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RESUMEN

En estudios sobre la arritmia respiratoria es usual mantener fija la
frecuencia respiratoria mediante un metrébnomo; situacion, que jun-
to con la informacién contradictoria y escasa acerca de su repro-
ducibilidad, nos condujo a proponer un dispositivo novedoso que la
mejore mediante un control mas preciso del ritmo respiratorio. El
dispositivo se desarrollé6 con un microcontrolador y una columna de
60 leds que mostré al sujeto el ritmo respiratorio a seguir. El instru-
mento fue probado en un estudio sobre la variabilidad de la fre-
cuencia cardiaca realizado en tres dias alternados, en 11 volunta-
rios sanos que respiraron a 0.2 Hz. Se evalu6 la reproducibilidad de
los indicadores temporales y espectrales de la arritmia y la respira-
cion. Los coeficientes de correlacion intraclase para los indicadores
variaron de 0.81 a 0.94 y fueron superiores a los reportados en la
literatura. Las frecuencias centrales de los componentes de alta fre-
cuencia de la respiracion y de la arritmia fueron 0.199 #+ 0.006 Hz vs
0.199 # 0.008 Hz (p = 0.05) y los anchos de banda de 0.013 +
0.006 Hz vs 0.016 =+ 0.008 Hz (p < 0.005) respectivamente. El des-
empefio del dispositivo fue aceptable puesto que determiné com-
ponentes espectrales de la respiracion y de la arritmia con la misma
frecuencia central, minimos anchos de banda y una reproducibili-
dad mas alta que la reportada.

Palabras clave:
Arritmia sinusal respiratoria, Microcontrolador, Respiracién controla-
da, Variabilidad de la frecuencia cardiaca.

ABSTRACT

Usually, the respiratory frequency during heart rate variability studies
is roughly controlled via the metronome sound to keep the respira-
tory sinus arrhythmia as fixed as possible. Besides a shortage of infor-
mation, contradictory results about the reproducibility of the respira-
tory sinus arrhythmia have been reported. Thus, we propose a new
electronic device to improve the respiratory sinus arrhythmia repro-
ducibility through a close control of the respiratory rhythm. The devi-
ce, based on a microcontroller and a column of 60 LED’s display,
shows the desired rhythm to be followed by the subject. The instru-
ment was tested three alternate days in 11 healthy subjects brea-
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thing at 0.2 Hz during heart rate variability studies, including brea-
thing time series. Temporal and spectral indexes of both time series
were derived and their reproducibility evaluated. Intraclass correla-
tion coefficients were from 0.81 to 0.94, which were higher than tho-
se reported on the literature. The breathing and heart rate spectra on
the high frequency component presented central frequencies of
0.199 + 0.006 vs 0.199 + 0.008 Hz (P < 0.05), and bandwidths of
0.013 += 0.006 vs 0.016 = 0.008 Hz (P > 0.05), respectively. Since the
device induced similar central frequencies, small bandwidths, and
the reproducibility was higher than previously reported, we assume

Key words:

riability.

INTRODUCCION

En la dltima década, el estudio de la variabilidad
de la frecuencia cardiaca (VFC) ha despertado un
enorme interés tanto fisiold6gico como clinico (al-
rededor de 4,000 publicaciones), debido a que ha
proporcionado tanto un marcador no invasivo de
la actividad del sistema nervioso autbnomo como
indicadores del riesgo de mortalidad en enfermos
cardiovasculares’3.

La arritmia sinusal respiratoria (ASR) es el efecto
que ejerce la respiracion, a través de mecanismos
centrales y periféricos, sobre la frecuencia cardia-
ca. El fenédmeno es dependiente de la frecuencia
respiratoria y del estado del sistema nervioso auté6-
nomo*®. La importancia clinica de la ASR radica
en que es ampliamente utilizada como un medio
de diagnéstico en una gran variedad de enferme-
dades (sobre todo las cardiovasculares)® y como
condicién para la correcta evaluaciéon no invasiva
de la sensibilidad de los barorreceptores®.

Con el fin resaltar y estandarizar la ASR, la ma-
niobra se lleva a cabo manteniendo la frecuencia
respiratoria constante entre 12 a 15 respiraciones
por minuto, mediante el sonido marcado por un
metrénomo’.

La reproducibilidad de las mediciones de la VFC
ha sido examinada sobre todo en registros a lar-
go-plazo (registro del ECG de 24-h) de sujetos en-
fermos?, situacidén que no involucra ningun control
sobre las actividades de los sujetos. En contraste,
la reproducibilidad de los indices de la VFC en re-
gistros a corto plazo (usualmente con duracién de
5 minutos y en condiciones controladas) no esta
bien establecida, ya que los resultados reportados
al respecto son escasos y contradictorios!3, razén
por la cual se realiz6 el presente trabajo, que tuvo
como objetivos:

that the influence of the device was acceptable.

Respiratory sinus arrhythmia, Controlled breathing, Heart rate va-

1. Desarrollar un dispositivo para mantener la fre-
cuencia respiratoria en un valor fijo mediante el
sefialamiento en forma visual y ritmica de la pro-
gresiéon de la inspiracién y espiracion.

2. Evaluar el desempefio del instrumento a partir
de la comparacion de las frecuencias centra-
les y anchos de banda entre los componentes
de alta frecuencia de los espectros de la respi-
racion y de la ASR.

3. Examinar el impacto del instrumento en la re-
producibilidad de los indicadores temporales y
espectrales, incluidos la frecuencia central y el
ancho de banda de la ASR. Con la hipétesis: Si
los coeficientes de correlacion intraclase que en-
contremos son superiores a los reportados con
la utilizacion del metrdGnomo, entonces nuestro
instrumento mejora la reproducibilidad de la
maniobra.

METODO

Descripcién del dispositivo. Se desarrollé con base
en el controlador COP8780CJ (National Semicon-
ductor) y un despliegue formado por una colum-
na de 60 leds contiguos. Inicia con una secuencia
de encendido- apagado de arriba -abajo, que
progresa a velocidad constante. En el dltimo led
comienza la secuencia abajo-arriba, cuyo fin mar-
ca un ciclo que se repite a frecuencias seleccio-
nables entre 1 a 120 ciclos por minuto. El sujeto
sincroniza la espiracién con la secuencia hacia
abajo y la inspiracién con la secuencia hacia arri-
bay asi sucesivamente durante el tiempo que dure
la maniobra.

El despliegue es manejado por 15 circuitos de
corrimiento direccional conectados en cascaday
controlados, en bloques de cinco, por cuatro se-
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fales del sistema minimo: a) pulso de reloj, deter-
mina la velocidad de encendido —apagado de los
leds, en funcién de la frecuencia seleccionada; b)
pulso clear, limpia los registros de los circuitos de
corrimiento; c¢) pulso S0/S1, indica un corrimiento
serial hacia la izquierda o a la derecha y d) pulso
de interrupcién, maneja los leds de los extremos
de la columna, para realizar corrimientos hacia la
derecha (encendido) o a la izquierda (apagado),
por medio de la modificacién del pulso SO/S1.
Cada circuito de corrimiento direccional esta for-
mado por un registro bidireccional (74LS194A),
buffers (74LS126A) e inversores (74LS04).

El programa para el microcontrolador incluyé: )
asignacion de funcién a las teclas de control (digi-
tos, inicializacién del sistema o del despliegue); Il)
inicializacion de parametros (timer, habilitacién de
puertos, teclado y despliegue); lll) despliegue de
mensajes y V) introduccién de valores para la fre-
cuencia. En la figura 1 se muestra el diagrama a
bloques del dispositivo.

Sujetos. Participaron 11 voluntarios sanos, jove-
nes (edad 23.1 + 1.3 afios), seis hombres y cinco
mujeres, a quienes se les requirié su consentimien-
to por escrito.

Protocolo. Los sujetos hicieron 4 visitas al labo-
ratorio. En la primera se evalué su estado de salud
por historia clinica, ECG de reposo y espirometria.
En las siguientes tres visitas, con un dia de descan-
so entre ellas, se realizé la evaluaciéon de la repro-
ducibilidad de la ASR. En cada sesién se aplicé la
maniobra de respiracién controlada y se registra-
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Figura 1. Diagrama a bloques del instrtumento desarrolla-
do para el control de la frecuencia respiratoria.

ron y adquirieron las sefiales del cardiotacograma
y el respirograma. Para la maniobra el sujeto, en
posicién supina, mantuvo constante la frecuencia
a 12 respiraciones por minuto (0.2 Hz) durante cin-
co minutos, mediante el ritmo marcado por el dis-
positivo. El procesamiento se hizo fuera de linea al
término de cada estudio.

Registro de sefales. El ECG, se obtuvo a partir
de electrodos flotantes colocados en el térax en
posicibn CM5, con el empleo de un monitor
(78330A, Hewlett Packard), conectado a un com-
putador de frecuencias (AT-601G, Nihon Kohden)
para la obtencion del cardiotacograma. La exac-
titud en la medicion de la frecuencia cardiaca fue
de 0.12 latidos por minuto. Ninguno de los regis-
tros presentd extrasistoles ni artefactos.

Puesto que la variable de interés es la frecuen-
cia respiratoria y no la amplitud, el respirograma
fue detectado por un neumaégrafo de estiramien-
to (TR-701T, Nihon Kohden) colocado en el térax,
en conjunto con un acoplador (AR-650H, Nihon
Kohden)y un amplificador (AA601H, Nihon Kohden).

Adquisicién. Se utilizé un convertidor A/D (PCLab-
812, Advantech Co.) de 12 bits de resolucién y una
computadora personal Pentium. El cardiotacogra-
ma y el respirograma fueron digitalizados a una
frecuencia de muestreo de 2 Hz.

Procesamiento digital. Se empleé un progra-
ma que computo lo siguiente:

= Calibracion de los archivos de frecuencia car-
diaca.

= Andlisis en el dominio del tiempo de la VFC; se
calcularon el promedio, la desviacidn estandar
(DE) como indice de la variabilidad global y la
raiz cuadrada de la media de las diferencias
entre latidos sucesivos (rMSSD) como parametro
de la variabilidad latido a latido®.

« Andlisis en el dominio de la frecuencia; previa
supresion de la tendencia lineal de las series, la
estimacion de la densidad de la potencia es-
pectral se llevé a cabo con la utilizaciéon de un
modelo autorregresivo (Burg), cuyo orden fue
estimado por el criterio de informacién de
Akaike. En el rango del componente de alta fre-
cuencia (0.15 a 0.4 Hz), banda donde se ejerce
la influencia respiratorial, se computaron para
el cardiotacograma y el respirograma la inte-
gral de la potencia espectral, ademas de fre-
cuencia central como la correspondiente al
centro de masa®y el ancho de banda como el
segundo momento de la densidad de la poten-
cia espectral®®.
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= Andlisis estadistico. Las mediciones se expre-
san como media = DE. Las comparaciones se
hicieron por andlisis de varianza de una via para
mediciones repetidas y por prueba de t para
muestras pareadas. Se aceptdé un nivel de signi-
ficancia estadistica para p < 0.05. Asimismo,
se empled el coeficiente de correlacion intra-
clase (CCl) para medir la fuerza de asociacion
entre las repeticiones. Las mediciones fueron
consideradas reproducibles silos valores del CCl
fueron > 0.60.

RESULTADOS

En la figura 2 se muestran, a manera de ejemplo
representativo, los cardiotacogramas y respirogra-
mas de uno de los sujetos participantes, es notoria
la similitud de las sefiales durante las tres repeti-
ciones. En el cuadro 1 se listan las medias = DE
para los pardmetros del dominio del tiempo de la
ASR en las tres repeticiones y los valores del CCI. El
andlisis de varianza revel6 para los tres parame-
tros temporales, la ausencia de diferencias esta-
disticamente significativas entre las repeticiones.
El CCl de los indices varié de 0.81 a 0.94.

En la figura 3 se presentan los espectros tipicos
de la respiracion y la ASR obtenidos de uno de los
voluntarios en las tres repeticiones y en ella puede
observarse que son muy semejantes entre si. En el
cuadro 2 se reportan las medias = DE de los indi-
ces espectrales de los componentes de alta fre-

Figura 2. Registros tipicos en el tiempo de la ASR y la respi-
racién en las tres repeticiones, tomados de uno de los su-
jetos participantes.

Cuadro 1. Medias *+ DE de los indices en el dominio
del tiempo de la ASR en las tres repeticiones (n=11).

Respiracion

Parametro Rep. controlada CClI
1 70.9 £ 9.3*

Promedio (Ipm) 2 71.7 9.6 0.81
3 69.8 +£5.3

Desviacion 1 7.29 £2.21*

Estandar (lpm) 2 6.89 + 1.92 0.94
3 7.00+1.91
1 5.09 £ 1.79*

RMSSD (Ipm) 2 4.88 +1.75 0.94
3 4.97 = 2.00

CClI= coeficiente de correlacién intraclase

rMSSD= raiz cuadrada de la media de las diferencias
sucesivas.

* Diferencias no significativas (p > 0.05) entre las tres
repeticiones.

1000

:

1
- ]
= i
g 0 : |
5 1000} :J\ |
= I
i) 0 ; ; w
<1000} IJ\ I 1
5 : :
O 1 :I
2- ] ] -
. ] h ]
] ]
S/O II 'II
o2 I l J
(7% ] ]
g %
29 I
ot ]
i A i
O 1 1
0.15 0.2 0.25

Frecuencia (Hz)

Figura 3. Espectros caracteristicos de la ASR y la respira-
cion en las tres repeticiones. Los componentes de alta fre-
cuencia tienen frecuencias centrales similares, mientras
que los anchos de banda (en linea punteada) correspon-
dientes a la respiracion son menores. DPE = densidad de
la potencia espectral. ua= unidades arbitrarias.

cuencia para la respiracion y para la ASR en las
tres sesiones, asi como los valores correspondien-
tes del CCI. El analisis varianza no mostré diferen-
cias estadisticamente significativas para ninguno
de los estimadores espectrales empleados. El ran-
go de valores del CCI fue de 0.90 a 0.93. La fre-
cuencia central del componente de alta de los
datos globales (h= 33) para la ARS y la respiracion
fueron 0.199 + 0.008 Hz y 0.199 =+ 0.006 Hz res-
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pectivamente y no hubo diferencias estadisticas
entre ellas (p > 0.05). El ancho de banda del com-
ponente de alta para los datos globales de la ASR
fue de 0.016 = 0.008 Hz y de 0.013 + 0.006 Hz
para la respiracion, la comparacion entre ellos re-
sulté estadisticamente diferente (p < 0.005).

DISCUSION

Los principales hallazgos del presente trabajo
fueron:

1. El control de la respiracion a 0.2 Hz mediante el
dispositivo aqui propuesto determiné valores me-
dios de las frecuencias centrales de los compo-
nentes de alta frecuencia de larespiraciény de
la ASR sin diferencias estadisticas con 0.2 Hz y
anchos de banda menores a 0.017 Hz.

2. Los estimadores temporales y espectrales de la
respiracion y la ASR resultaron altamente repro-
ducibles en el periodo de cuatro dias, dado que
las medias de los indices en las tres repeticiones
no mostraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas y los CCls de los parametros témpo-
ro-espectrales variaron de 0.81 a 0.94.

El desarrollo del dispositivo fue motivado por la
dificultad que representaba a los sujetos el man-
tener constante la frecuencia respiratoria a partir
del ritmo sonoro marcado por el metrbnomo, ma-
niobra que por otra parte requiere concentraciéon
y entrenamiento previo, en ocasiones intensivo®.
Ademas, puesto que el metrbnomo Unicamente
marca el inicio-fin de la inspiracion-espiracion, és-
tas en forma frecuente son realizadas a velocidad
no uniforme, situaciéon que altera la respuesta en
la ASR2, Por la mayor informaciéon que brind6 el
dispositivo propuesto, los sujetos no necesitaron
entrenamiento previo, mantuvieron fija la frecuen-
cia respiratoria sin dificultad y llevaron a cabo la
inspiracion-espiracion a velocidad mas o menos
constante. Las anteriores aseveraciones estan apo-
yadas en los hallazgos del presente trabajo: I) simi-
litud entre las medias de las frecuencias centrales
de los componentes de alta frecuencia de la res-
piracion y de la ASR, con desviaciones estandares
del orden de mHz; Il) amplitud de los anchos de
banda de alrededor del 6% de la banda del com-
ponente de alta frecuencia, hecho que sefala una
minima distorsién de las formas de onda cuasi-sin-
usoidal que se obtuvieron, mas auln, la respiraciéon
presenté un menor ancho de banda que la ASR.

La verificacion de la consistencia, estabilidad en
el tiempo o reproducibilidad de una medicion es

una accion que deberia ser fehacientemente es-
tablecida!!. Una variable que es estable, en un
periodo relevante, es ideal para estudios interven-
cionales y provocativos o para el seguimiento de
modificaciones en el estado clinico, puesto que el
cambio en la variable tiene mayor probabilidad
de realmente representar, ya sea la alteracion en
el estado clinico®® o el efecto de la condicion ex-
perimental.

Existe cierto consenso acerca de que las medi-
ciones de la VFC a largo plazo son moderadamen-
te reproducibles'?, hecho notable por la ausencia
de control sobre las actividades de los sujetos, pero
artificioso, ya que la dispersion de la VFC es suavi-
zada por la promediacién inherente al procesa-
miento usual de registros de 24 h. En tanto, la re-
producibilidad a corto-plazo parece ser menos
estable o dependiente del grado de control expe-
rimental sobre las maniobras empleadas®*1*,

Encontramos disponibles Gnicamente 3 estudios
que han evaluado la reproducibilidad de las me-
diciones de la VFC durante la respiracién controla-
da, todos en sujetos sanos. Pitzalis et al.'?, con el
empleo del metrénomo para el control de la fre-
cuencia respiratoria, reporté CCls de 0.27 para la
DE, 0.20 para el rMSSD y 0.70 para el componente
de alta frecuencia. Sinnreich et al.'*, con el uso
del metrénomo, encontr6 coeficientes de correla-
cion (no el intraclase) de 0.78 para la DE, 0.78 para

Cuadro 2. Medias =+ DE de los indices en el dominio de
la frecuencia para el componente de alta frecuencia
la ASR y la respiracion en las tres repeticiones (n =11).

Respiracion

Parametro Rep. controlada CClI

Componente 1 19.54 + 12.16*

de alta (([pm?Hz?') 2 17.30+10.28 0.93
3 18.09 +11.56

Frecuencia central 1 0.198 + 0.003*

ASR (Hz) 2 0.201 %= 0.006 0.90
3 0.200%0.003

Frecuencia central 1 0.198 + 0.006*

respiracion (Hz) 2 0.200 = 0.003 0.90
3 0.199 +0.002

Ancho de banda 1 0.016 * 0.005*

ASR (Hz) 2 0.017 =0.008 0.91
3 0.015%0.002

Ancho de banda 1 0.013 &+ 0.005*

respiracion (Hz) 2 0.014 = 0.004 0.93
3 0.012 +0.008

CCI= coeficiente de correlacion intraclase.
* Diferencias no significativas (p > 0.05) entre las tres
repeticiones.
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la rMSSD y de 0.82 para el componente de alta.
Lawrence et al.’®, con el empleo de una onda trian-
gular desplegada en un osciloscopio para sefialar
la inspiracién-espiracion, mostré una relacién de
desviaciones estandares dentro/entre |os sujetos de
0.89 para la DE y de 0.95 para un indice parecido
a la rMSSD.

Del analisis de los tres trabajos antes menciona-
dosresulta que: a) no hubo consenso en cuanto al
estadistico que los autores utilizaron para el exa-
men de la reproducibilidad; b) no siempre evalua-
ron los dos tipos de indicadores de la VFC; c) re-
portaron resultados contradictorios para los
parametros temporales y d) anicamente evalua-
ron la reproducibilidad de la potencia del compo-
nente de alta y no para la frecuencia central y el
ancho de banda, que nosotros si realizamos. Asi,
por los hallazgos del presente estudio se corrobora
lareproducibilidad reportada para los parametros
temporales y espectrales de la ASR durante la res-
piracion controlada!*!® y estamos en desacuerdo
con la no reproducibilidad de los indices tempo-
rales encontrada por Pitzalis et al.'!, debida pro-
bablemente al mal desempefio sujeto-metréno-
mo en el control de la temporalizacién de la
respiracion. Asimismo, nuestros de valores de re-
producibilidad (Cuadros 1 y 2) resultaron mayores
a los reportados, debido al mejor desempefio del
dispositivo que utilizamos versus el metronomo. En
cuanto a los resultados de Lawrence et al.'> no son
totalmente comparables con los nuestros, ya que
este autor s6lo evalud las mediciones temporales
de la ASR, utilizé un estadistico con menor eficien-
cia que el CCl y un indicador de la variabilidad
latido a latido similar al usual rMSSD.

CONCLUSIONES

El desempefio del dispositivo fue aceptable, puesto
que su empleo determind en los espectros de la
respiracion y de la arritmia componentes de alta
frecuencia con la misma frecuencia central y mi-
nimos anchos de banda. Por otra parte, el disposi-
tivo aqui propuesto mejoré sustancialmente la re-
producibilidad de los indices temporales y
espectrales, reportada por otros autores y se inclu-
yeron la frecuencia central y el ancho de banda
de la ARS y la respiracion.
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