos pueden evaluarse con dimensiones fractales.

Se estudiaron 17 Holter, cuatro de los cuales se diagnosticaron como normales y 13 con diferentes
enfermedades. Se genero la secuencia de valores de la frecuencia cardiaca a partir de los valores medi-
dos en el examen clinico. Para cada simulacion se construyé un atractor, se evalud su dimension fractal
asi como los espacios de ocupacion del atractor y, finalmente, se hicieron comparaciones entre normali-
dad y enfermedad.

Se diferenciaron dinamicas cardiacas cadticas agudas, de cronicas y normales con parametros de
medida relacionados con la dimension fractal. Se encontraron valores maximos en la ocupacion espacial
de atractores asociados a eventos clinicos agudos, en la aplicacion del método de Box-Counting. Los
espacios evaluados para los atractores de individuos con eventos clinicos agudos, son la tercera parte
de los normales. La totalidad de dinamicas cardiacas, segun esta metodologia, es finita.

Se desarrollé una nueva metodologia de evaluacion del Holter a partir de simulaciones de la dinamica
cardiaca y la evaluacion de espacios dinamicos abstractos, de aplicacion a cualquier caso particular.

PALABRAS CLAVE: Holter, sistemas dinamicos, atractor cadtico, dimension fractal, simulaciones.

The characterization of state and evolution of systems are described by the theory of dynamic systems.
Chaotic systems may be evaluated through fractal dimensions.

17 Holter were studied, four of which were diagnosed as normal and 13 with different diseases. A
sequence of values of heart rate was generated from the values obtained in the clinical examination. For
each simulation, an attractor was built; its fractal dimension was evaluated as well as the spaces occupied
by the attractor, and finally comparisons between normality and disease, were made.

Acute chaotic cardiac dynamics were differentiated from chronic and normal with measure parameters
related with fractal dimension. Maximal values in spatial occupation of attractors associated to acute
clinical events were found by the application of the Box Counting method. The spaces evaluated for the
attractors of individuals with acute clinical events are a third of the normal ones. According to this
methodology, the totality of cardiac dynamics is finite.

A new methodology for Holter evaluation was developed through simulations of cardiac dynamics and
the evaluation of abstract dynamic spaces applicable to any particular case.
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Introduccion

La determinacién del estado y la caracterizacién de la
evoluciéon de los sistemas, puede realizarse mediante la
representacién de las variables dindmicas en el espacio
de fases; de esta forma, los andlisis de la teoria de
sistemas proponen dindmicas predecibles e impredeci-
bles cuya evolucién puede representarse con sus corres-
pondientes atractores: el punto, el ciclo y el cadtico (1).
Este Gltimo puede medirse a través de la dimensién
fractal (2). En términos generales, existen tres tipos de
fractales: abstractos (3, 4), salvajes (4) y estadisticos (5),
los cuales son Utiles en la caracterizacion y evaluacion de
diversos sistemas fisioldgicos y morfolégicos (6-9). Para
ello es necesario el estudio de dichos sistemas en
espacios abstractos para su andlisis apropiado (4).

La teoria de los sistemas dindmicos y el caos, en
particular, se aplica a diversos sistemas fisiolégicos,
como la caracterizacién de la dindmica cardiaca de
fetos (10) y adultos (11); sin embargo, en los andlisis que
se han hecho hasta ahora no ha sido posible realizar una
diferenciacién fisica y matemdtica de la normalidad y la
enfermedad de aplicacién clinica.

Enla actualidad, la concepcién de salud-enfermedad
en la fisiologia cardiaca, basada en la teoria de los
sistemas dindmicos, plantea que un trazado muy irregu-
lar o uno periddico se asocian a la enfermedad, y la
normalidad se encuentra entre estos dos comportamien-
tos (9), lo cual contradice la teoria homeostatica tradi-
cional. Estos andlisis llevaron a la determinaciéon de
factores capaces de predecir mortalidad, de acuerdo
con las dimensiones fractales, en pacientes con diagnés-
tico de infarto agudo del miocardio con fraccién de
eyeccion menor a 35%, mds confiables que los que se
usan en la préctica clinica actual (12). En un reciente
estudio, Rodriguez y colaboradores desarrollaron un
nuevo diagndstico matemdtico de la monitoria fetal,
mediante la aplicacién de la ley de Zipf-Mandelbrot y
una reinterpretacién de la concepcién salud-enferme-
dad de la teorfa de los Sistemas Dindmicos (13), el cual,
posteriormente, se refind y generalizé para su presenta-
cién en el Congreso Mundial de Obstetriciay Ginecologia
~FIGO- de 2006, en Kuala Lumpur, Malasia (14). Se
obtuvo una evaluacién diagnéstica objetiva, reproduci-
ble y de aplicacién en la clinica.

El Holter se disefd para tomar electrocardiogramas
durante periodos de tiempo prolongados, usualmente
durante 24 horas, y su mayor utilidad es la deteccién de
arritmias, si bien es vdlido en la evaluacién de cambios
del segmento ST -isquemia- y en los intervalos R-R
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-variabilidad de la frecuencia cardiaca-, asi como en el
diagnéstico y la valoracién de arritmias cardiacas, y de
la respuesta a tratamientos.

El propdsito de esta investigacién es la creacion de
una nueva metodologia de andlisis de la dindmica
cardiaca a partir del Holter, de acuerdo con la teoria de
los sistemas dindmicos, la geometria fractal y los
pardmetros matemdticos que se relacionan con ésta
para desarrollar una evaluacién cuantitativa, objetiva y
reproducible de la dindmica cardiaca, conimplicaciones
con respecto a la normalidad y la enfermedad.

Materiales y métodos

Se estudiaronlos Holterde 17 pacientes, cuatro de los
cuales fueron normales y 13 con diferentes enfermeda-
des (Tabla 1). Los exdmenes normales se tomaron de
individuos con evaluacién del Holter segin los pardmetros
clinicos convencionales realizados por un especialista y
examinados de manera voluntaria para efectos de la
investigacion. De otra parte, los enfermos se selecciona-
ron del departamento de Cardiologia de la Clinica El
Country, y su diagnéstico fue hecho por un especialista
de la misma institucién. Este conjunto de exdmenes se
eligié para hacer comparaciones fisicas y matemdticas
en su dindmica cardiaca.

A cada paciente se le tomé la frecuencia cardiaca
minima y méxima, y el nGmero de latidos en cada hora.
Se realizé un programa en Mathematica para generar la
secuencia de frecuencias cardiacas en los rangos defini-
dos por los valores obtenidos para construir un mapa de
retardo (ver definiciones), que se asociara a la secuencia
de frecuencias cardiacas, y asi realizar el conteo de
regiones espaciales como lo indica el método de Box-
Counting para evaluar la dimensién fractal. En la aplica-
cién del método se definieron las rejillas con cuadros de
5y 10 latidos/minuto de lado.

De este modo se generd la dindmica cardiaca de
cada individuo durante mds de 20 horas. Luego se
compararon los espacios ocupados por el atractor y las
proporciones entre los espacios de ocupacién entre los
individuos con diagnéstico normal y aquellos con algu-
na patologia. Finalmente, se calcularon todas las posi-
bles dindmicas basadas en los espacios ocupados.

Analisis matematico

Se compararon los espacios ocupados por el atractor
en cada rejilla y sus proporciones mediante el cotejo de
6rdenes de magnitud para diferenciar normalidad y
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enfermedad, evaluando el nimero de cuadros contabi-
lizados al aplicar el método de Box-Counting.

Definiciones

Mapa de retardo: tipo de atractor especifico de un
sistema dindmico, el cual representa de manera abstrac-
ta la dindmica de un sistema, ubicando parejas ordena-
das de valores de una variable dindmica consecutivos en
el tiempo en un espacio bidimensional.

Fractal: término que usa como sustantivo para nom-
brar un objeto irregular o interrumpido, y como adjetivo
para referir la irregularidad del mismo. La dimensién
fractal de los atractores se evalué con el método de Box-
Counting, segin la metodologia aplicada en trabajos
anteriores (15-19).

Resultados

Las dimensiones fractales de los 17 atractores analiza-
dos, oscilaron entre 1,59724 y 1,93587. Para los indivi-
duos con dindmica cardiaca normal, las dimensiones
fractales variaronentre 1,69032y 1,91384. Elnimerode
espacios ocupados con la primera rejilla, C1, paralos 17
atractores, oscilé entre 60 y 483; para la segunda rejilla,
C2, estuvoentre 16y 131. Enlos individuos con dindmica
cardiaca normal, los espacios ocupados con la primera
rejilla variaron entre 260 y 483, mientras que con la
segunda variaron entre 69 y 131 (Tabla 1).
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Se observa que los espacios ocupados por el atractor
con la primera rejilla (cuadros 1), son menores que 100
en los casos de infarto agudo del miocardio y para el
bloqueo de rama, y entre 100 y 200 para algunas
enfermedades, pero los casos normales nunca tienen
una ocupacién espacial menora 200. Del mismo modo,
los espacios ocupados con la segunda rejilla (cuadros
2), son menores que 30 parainfarto agudo del miocardio
y bloqueo de rama, y entre 30 y 60 para algunas
enfermedades, pero los casos de individuos normales
nunca fueron inferiores a 60. En el caso de los individuos
con infarto agudo del miocardio y bloqueo de rama,
eventos clinicos agudos, los espacios evaluados para los
atractores son la tercera parte de los estimados en los
individuos con dindmica cardiaca normal (Figura 1).

Con los espacios de ocupacién se encuentran fres
conjuntos. El primero incluye los atractores que ocupan
regiones menores o iguales a 100 cuadros, casos agu-
dos; el segundo, entre 100 y 200 cuadros, algunos
casos de enfermedad, y el tercero de mds de 200, tanto
casos normales como enfermos.

Al realizar la permutacién de los espacios ocupados
enlos rangos observados, se evidencian 49.184 dindmi-
cas cardiacas en total.

Las dindmicas cadticas cardiacas agudas se pueden
diferenciar de las dindmicas de normalidad y de enfer-
medad crénica.

Tabla 1
DIMENSIONES FRACTALES DE CADA ATRACTOR. C1Y C2 SON LOS ESPACIOS OCUPADOS POR EL ATRACTOR CON LA
PRIMERA Y SEGUNDA REJILLA, RESPECTIVAMENTE.

No. Diagnostico convencional C1 C2 DF
1 Normal 284 88 1,69032
2 Normal 483 131 1,88246
3 Normal 330 90 1,87447
4 Normal 260 69 1,91384
5 IAM, RVM 88 23 1,93587
6 IAM 60 16 1,90689
7 EV multifocales frecuentes en ocasiones bigeminado y ESV aisladas 352 105 1,74519
8 Fibrilacién auricular 277 80 1,79181
9 ESV aisladas 184 54 1,76867
10 ESV ocasionales con formacién de una tripleta. EV unifocales de mediana frecuencia 249 71 1,81025
11 Extrasistoles supraventriculares frecuentes, variabilidad R-R disminuida 179 54 1,72893
12 PRen el limite inferior de normalidad 383 103 1,8947
13 EV frecuentes, ESV aisladas, inversién inespecifica de la onda T en los canales 1y 3 163 49 1,73402
14 Extrasistolia auricular y ventricular aislada. Variabilidad R-R moderadamente deprimida 363 106 1,77591
15 EV de alta frecuencia de claro predominio unifocal con periodos de trigeminismo y

formacién de una dupleta 118 39 1,59724
16 ESV poco frecuentes 329 90 1,87009

17 Extrasistolia ventricular monomérfica y supraventricular escasas sin fenémenos repetitivos 75 23

1,70526
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Figura 1. Afractores dindmicos; mapas de retardo de la frecuencia
cardiaca. En el gréfico se ilustra un fragmento de la dindmica cardiaca.
El que corresponde al paciente nGmero 3 se ubicé en la regién superior
derecha y el 6 en la inferior izquierda.

Discusion

Este es el primer trabajo en el cual se desarrollaron
simulaciones computacionales de la dinédmica cardiaca
y se hallaron diferenciaciones entre normalidad, enfer-
medad crénica y eventos cardiacos agudos a partir de
los espacios abstractos ocupados por el atractor. El
nUmero de cuadros ocupados muestra diferencias entre
normalidad y enfermedad aguda, no crénica, al obser-
var que los espacios ocupados por los atractores de
dindmicas cardiacas normales, son el triple que para los
casos de infarto agudo del miocardio o de bloqueo de
rama, mientras que las dimensiones fractales no diferen-
ciaron normalidad de enfermedades crénicas o eventos
agudos. De acuerdo con estas evaluaciones, lo funda-
mental son las relaciones de las partes y la totalidad de
los atractores cadticos y no las medidas de la variabili-
dad de la dindmica cardiaca, concepto que no se
considera en este trabajo. Es importante resaltar las
comparaciones en érdenes de magnitud, tanto numéri-
cas como grdficas, de los atractores, las cuales tampoco
se consideran en trabajos previos.

La disminucién en el espacio ocupado por el atractor,
es caracteristica de la enfermedad, especificamente en el
infarto agudo del miocardio y en el bloqueo de rama,
casos en los que los espacios ocupados con la primera
y segunda rejillas son menores a 100 y 30, respectiva-
mente. A partirde la ocupacién espacial de los atractores
es posible diferenciar tres conjuntos. El primero contiene
los atractores que ocupan regiones menores o iguales a
100 cuadros, al aplicar la rejilla de 5 latidos/minuto de
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lado; el segundo entre 100 y 200 cuadros y el tercero
més de 200. El primer conjunto incluye casos con
eventos agudos, el segundo casos con enfermedad y el
tercero tanto casos normales como enfermos. Se espera
que un andlisis mds refinado lleve a una separacién de
casos normales de enfermos en el tercer conjunto. El
caso numero 4 tfiene una evaluaciéon clinica normal
respecto a su sistema cardiovascular; sin embargo, toma
medicamentos para inhibir y reemplazar el funciona-
miento de la tiroides. Su atractor es el que presenta
menos espacios ocupados dentro de los correspondien-
tes a la dindmica cardiaca normal; no obstante, sus
valores son superiores a las érdenes de magnitud de los
casos caracteristicos de la enfermedad.

Juha y colaboradores (20) en una revision de las
medidas fractales y de complejidad en la variabilidad de
la frecuencia cardiaca, muestran diferentes medidas
para casos especificos, aclarando que su aplicacién
clinica no estd bien establecida. A diferencia de estas
consideraciones, en nuestra investigacién se presenta
una metodologia que probablemente facilitaria la ca-
racterizacién de la dindmica cardiaca general para
cualquier caso agudo y podria ser Uil para describir la
evoluciéon entre normalidad y enfermedad aguda, y
viceversa, y probablemente entre enfermedad aguda y
crénica, por lo que posiblemente puede ser Ufil en la
evaluacién y eficacia farmacolégica. Esta metodologia
es una aplicaciéon de la teorfa de los sistemas dindmicos
y por tanto es independiente de metodologias estadisti-
cas y epidemioldgicas, y es aplicable a cada caso
particular; de hecho, supera las limitaciones de trabajos
en los que se han logrado caracterizaciones para pobla-
ciones especificas, por ejemplo en pacientes con infarto
agudo del miocardio (12).

La aplicacién de medidas fractales permite realizar
evaluaciones mds efectivas en estudios sobre cancer de
seno (21), vejiga (22), tejido conectivo y epitelial en la
mucosa oral (23), como también al evaluar tumores
andrégeno-dependientes (24, 25) y en la caracterizacion
matemdtica de células normales y con anormalidades
citolégicas de cuello uterino (26), lo cual evidencia una
auto-organizacién fractal. Del mismo modo, se muestra
que en muchos casos las dimensiones fractales que se
evaltan de manera aislada, no permiten establecer dife-
rencias entre salud y enfermedad. Rodriguez y colabora-
dores desarrollaron metodologias con base en conceptos
matemdticos, que permiten una interprefacién de las
medidas de dimensién fractal aplicadas a la diferencia-
cién de placas histolédgicas de arterias coronarias (15),
ramificacién coronaria (16), cavidad torécica (17, 18) y,
recienfemente, a ventriculogramas (19).
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Los resultados que aqui se presentan, son indepen-
dientes de la edad si es mayor a 20 afios, de la patologia
y de las intervenciones, y son aplicables a cada caso
particular. Esta metodologia se basa en la aplicacién de
conceptos y andlisis propios de la fisica teérica, por ello
es posible obtener resultados concluyentes con pocos
exdmenes clinicos asi como se logré en trabajos prece-
dentes (5, 13-19, 26), y deducir la totalidad de las
dindmicas cardiacas matemdticamente, a diferencia de
los estudios basados en andlisis epidemiolégicos y esta-
disticos.

Conclusiones

- Sedesarrollé una nueva metodologia general de
evaluacién del Holter a partir de simulaciones de la
dindmica cardiaca aplicable a cualquier caso particular.

- La metodologia que se muestra probablemente
facilitard la caracterizacién de la dindmica cardiaca
para cualquier caso agudo y diferenciarlo del estado
crénico y normal.

- Las dindmicas cardiacas normales presentan una
ocupaciéon espacial que en érdenes de magnitud es el
triple que para los casos de eventos cardiacos agudos.
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