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RESUMEN

Introduccion: La teoria de sistemas dinamicos establece medidas cuantitativas de evolucion de los sistemas
mediante la construccion de atractores. Medidas de ocupacion espacial de atractores cardiacos en el espacio fractal
de Box Counting diferenciaron normalidad y enfermedad cronica de enfermedad aguda. Objetivo: Aplicar la
metodologia desarrollada para evaluar matematicamente el estado cardiaco de Holter con diferentes patologias,
confirmando la aplicabilidad de esta metodologia para la deteccion de dinamicas agudas mediante medidas de
concordancia estadistica respecto al Gold Standard. Metodologia: Se analizaron 170 Holter, incluyendo normales,
cronicos y en estado agudo. Se construyeron simulaciones de la totalidad de la dinamica basada en niimero de
latidos y frecuencia minima y maxima cada hora durante 21 horas, para construir atractores en el espacio de fases.
Se calcul6 la dimension fractal de los atractores evaluando su ocupacion espacial en el espacio de Box Counting,
estableciendo cuales corresponden a normalidad y enfermedad aguda de acuerdo con resultados matematicos
previos. Se compar6 el diagndstico matematico con el diagnéstico convencional del Holter, tomado como Gold
Standard, estableciendo valores de sensibilidad, especificidad y coeficiente Kappa. Resultados: La dimension
fractal no logré evidenciar diferencias cuantitativas mientras que la metodologia detecté en todos los casos
dinamicas normales y en estado agudo independientemente de la patologia, logrando valores de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo de 100%, y coeficiente Kappa de 1. Conclusiones: Se confirmo
la capacidad de la metodologia fisico-matematica para detectar dinamicas agudas independientemente de la
patologia asociada, confirmando una auto-organizacion acausal de la dinamica del sistema cuya evaluacion
permite establecer medidas de aplicabilidad clinica.
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ABSTRACT

Introduction: Dynamic systems theory provides quantitative measures of evolution of systems by building
attractors. Spatial occupation measures of cardiac attractors in fractal Box Counting space differentiated normality
and chronic disease from acute illness. Objective: To apply the developed methodology to evaluate mathematically
the cardiac status of Holter with different pathologies, confirming the applicability of this methodology for the
detection of acute dynamic by statistical measures of agreement regarding the Gold Standard. Methodology:
170 Holter, including normal, chronic and in acute states were evaluated. Simulations were constructed the entire
dynamic based on the number of beats and the minimum and maximum frequencies every hour for 21 hours, to
build attractors in the phase space. The fractal dimension of attractors is calculated, evaluating the spatial occupation
in the Box Counting space, establishing which corresponds to normal setting and acute disease in accordance with
previous mathematical results. Mathematical diagnosis was compared with conventional diagnostic Holter, taken
as the Gold Standard, setting sensitivity, specificity, positive and negative predictive value and Kappa coefficient.
Results: The fractal dimension failed to show quantitative differences while the methodology detected in all cases
normal dynamics and acute state independently of the disease, achieving sensitivity, specificity, positive and negative
predictive value of 100% and a Kappa 1. Conclusions: the ability of the physical-mathematical methodology to
detect acute dynamic regardless of the associated pathology was confirmed, as well as an acausal self-organization

of the system dynamics, which allows for assessment of clinical applicability measures.
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INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son la primera causa
de muerte en el mundo, y se estima que esta condicion
se mantendra en el futuro préximo, siendo las formas
isquémicas como el infarto agudo de miocardio (IAM)
las que presentan mayor letalidad'. La evaluacion
paraclinica convencional del estado de la dinamica
cardiaca se hace mediante registros electrocardiograficos
en el tiempo, como el test de Holter en donde se evaltian
parametros como el segmento ST y los intervalos R-R2.

El registro Holter es un examen no invasivo que
brinda informacién como cambios del segmento ST
—isquemia-, cambios en el intervalo QT, cambios
en los intervalos R-R -variabilidad de la frecuencia
cardiaca-, bradiarritmias y taquiarritmias, entre otras
medidas®. Sin embargo, el examen resalta la evaluacion
de eventos aislados tales como ectopias ventriculares
o supraventriculares, y la evaluacion de la totalidad
de la informacion contenida en el Holter tiene un
componente cualitativo, como puede observarse en
las guias de practica clinica®*, lo que ha impedido
desarrollar métodos de diagnodstico automatizados,
por lo que se han buscado alternativas para mejorar su
lectura, como el establecimiento de la variabilidad de
la frecuencia cardiaca®®. Debido a las limitaciones que
tiene la forma actual de evaluacion del test de Holter,
se han desarrollado multiples investigaciones desde
la teoria de sistemas dinamicos, buscando establecer
medidas de aplicabilidad clinica. La teoria de los
sistemas dinamicos estudia el estado y la evolucion
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de los sistemas mediante su representacion grafica en
el espacio de fases. La representacion grafica de un
sistema dindmico se hace posible mediante tres tipos
de atractores caoticos, los cuales son de tipo ciclico,
puntual y caotico’. Con la dimension fractal es posible
medir la irregularidad de los atractores de tipo caético,
al ser estos objetos de tipo irregular'.

La dindmica cardiaca es un sistema que va
evolucionando en el tiempo, por lo que puede estudiarse
con la teoria de los sistemas dindmicos. Dado que la
dinamica cardiaca se considera impredecible y que
resulta de gran inertes clinico poder establecer las
caracteristicas de su evolucidon, se han documentado
multiples medidas de sistemas bioldgicos utiles a nivel
experimental y clinico mediante el uso de la teoria de
los sistemas dinamicos, entre los que se encuentran la
dinamica cardiaca fetal'"'? y de adultos'®. Goldberger
et al., primero hallaron que la regularidad se asociaba
a la anormalidad y la normalidad al comportamiento
caotico, contrariamente a la concepcion homeostatica'.
Posteriormente, establecieron que la enfermedad se
caracteriza por presentar estados altamente regulares
o irregulares, mientras que la normalidad se establece
como un estado intermedio entre dichos extremos, lo
que constituyo6 su segunda concepcion de normalidad/
enfermedad'. Desde estas concepciones Huikuri et al.,
establecieron medidas predictoras de mortalidad que
superan las medidas convencionales en pacientes con
IAM y fraccion de eyeccion menor al 35%, a partir de
medidas fractales de diferentes tipos, realizadas sobre el
sistema dinamico'®.
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El analisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca
(HRYV, por sus iniciales en inglés), es una de las medidas
mayormente analizadas para la evaluacion del ritmo
cardiaco, sin embargo el analisis de la frecuencia cardiaca
basado en teorias como la teoria del caos, la teoria de
sistemas no lineales'”'” ha mostrado que el analisis clasico
de HRV ha sido reevaluado como pardmetro diagnostico
y predictor de la dindmica cardiaca. Se ha mostrado
que la dindmica cardiaca presenta un comportamiento
caotico o irregular’®? lo que gener6 el desarrollo de una
nueva concepcion de salud — enfermedad'® aplicada a
la fisiologia cardiaca, en donde un trazado practicamente
plano y uno considerado aleatorio o altamente irregular,
son asociados a la enfermedad, mientras que entre estos
dos comportamientos se encuentra la normalidad. Se han
desarrollado diferentes metodologias para el estudio de
la dinamica de la frecuencia cardiaca?2%, sin embargo la
aplicabilidad clinica de estas metodologias atin no esta
completamente establecida**.

Previo a la metodologia aplicada en este trabajo, se
desarrollé una metodologia en la que se generaron
todas las posibles arterias® en el marco de un modelo
experimental de restenosis, mostrando que las
predicciones tedricas de la metodologia abarcaban los
resultados obtenidos experimentalmente; en este trabajo
se desarrolld el concepto de espacio generalizado
de Box-Counting, en el que es posible comparar
geométricamente y de forma simultanea diferentes
estructuras fractales, posteriormente este espacio fue
utilizado en la metodologia aplicada en este trabajo™,
permitiendo diferenciar cuantitativamente normalidad
y enfermedad cronica de enfermedad aguda, a partir
de los espacios de ocupacion de atractores cardiacos
generados en dicho espacio.

Teniendo en cuenta este espacio se desarrolld una
metodologia de evaluacion de la dindmica cardiaca con
base en la teoria de los sistemas dinamicos, en la que
se construyeron atractores caoticos de la frecuencia
cardiaca, a partir de sus valores maximos y minimos
en el Holter durante cada hora; una vez obtenido el
atractor para cada Holter se midio6 la evaluacion de su
ocupacion espacial en el espacio de Box-Counting®
a partir de la superposicion de dos rejillas necesarias
para el célculo de la dimension fractal. Se calculod la
dimension fractal de Box-Counting, y se concluy6
que esta medida no permite diferenciar las dindmicas
normales de las enfermas, mientras que con los
espacios de ocupacion, medidos con la rejilla de
5 lat/min si, pues esta rejilla permite una cuantificacion
mas detallada de la ocupacion espacial del atractor,
lo que se refleja en las diferencias de magnitud
establecidas entre los atractores, obteniéndose que una

dindmica normal puede llegar a ocupar hasta 4 veces el
espacio ocupado por una dindmica aguda, superando asi
las evaluaciones cualitativas del Holter.

Dicha metodologia  permiti®6  establecer una
autoorganizacion matematica del sistema dinamico
cardiaco independiente de factores causales tales como
edad, sexo u otras variables epidemiologicas, mediante
la cual es posible diferenciar enfermedad aguda de
enfermedad cronica y normalidad, evidenciando
que los estados de normalidad son los que presentan
una mayor ocupacion espacial, mientras que estados
agudos como el IAM presentan los menores valores de
ocupacion espacial®. Dicha metodologia fue aplicada
posteriormente a 150 Holter, incluyendo normales y
enfermos, cuya contrastacion con el Gold Standard
permitio establecer valores de sensibilidad del 100%
en normalidad y patologias agudas, asi como un
coeficiente Kappa de 1, correspondiente al mayor nivel
de concordancia posible?!.

Dadas las implicaciones a nivel clinico de los hallazgos
descritos, el proposito de este trabajo es realizar una
aplicacion de dicha metodologia a 170 casos, con el fin
de confirmar su aplicabilidad clinica para la deteccion
de estados agudos independientemente de la patologia
observada, asi como observar posibles asociaciones con
la presencia de sincope.

Definiciones

Mapa de retardo: clase de atractor donde se simboliza
graficamente la dindmica del sistema, mediante la
representacion de pares consecutivos de la variable
estudiada, en un espacio que puede ser bidimensional o
de mas dimensiones.

Fractal: Objeto irregular o irregularidad del mismo

Dimension fractal: Medida numérica que evalua la
irregularidad de un objeto. En esta investigacion se
utilizara la definicion de dimension fractal de Box-
Counting.

Dimensién fractal de Box-Counting:

Ivl(zf(kﬂ))

o LogN @ ") ~Logh, @) _
= = Log, N, (271()

T T Ecuacion 1
Log2™" —Log2

Donde:

N1: Numero de espacios ocupados por el atractor en la
cuadricula de particion K.

N2: Numero de espacios ocupados por el atractor en la
cuadricula de particion K+1
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K: Grado de particion de la cuadricula 1.
K+1: Grado de particion de la cuadricula 2.
D: Dimension fractal.

Procedimiento

Se realizd un muestreo de corte trasversal no
probabilistico intencional, en el cual seleccionaron
170 Holter, provenientes de la base de datos del grupo
Insight, de pacientes mayores de 20 afos de edad, con
diferentes patologias cardiacas, efectuados durante
un minimo de 21 horas, 40 de los cuales presentan
un diagnostico de normalidad desde los parametros
convencionales y 130 presentan algun tipo de patologia
cardiaca, de los cuales 40 presentaron patologias en
estado agudo y los 90 restantes presentaron estados
cronicos. Los diagnésticos desde los parametros
clinicos convencionales fueron revisados y validados
por el especialista en cardiologia.

Se tomaron las frecuencias cardiacas minimas, maximas
y el total de latidos cada hora durante minimo 21 horas
de cada uno de los Holter a estudiar. Se realizé una
simulacién de cada dinamica cardiaca de acuerdo con la
metodologia previamente desarrollada®®3!. Se construyd
el atractor cadtico de cada una de las dindmicas en un
mapa de retardo y se calculd su dimension fractal. Para
ello, se contabilizaron los espacios de ocupacion de
cada una de las escalas de 5 y 10 lat/min, empleadas
en la aplicacion de la metodologia de Box-Counting,
determinando los espacios de ocupacion de cada
atractor en las escalas evaluadas. La rejilla de 5 lat/min
se denominé kp mientras que la rejilla de 10 lat/min se
denomino kg.

De acuerdo con los valores obtenidos se establecio el
diagnéstico fisico matematico, evaluando los valores
de ocupacion del atractor encontrados, en comparacion
con los valores limites hallados para normalidad y
enfermedad aguda, establecidos en el trabajo previo®.

Analisis estadistico

Posteriormente para los pacientes diagnosticados
como normales y con patologias agudas, segin el
analisis convencional, se tom¢ dicho diagndstico como
Gold-Estandar, comparando este resultado con la
metodologia matematica calculando la especificidad,
la sensibilidad, asi como el Valor Predictivo Positivo y
Negativo. Dichas medidas se realizaron a través de una
clasificacion binaria, donde los verdaderos positivos
(VP) es el numero de pacientes diagnosticados dentro de
los limites de anormalidad y que se encuentran dentro
de los valores matematicos correspondientes al mismo
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diagnéstico, falsos positivos (FP) es el nimero de Holter
que matematicamente se comportan como estudios
dentro de la anormalidad y cuyo diagnoéstico clinico es
normal, falsos negativos (FN) es el numero de Holter
diagnosticados clinicamente como anormales pero cuyos
valores matematicos se corresponden con pacientes
normales y, finalmente, verdaderos negativos (VN)
definidos como el numero de Holter diagnosticados
clinicamente como normales y cuyos valores matematicos
también se corresponden con normalidad.

Posteriormente se evalué la concordancia entre el
diagnostico obtenido a partir de la metodologia fisico-
matematica y el diagnostico clinico convencional
mediante el calculo del coeficiente Kappa a través de la
siguiente formula:

_ Co—-Ca
K= To—-Ca

Ecuacion 2

Donde:

Co: namero de concordancias observadas, es decir,
nimero de pacientes con el mismo diagnostico de
acuerdo con la nueva metodologia propuesta y con el
Gold Standard.

To: totalidad de observaciones.

Ca: Concordancias atribuibles al azar, que se calculan
de acuerdo con la siguiente formula:

Ca=[(fxC,/To]+[(f,xC,)/To] Ecuacién 3

Donde f, es el nimero de pacientes que presentan valores
matematicos dentro de los limites de normalidad, C,
es el nimero de pacientes diagnosticados clinicamente
dentro de la normalidad, f, es el nimero de pacientes
que presentan valores matematicos asociados a patologia
aguda aguda, C, es el numero de el nimero de pacientes
diagnosticados clinicamente con patologias agudas y To es
el niimero total de casos normales y con patologias agudas.

Segun el articulo 11 de la resolucion 008430 de 1993,
del Ministerio de salud, el tipo de riesgo inherente a
la investigacion corresponderia a una investigacion de
minimo riesgo, dado que se realizan calculos fisico-
matematicos a partir de examenes no invasivos prescritos
como parte de los procedimientos habituales para los
pacientes; cabe sefialar que el anonimato y la integridad
de los pacientes fue protegida. Se hace aclaracion que
se cumple con el articulo 13 de esta misma resolucion®.
El uso de consentimiento informado no es necesario
debido a que la recoleccion de datos del estudio se
haria en examenes ya realizados, provenientes de un
archivo de investigaciones previas del Grupo Insight.
Se protegera la privacidad del individuo, sujeto de
investigacion.
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RESULTADOS

Las dimensiones fractales de los 170 Holter
estudiados (Tabla 1) variaron entre 1,07 y 1,86 para
los casos de normalidad y entre 1,16 y 2 para los
Holter con alguna patologia. Los espacios ocupados
con la rejilla Kp presentaron valores entre 163 y 396
para normalidad y entre 21 y 228 para el grupo con
diferentes patologias, de los cuales los Holter con

enfermedad cronica presentaron valores entre 103
y 228, en tanto que los que presentaron enfermedad
aguda tuvieron valores entre 21 y 96. Los espacios
ocupados en la rejilla Kg presentaron valores entre
51 y 119 para normalidad y entre 6 y 72 para las
diferentes patologias, encontrandose que los Holter
con enfermedades cronicas presentaron valores entre
33 y 72 mientras que los Holter con enfermedad aguda
presentaron valores entre 6 y 32 (Tabla 1).

Tabla 1. Diagndstico establecido desde los pardmetros convencionales, edad y medidas matematicas realizadas para 25 de los

Holter estudiados.

No. Indicacion / Conclusiones del estudio valorado convencionalmente Edad Kp' Kg* DF?
1. Taquicardia. / Test dentro de limites normales 27 382 111 1,78
2. Dolor en el pecho. /Test dentro de limites normales 56 361 101 1,83
3. Arritmia./ Disminucién de la variabilidad de la frecuencia cardiaca. 74 193 54 1,83
4. Control./ Extrasistolia ventricular frecuente 54 187 60 1,64
5. Taquicardia sinusalinapropiada. 39 164 52 1,65
6. Contrql. / Extrasistoles auriculares infrecuentes con una salva corta de taquicardia auricular no 60 153 43 1.83
sostenida

7. Postoperatorio de Ablacion 43 143 36 1,99
Arritmia; extrasistoliasupraventricular frecuente con episodios de flutter auricular atipico o

8. taquicardia auricular con respuesta ventricular rapida. Extrasistolia ventricular frecuente con 56 136 34 2
trigeminismo
Palpitaciones / Ligera disminucion de la variabilidad de la frecuencia cardiaca, 2. Leve tendencia

9. T . . 45 129 39 1,72
a taquicardia sinusal, 3 resto de estudio dentro de normalidad

10. Palpitaciones / Bloqueo de la conducciéon VIV 49 121 36 1,74
POP cambio valvular mitral y adrtico. Extrasistolia supraventricular y ventricular escasas con

11. L . . L 21 113 34 1,73

algunas salvas de taquicardia auricular. Trastorno fijo de la repolarizacion

12. Dolor toracico / Disminucion de la variabilidad de la frecuencia cardiaca. 66 105 33 1,71
13 Sospecha .de disfuncion nodal; se concluy¢ fibrilacion auricular severa, trastorno de conduccion 50 94 31 155

intraventricular
Arritmia./Bradicardiasinusal diurnasevera,bloqueoAV deprimergrado, extrasitoliasupraventricular

14. . . o 88 92 30 1,52

muy frecuente con episodios de bigeminismo.

15. Infarto Agudo de Miocardio 72 68 19 1,83
16. Disnea / Fibrilacion auricular cronica. 54 69 23 1,58

Control. / Fibrilacion auricular, con respuesta ventricular media de 89 Ipm. Extrasistolia ventricular

17. . . 71 65 23 149

de manera muy infrecuente y aislada.

18. IAM 64 62 16 195
19. Fibrilacion Auricular 59 60 16 1,91

20 Disnea, dolor toracico / Infarto Agudo de Miocardio con elevacion del ST anteroseptal KKII tipo 67 56 19 155

" 1, Cardiopatia isquémica FEVI 45%, ’
Dolor toracico. Infarto Agudo de Miocardio con elevacion del ST cara anterior evolucionado
21, o . 45 47 18 1,38
Killip I tipo 1, Enfermedad coronaria severa.

22. Fibrilacién Auricular 90 45 16 1,49

23. Postoperatorio aislamiento pvi 43 26 12 1,12

24. Sincope, tormenta arritmica y taquicardia ventricular no sostenida 78 25 1,47

25. Tormenta arritmica 62 23 1,35

' Kp: nimero de espacios ocupados en la rejilla de 5 lat/min.
2 Kg: nimero de espacios ocupados en la rejilla de 10 lat/min.
* DF: Dimension Fractal.
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Se establecié que las medidas de dimension fractal
no permiten establecer diferencias entre estados de
normalidad y enfermedad aguda, mientras que las
medidas de ocupacion espacial si lo permiten (figura
1); los resultados evidencian que los pacientes que
presentaron un diagndstico clinico dentro de los limites
normales presentan en todos los casos una ocupacion de
la rejilla Kp mayoro igual al63, en tanto que los Holter
con patologias agudas presentan valores inferiores a
96, mientras que las diferentes enfermedades cronicas
pueden presentar valores dentro del rango del grupo de
Holter normales, o bien, presentar valores inferiores a
los de normalidad, sin llegar a los de enfermedad aguda,
confirmado los hallazgos del trabajo inicial®.

Se observd adicionalmente que 8 de los Holter
evaluados presentaron sincope, el cual se asocid en
todos los casos a un nimero de espacios de ocupacion
en la rejilla Kp igual o menor a 106, es decir, cercano o
dentro del limite de enfermedad aguda, donde 7 de los
8 Holter presentaron valores inferiores a 97. A modo
de ejemplo puede observarse el Holter No. 24 de la
tabla 1, que presenta un valor Kp de 25. Este resultado
puede ser indicador de que la metodologia aplicada
podria ser util para la evaluacion de la aparicion de esta
sintomatologia en particular.
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Figura 1. Gréficos de dos atractores cadticos en el mapa de
retardo, la figura violeta corresponde a una dindmica cardiaca
normal, mientras que la dindmica naranja corresponde a
una dinamica con patologia aguda como infarto agudo
de miocardio. Obsérvese las diferencias en el espacio de
ocupacion entre los dos atractores.

Resultados del analisis estadistico

Mediante la comparacion del diagnostico fisico-
matematico basado en la ocupacion espacial del
atractor, respecto al diagnostico convencional del
Holter realizado por el cardidlogo experto, para los
casos normales y con enfermedad aguda, se encontraron
valores de sensibilidad y especificidad de 100%.
Se obtuvo un Valor Predictivo Positivo y Predictivo
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Negativo de 100%, asi como un Coeficiente Kappa
de 1. Estos valores evidencian que el método permite
diferenciar normalidad de enfermedad aguda en todos
los casos, confirmando la capacidad diagnostica del
método independientemente de la etiologia del estado
patologico.

DISCUSION

Este es el primer trabajo en que, con base en una
aplicacion de la metodologia de evaluacion de la
dindmica cardiaca fundamentado en la ocupacion
espacial de atractores en el espacio de Box Counting,
a 170 Holter normales y con diferentes patologias, se
obtiene una confirmacion de su capacidad diagndstica
a nivel clinico para la deteccién de alteraciones de
caracter agudo y su diferenciacion con Holter normales.
La contrastacion del diagnostico matematico respecto al
diagnodstico convencional para los casos diagnosticados
convencionalmente como normales y con patologias de
caracter agudo mediante el establecimiento de medidas
de sensibilidad, especificidad y coeficiente Kappa
permitié determinar que se obtienen los valores de
validez y concordancia mas altos posibles, confirmando
el caracter autoorganizado de la dinamica cardiaca, y
el hecho de que la ocupacion espacial en el espacio
geométrico de Box Counting disminuye a medida que
la dinamica se agudiza, lo que puede ser de utilidad
para el seguimiento de un mismo paciente en el tiempo
al permitir establecer cuantitativamente si la dinamica
permanece estable, se dirige a valores caracteristicos
de normalidad o evoluciona a un estado de mayor
gravedad.

Esta metodologia simplifica la forma de evaluacion
convencional, que debe tener en cuenta multiples
parametros, al lograr una evaluacion cuantitativa
basada en un solo valor. A diferencia de otros métodos
para la construccion de atractores, que requieren de
la recopilacion de la secuencia total de frecuencias
cardiacas para su determinacion, en este caso al estar
basada en una simulacion realizada dentro de los rangos
fisiologicos y clinicos hallados experimentalmente
se demostré que se hace innecesario contar con la
totalidad de frecuencias cardiacas para la obtencion de
la dinamica.

Se confirmé que las dimensiones fractales aisladas
no permiten establecer diferencias diagndsticas, ya
que sus valores se superponen al ser comparados
entre diferentes tipos de pacientes. Este fenomeno ha
sido observado en trabajos previos®3**-% por lo cual
ha sido necesario crear nuevas perspectivas mediante
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nuevos conceptos en cardiologia y otras areas, que han
permitido establecer la diferenciacion entre normalidad
y enfermedad. En trabajos de monitoria cardiaca fetal,
primero'"'? se cuantificaron grados de complejidad
fractales de monitorias normales en el centro, de
enfermas con desaceleraciones de la frecuencia cardiaca
y muy planas, en los extremos. También se cuantificaron
con proporciones S/k3¢ dinamicas cardiacas fetales en el
centro de normalidad y en los extremos de normalidad.
Ambos trabajos ya no son una concepcion normalidad/
enfermedad sino cuantificaciones diagndsticas estrictas.

Gracias a la construccion de un espacio abstracto
denominado espacio generalizado de Box Counting,
donde se establecen comparaciones geométricas entre
diferentes atractores al graficarlos simultdneamente en
un mismo espacio, es posible establecer diferencias
respecto a su ocupacion espacial, lo cual ha permitido
generalizaciones en varios fendomenos entre ellos,
la dindmica cardiaca, como se puede observar en la
metodologia base para este estudio®, y la restenosis
arterial”®, en donde, para cada caso, se ha logrado
establecer todas las posibilidades del fenémeno,
mostrando que los fendmenos son acotados y finitos,
estableciendo predicciones tedricas sobre lo que se
consideraba cadtico e impredecible. Este mismo
espacio también permitio el desarrollo de una ley de los
sistemas dinamicos cadticos cardiacos®”*.

En cardiologia del adultos se ha cuantificado la
normalidad y la enfermedad y la evoluciéon entre las
dos a partir de una ley exponencial mediante la cual se
predicen todos los atractores cardiacos posibles’’; esta
ley se haaplicado a pacientes con arritmias® y a pacientes
con diferentes patologias, confirmando su capacidad
diagnoéstica®. Aplicando probabilidad y entropia a
atractores caoticos se desarrollaron predicciones que
diferencian normalidad de enfermedad cronica y aguda,
asi como la evolucion entre cada estado*, metodologia
confirmada en un estudios ciegos aplicados a 300%,
450* y 600* casos normales y de pacientes con
diferentes patologias cardiacas. Su utilidad también
se ha confirmado en la prediccion de procesos de
agudizacion en la Unidad de Cuidados Coronarios* #.

En el presente trabajo se comprueba para la metodologia
aplicada, que no son las dimensiones fractales las
que permiten establecer la diferenciacion entre salud
y enfermedad para la dinamica cardiaca, sino los
espacios de ocupacion del atractor, lo que permite
realizar mejores seguimientos dinamicos individuales.
Los resultados obtenidos corroboran los resultados
previos®®¥! que evidencian que la ocupacion del espacio

fractal permite diferenciar normalidad de enfermedad
aguda. Se observo ademas que la indicacion de sincope
se asocio en todos los casos a valores en la rejilla Kp
cercanos o inferiores a enfermedad aguda, sefialando
una posible asociacion significativa a nivel clinico que
debe ser analizada en estudios posteriores, pues podria
llegar a ser de gran utilidad para la evaluacion de este
tipo de manifestacion clinica especifica.

Desde esta perspectiva fisico-matematica se han logrado
diagnosticos y predicciones objetivas y reproducibles
en fenomenos como la diferenciacion de estados de
normalidad y anormalidad en eritrocitos* o arterias
coronarias en el proceso de restenosis®, asi como el
diagnostico de lesiones preneoplasicas y neoplasicas
de cuello uterino*” y la prediccion de linfocitos T CD4
en pacientes con HIV/SIDA a partir de informacion
del cuadro hematico*. También se han desarrollado
predicciones en inmunologia*, biologia molecular®
o salud publica, donde se desarrolldé un método de
prediccion de brotes de malaria en 820 municipios de
Colombia en periodos de tres semanas, con una exactitud
del 99.86%>', asi como predicciones de sepsis desde los
sistemas dinamicos cardiacos en neonatos*. Desde esta
perspectiva es posible que se logren generalizaciones
de la totalidad de los fendémenos fisiologicos desde
leyes fisicas, estableciendo un fundamento fisico para
el estudio de la fisiologia.
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