Cardiologia =

@ PERMANYER ’ '.) Check for updates

DE CARDIOLOGIA & CIRUGIA
CARDIOVASCULAR

ARTICULO ORIGINAL - CARDIOLOGIA DEL ADULTO

Dinamica no lineal de la regulacion autonémica cardiovascular
durante la prueba del peso sostenido en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2

Nonlinear dynamics of cardiovascular autonomic regulation during the sustained weight
test in patients with type 2 diabetes mellitus

Michel Torres-Leyva', Frank Hernandez-Garcia?, Luis A. Lazo-Herrera®*, Laritza Ortiz-Alcolea’ y

Miguel E. Sanchez-Hechavarria*®

"Laboratorio de Ciencias Basicas Biomédicas, Universidad de Ciencias Médicas de Santiago de Cuba, Santiago de Cuba, Cuba; 2Universidad de
Ciencias Médicas de Ciego de Avila, Ciego de Avila, Cuba; *Departamento de Ciencias Bdsicas Biomédicas, Universidad de Ciencias Médicas de

Pinar del Rio, Pinar del Rio, Cuba; “Departamento de Ciencias Basicas, Facultad de Medicina, Universidad Catdlica de la Santisima Concepcion,
Concepcidn, Chile; Departamento de Psicologia, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Adventista de Chile, Chillan, Chile

Resumen

Introduccioén: La dindmica no lineal de la regulacion autondmica cardiovascular a partir de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca no ha sido previamente estudiada en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 mediante la prueba del peso sostenido
como inductor de hiperreactividad cardiovascular. Objetivo: Determinar las variaciones en la dindmica no lineal de la
regulacion autonémica cardiovascular durante la prueba del peso sostenido en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.
Método: Estudio cuasiexperimental, antes-después, con grupo control, realizado en junio-agosto de 2018 en la Facultad
No. 1 de Medicina de Santiago de Cuba. Se trabajo con 15 pacientes que padecian diabetes mellitus tipo 2 sin otra enfer-
medad asociada y 15 sujetos sanos, a quienes se les aplico la prueba del peso sostenido. Resultados: En los pacientes
con diabetes mellitus, al realizar la prueba del peso sostenido se produjo un aumento significativo en la presion arterial
sistdlica, diastdlica y media, y en la frecuencia cardiaca. En la entropia muestral, parametro que evalua la adaptabilidad de
los sistemas, se produjo una disminucion significativa (2.28 + 0.33 vs. 1.83 = 0.47 ms; p = 0.003143). El valor del estadisti-
co C de la entropia muestral en estado basal quedo establecido en 0.973, siendo la variable con mayor capacidad predicti-
va. Conclusiones: Durante la prueba del peso sostenido en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 se produjo una dis-
minucion de la complejidad de la regulacion autondmica cardiovascular; la entropia muestral basal constituyd el indicador de
mayor eficacia en la identificacion de alteraciones autondmicas cardiovasculares.

Palabras clave: Frecuencia cardiaca. Sistema nervioso auténomo. Diabetes mellitus. Diabetes mellitus tipo 2.

Abstract

Introduction: The analysis of non-linear dynamics of cardiovascular autonomic regulation based on heart rate variability has
not been previously studied in patients with type 2 diabetes mellitus using the sustained weight test as an inducer of cardio-
vascular hyperreactivity. Objective: To determine the variations in the non-linear dynamics of cardiovascular autonomic
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regulation during the sustained weight test in patients with type 2 diabetes mellitus. Method: A quasi-experimental, before-af-
ter study with a control group, from June-August 2018, at the No. 1 School of Medicine in Santiago de Cuba. We worked with
15 patients suffering from type 2 diabetes mellitus without other associated disease and 15 healthy subjects, to whom the
sustained weight test was applied. Results: In patients with diabetes mellitus, when performing the sustained weight test,
there was a significant increase in the hemodynamic parameters TAS, TAD, TAM and FC. In the sample entropy, a parame-
ter that evaluates the adaptability of the systems, there is a significant decrease (2.28 + 0.33 vs. 1.83 = 0.47 ms; p = 0.003143).
The value of the C statistic of the sample entropy at baseline was established at 0.973, being the variable with the highest
predictive capacity. Conclusions: In patients with type 2 diabetes mellitus during the sustained weight test, there was a
decrease in the complexity of cardiovascular autonomic regulation, the basal sample entropy was the indicator of greater

efficacy in the identification of cardiovascular autonomic alterations.

Key words: Heart rate. Autonomic nervous system. Diabetes mellitus. Diabetes mellitus type 2.

Introduccion

La variabilidad de la frecuencia cardiaca se consi-
derada un mecanismo de modulacién del sistema
nervioso autdnomo’ y se define como la variacién de
la frecuencia del latido cardiaco durante un intervalo
de tiempo definido, nunca superior a 24 horas en un
analisis de periodos circadianos consecutivos. Su
estudio puede ser util en el diagnostico y el trata-
miento de las complicaciones de la salud cardiovas-
cular, y también como herramienta complementaria
en la prescripcion de ejercicio fisico para las perso-
nas sedentarias, deportistas y con enfermedades del
corazén u otras enfermedades tanto fisicas como
psiquicas. En una persona sana en reposo, los lati-
dos se producen con una frecuencia variable, es
decir, el tiempo entre dos latidos varia a lo largo de
un registro?.

Los métodos no lineales de medir la variabilidad de
la frecuencia cardiaca posibilitan un analisis desde la
teoria del caos de la complejidad de la regulacion de
la frecuencia cardiaca®. El andlisis del comportamien-
to tedrico de los sistemas cadticos puede aportar
conceptos nuevos, ya que los seres vivos poseen
biorritmos que en estados de buena salud fluctuan de
forma aparentemente aleatoria. Uno de los sistemas
biolégicos analizados es el corazén, el cual se ha
venido estudiando con las herramientas de la teoria
del caos*. Esta teoria establece que los sistemas di-
namicos no lineales y complejos son inherentemente
impredecibles, pero al mismo tiempo garantiza que,
a menudo, la mejor manera de definir el comporta-
miento de estos sistemas es mediante las represen-
taciones graficas en el espacio-fase. Es asi como la
aparicion de regularidad en el funcionamiento cardia-
€O es un signo de alteracion, mientras que el mante-
nimiento de un comportamiento cadtico es sefial de
buen funcionamiento®®.

Las series temporales obtenidas de sistemas natu-
rales como el corazon tienen caracteristicas comunes,
tales como que son irregulares y presentan un espec-
tro de Fourier con una rica variedad de amplitudes;
poseen estabilidad global por moverse dentro de un
rango determinado y al graficarse estas series en un
plano fisico despliegan figuras geométricas complejas,
denominadas atractores extraios o caéticos®”.

El caos intrinsecamente aprovecha la riqueza rela-
cionada con su estructura, y es por esto que hay be-
neficios para estos sistemas de la adopcion de
regimenes cadticos con una amplia gama de conduc-
tas posibles’. La entropia muestral es uno de los indi-
cadores no lineales del balance simpatico-vagal en la
regulacion autondmica del corazon® y cuantifica la re-
gularidad de un sistema, de forma que cuanto mas
predecible es una serie, menor es el valor de la entro-
pia, por lo que se reduce con el envejecimiento, al igual
que los sistemas patolégicos muestran entropias me-
nores que los sistemas sanos®, que desde la perspec-
tiva de la teoria de la complejidad se pueden interpretar
como una pérdida de la adaptabilidad de los sistemas
reguladores del ritmo cardiaco.

La diabetes mellitus es una enfermedad endocrino-
metabdlica crénica, caracterizada por una elevacién
de la glucosa en sangre (hiperglucemia) como conse-
cuencia de una deficiencia absoluta en la produccién
por parte del organismo de la hormona insulina, o una
incapacidad para utilizar efectivamente la que produ-
ce®'0. Hay tres tipos principales de diabetes: tipo 1,
tipo 2 (DMT2) y diabetes gestacional; de ellas, la
DMT2 es la mas comun. Dadas las altas incidencia y
prevalencia de la diabetes mellitus, asi como la carga
econdmica y sanitaria que genera, esta enfermedad
se ha convertido en un problema para la salud publica
mundial %13,

En los pacientes con DMT2 puede aparecer neuro-
patia autonémica cardiaca, que produce alteraciones
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de la presidn arterial y de la variabilidad de la frecuen-
cia cardiaca. El test de fuerza de agarre (handgrip) es
una herramienta comun para su estudio, pero repre-
senta una dificultad en pacientes de edad avanzada,
sobre todo en aquellos con artritis en la mano y que
tengan pérdida de la fuerza muscular. Por otra parte,
esta la prueba del peso sostenido (PPS), la cual es
una variante del test de handgrip que se utiliza también
para inducir hiperreactividad cardiovascular. Esta
prueba se desarrolld en la Universidad de Ciencias
Médicas de Villa Clara en los afios 1980 y se ha venido
aplicando en mdltiples investigaciones en el pais'4,
pero solo desde la dptica de la variabilidad en sujetos
sanos'® y con diferentes grados de hiperreactividad'®,
y no se han llevado a cabo estudios en Cuba sobre la
variabilidad de la frecuencia cardiaca en pacientes
diabéticos mediante esta prueba.

Debido a lo expuesto se decidio realizar este estudio
con el objetivo de determinar las variaciones en la di-
namica no lineal de la regulacion autonémica cardio-
vascular durante la PPS en pacientes con DMT2.

Método

Diseno y poblacion del estudio

Se realiz6 un estudio no observacional, cuasiexpe-
rimental, de tipo antes-después, con grupo control,
en el Laboratorio de Ciencias Basicas Biomédicas de
la Facultad No. 1 de Medicina de la Universidad de
Ciencias Médicas de Santiago de Cuba, durante el
periodo de junio-agosto de 2018. Se trabajo con un
grupo de estudio formado por 15 pacientes con diag-
nostico de DMT2 (6 hombres y 9 mujeres) y uno
control con 15 sujetos sanos (8 hombres y 7 mujeres).
Todos formaban parte de la poblacién de trabajado-
res de la institucidon y no padecian otra enfermedad.
Los pacientes con DMT2 cumplian, en su totalidad,
tratamiento regular con metformina o hipoglucemian-
tes orales del tipo sulfonilureas (glibenclamida), con
una media de evolucién de la enfermedad de 15.4 +
6.3 afos.

Variables

Las variables objeto de estudio fueron la edad, el
peso, la talla, el indice de masa corporal (IMC), la pre-
sion arterial sistélica (PAS), la presion arterial diastélica
(PAD), la presion arterial media (TAM), la frecuencia
cardiaca (FC), el estrés psiquico (SD1), el estrés fisico
(SD2), la relacion SD2/SD1, la entropia muestral, o, o,

a, y estados funcionales (reposo y prueba del peso
sostenido).

Técnicas y procedimientos

Se realizé una busqueda bibliografica sobre el tema,
con vistas a construir el marco tedrico de la investigacion.
Los datos demograficos y clinicos se obtuvieron del inte-
rrogatorio y de la exploracion fisica correspondiente.

Procedimientos de medicion y registro

Cada tipo de medicion fue registrada por la misma
persona, para minimizar errores, en el local de medi-
ciones corporales del Laboratorio de Ciencias Basicas
Biomédicas de la Universidad de Ciencias Médicas de
Santiago de Cuba. Los participantes estaban en con-
diciones de ayuno previo (2 horas como minimo), con
la vejiga vacia y sin realizar ejercicio fisico alguno ni
consumir bebidas alcohdlicas en las 12 horas previas
a la realizacién de la prueba. Se pidié a los pacientes
cesar su tratamiento 12 horas antes del registro. Se
realizaron interrogatorio, exploracidn fisica y electro-
cardiograma de control para descartar cualquier alte-
racion del ritmo cardiaco.

Medidas antropométricas

La medicion de la talla y del peso se realizé con una
bascula-tallimetro SOEHNLE Professional® con una
precision de 0,1 cm. La talla se definié como la distan-
cia entre el punto mas alto de la cabeza (vértex) y los
talones, colocando a los voluntarios de pie, erguidos
en posicion anatémica y con la cabeza en el plano de
Frankfort. Se calculé el IMC.

Registros fisiologicos

Al comienzo de la sesion de los registros de electro-
cardiograma, en la mafiana (8:30-12:00 a.m.), los suje-
tos fueron sentados en un sillén confortable, situado
en una habitacion con temperatura controlada entre 24
y 27 °C, y con luz tenue. En estas condiciones se les
permitié reposar 10-15 minutos hasta lograr una mejor
adaptacion a las condiciones del local, y se procedié
a realizar los registros hemodindmicos con la presion
arterial y los registros electrofisiologicos autonémicos
a través del electrocardiograma; los electrodos se co-
locaron después de limpiar la piel con alcohol y se
ubicaron segun las indicaciones del equipo, realizan-
dose las mediciones durante 5 minutos.
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Luego, en posicion sentado, se procedio a realizar
un ejercicio isométrico que consistié en mantener un
peso de 500 gramos con el miembro superior izquier-
do extendido en angulo recto respecto al cuerpo du-
rante 2 minutos. Al cumplirse 1 minuto y 50 segundos
del ejercicio se procedié a la toma de la presién ar-
terial en el miembro superior derecho. Se descendid
el miembro superior izquierdo a los 2 minutos, y se
continud la medicién electrocardiogréfica hasta com-
pletar 5 minutos. Se realizé un andlisis de la variabi-
lidad de la frecuencia cardiaca durante el reposo y
en la PPS.

Procesamiento de la senal
electrocardiografica: discriminacion de
las ondas R y calculo de los intervalos
RR

El procesamiento ulterior de los registros digitaliza-
dos incluyo su inspeccion visual, con el fin de evaluar
su calidad y detectar posibles artefactos, asi como su
edicién con la consecuente eliminacion de los artefac-
tos encontrados.

La discriminacion de los picos R de la sefal digitali-
zada y el calculo de los intervalos RR se realizaron
empleando el método de Sabarimalai-Manikandan y
Soman'". El conjunto de intervalos RR obtenido fue
almacenado y constituye la serie de datos a partir de
la cual se realiz6 todo el andlisis posterior de la varia-
bilidad de la frecuencia cardiaca.

Preprocesamiento de los intervalos RR y
analisis de la variabilidad de Ia frecuencia
cardiaca

La cuantificacion de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca en reposo y durante la PPS se efectu6 con el
programa HRVAS® (https:/sourceforge.net/projects/hr-
vas/) de Ramshur'®, que permitio realizar el preproce-
samiento de las series de intervalos RRy el célculo de
los indicadores no lineales. En el preprocesamiento de
la serie de intervalos RR se utilizé un filtro de porcen-
taje con valor del 20% del intervalo previo para detectar
los latidos ectdpicos. El reemplazo de los intervalos
ectdpicos se hizo a partir de la interpolacion cubica
politémica.

Procesamiento de los datos

Los datos fueron procesados con el paquete estadis-
tico SPSS 21.0 y los resultados se expresan como

valores medios y desviacion estandar para las varia-
bles a las cuales se realizé un andlisis estadistico no
paramétrico con la prueba U de Mann-Whitney para
muestras independientes, comparando los pacientes
sanos con los diabéticos (comparacion entre grupos).
Se realizd también un andlisis estadistico no paramé-
trico con la prueba de los rangos con signo de Wilco-
xon para muestras relacionadas (comparacion
intragrupo), con un nivel de significacién de p < 0.05.
Se valord la capacidad discriminatoria de las variables
mediante el estadistico C (area bajo la curva ROC [re-
ceiver operating characteristic]).

Consideraciones éticas

Se respetaron los principios éticos de la Declaracion
de Helsinki. Se obtuvo la autorizacion correspondiente
para la realizacién de la investigacion. A todos los pa-
cientes incluidos en el estudio se les explicé previa-
mente en qué consistia la prueba a que iban a ser
sometidos, sus objetivos y procedimientos, su inocui-
dad y no interferencia ni modificaciones o retardo en
los procedimientos terapéuticos indicados para su
enfermedad.

Resultados

En la tabla 1 se muestran las caracteristicas de la
poblacion de estudio. La edad media de los pacientes
con DMT2 fue de 56.67 + 8.47 afos y la del grupo
control fue de 39.47 + 11.86 afos. Desde el punto de
vista antropométrico, los pacientes con DMT2 se ca-
racterizaron por un IMC de 29.15 + 4.27 kg/m?, mien-
tras que los sujetos sanos tenian un IMC de 25.27 +
3.67 kg/m?, clasificando como sobrepeso el estado
nutricional de ambos grupos.

Al evaluar los parametros hemodinamicos de la va-
riabilidad de la frecuencia cardiaca en los pacientes
con DMT2 y los sujetos sanos (Tabla 2), se encontra-
ron diferencias significativas en el estado basal de la
PAS (123.53 = 11.79 vs. 110.67 + 11.41 mmHg;
p = 0.014342) y de la PAM (108.84 + 10.48 vs. 86.53
+ 10.68 mmHg; p = 0.000073), el SD1 (11.74 + 6.63 vs.
21.51 + 10.26 ms; p = 0.015235), el SD2 (29.92 +
12.5 vs. 56.81 + 19.46 ms; p = 0.000391) y la entropia
muestral (2.28 = 0.33 vs. 1.67 = 0.24; p = 0.000010).
Al realizar la PPS en ambos grupos, las diferencias
mas significativas se hallaron en la PAM (114.04 +
12.19 vs. 94.56 = 9.23 mmHg; p = 0.000010), siendo
esta mayor durante la PPS en los pacientes diabéticos,
el SD1 (12.23 £ 5.92 vs. 19.35 + 8.24 ms; p = 0.015224),
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Tabla 1. Caracteristicas de los grupos de estudio

Variable Paclentes con Sujetos sanos
DMTZ

Edad (afios) 56.67 8.4 39.47 11.86 0.000

Peso (kg) 79.41 19.65 71.09 1271 0.290

Talla (m) 1.64 0.10 1.68 0.1 0.383

IMC (kg/m?) 29.15 4.21 25.21 3.67 0.004

DE: desviacion estandar; DMT2: diabetes mellitus tipo 2; IMC: indice de masa
corporal.
*Nivel de significacion p < 0.05. Prueba U de Mann-Whitney.

el SD2 (52.15 +£20.89 vs. 80.21 + 27.94 ms; p = 0.007010)
y la entropia muestral (1.83 + 0.47 vs. 1.33 + 0.33;
p = 0.001739).

En la tabla 3 se muestra la comparacion intragrupos
de los estados basal y tras la PPS. Para el grupo de
estudio se hallaron diferencias entre ambos estados en
los parametros hemodinamicos PAS (123.53 + 11.79 vs.
128.26 + 13.09 mmHg; p = 0.022359), PAD (79.47 +
10.51 vs. 84.27 + 12.51 mmHg; p = 0.004864), PAM
(108.84 + 10.48 vs. 114.04 + 12.19 mmHg; p = 0.008672)
yFC (79.62 £ 13.9vs. 81.93+ 14.041.p.m.; p=0.035564).
Igualmente, en el grupo control se encontraron diferen-
cias en la PAS (110.67 + 11.41 vs. 119.93 + 10.91 mmHg;
p = 0.001303), la PAD (74.47 + 10.68 vs. 81.87 =
8.77 mmHg; p = 0.001096), la PAM (86.53 + 10.68 vs.
94.56 + 9.23 mmHg; p = 0.000951) y la FC (71.97 =
9.02 vs. 76.68 + 8.47 l.p.m.; p = 0.000655).

Por otro lado, para los parametros no lineales de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca, en el grupo de
pacientes con DMT2 fueron significativas las diferen-
cias entre el estado basal y tras la PPS para el
SD2 (29.92 + 12.5 vs. 52.15 + 20.89 ms; p = 0.003137),
la relacion SD2/SD1 (2.98 + 0.10 vs. 5.04 + 3.28 ms;
p = 0.004514), la entropia muestral (2.28 + 0.33 vs. 1.83
+ 0.47 ms; p = 0.003143) y los valores de o (0.93 +
0.14 vs. 1.07 £ 0.19; p = 0.017059) y o, (0.90 + 0.16 vs.
1.06 + 0.21; p = 0.035564). En los sujetos sanos, las
variaciones se encontraron en SD1 (21.51 £ 10.26 vs.
19.35 + 8.24 ms; p = 0.030874), SD2 (56.81 + 19.46 vs.
80.21 + 27.94 ms; p = 0.001785), SD2/SD1 (2.94 =
0.86 vs. 4.41 + 1.33 ms; p = 0.000805), entropia mues-
tral (1.67 + 0.24 vs. 1.33 = 0.33; p = 0.002324), o. (0.94
+0.16 vs. 1.07 £ 0.14; p = 0.008985) y o, (1.12 + 0.26 vs.
1.26 + 0.19; p = 0.023096).

En la tabla 4 se aprecian cinco valores correspon-
dientes a las areas bajo la curva ROC (fig. 1) cercanos

Dinamica no lineal de la regulacion autonémica cardiovascular

Curva ROC
1,
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Figura 1. Curva ROC de las variables con capacidad
predictiva de alteraciones de la adaptabilidad y la
complejidad de la regulacion autonémica cardiovascular.
PAM: presidon arterial media; PAS: presion arterial sistolica;
PPS: prueba del peso sostenido.

a 1 (por encima de 0.70), por lo que se puede consi-
derar que esas variables tienen valor predictivo signi-
ficativo (p < 0.05). El valor del estadistico C de la
entropia muestral en estado basal quedd establecido
en 0.973, lo cual se traduce en una excelente capaci-
dad predictiva, siendo la de mayor area bajo la
curva.

Discusion

Para el estudio de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca en pacientes con diagndstico de DMT2 se han
llevado a cabo diversas investigaciones'®??, en las
cuales ha sido importante la ausencia de grandes di-
ferencias entre las edades y las variables antropomé-
tricas de la muestra estudiada, lo cual posibilita la
homogenizacién en la comparacion de los pacientes
de estudio, reduciendo el sesgo presente por los cam-
bios producidos por estas variables.

Estudios previos?®2* han reportado una baja variabi-
lidad de la FC en los pacientes con diabetes mellitus
con y sin neuropatia diabética asociada, resultados
que coinciden con la investigacion realizada. En el es-
tudio existié un incremento significativo de la PAS, la
PAD y la PAM, resultados similares a los de Bunsawat
y Baynard®®, ademas de la FC; también se observo una
disminucion de la entropia muestral durante el estado
basal y la PPS, con resultados similares a los de varios
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Tabla 2. Pardmetros hemodinamicos y no lineales de la variabilidad de la frecuencia cardiaca en los estados
fisiologicos estudiados entre pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y sujetos sanos

\ELEL

Paclentes con DMT2

Sujetos sanos

PAS (mmHg) Basal 123.53
PPS 128.26
PAD (mmHg) Basal 79.47
PPS 84.27
PAM (mmHg) Basal 108.84
PPS 114.04
FC (l.p.m.) Basal 79.62
PPS 81.93
SD1 (ms) Basal 11.74
PPS 12.23
SD2 (ms) Basal 29.92
PPS 52.15
SD2/SD1 Basal 2.98
PPS 5.04
Entropia muestral Basal 228
PPS 1.83
o Basal 0.93
PPS 1.07
a, Basal 1.12
PPS 1.19
a, Basal 0.90
PPS 1.06

11.79 110.67 11.41 0.014
13.09 119.93 10.91 0.088
10.51 14.47 10.68 0.186
12.51 81.87 8.77 0.393
10.48 86.53 10.68 0.000
12.19 94.56 9.23 0.000
13.9 71.97 9.02 0.064
14.04 76.68 8.74 0.124
6.63 21.51 10.26 0.015
5.92 19.35 8.24 0.015
12.5 56.81 19.46 0.000
20.89 80.21 27.94 0.007
0.10 2.94 0.86 0.708
3.28 4.4 1.33 0.787
0.33 1.67 0.24 0.000
0.47 1.33 0.33 0.001
0.14 0.94 0.16 0.917
0.19 1.07 0.14 0.983
0.27 1.12 0.26 0.950
0.22 1.26 0.19 0.693
0.16 0.91 0.19 0.755
0.21 1.06 0.20 0.755

DE: desviacion estandar; DMT2: diabetes mellitus tipo 2; FC: frecuencia cardiaca; PAD: presion arterial diastélica; PAM: presion arterial media; PAS: presion arterial

sistolica; PPS: prueba del peso sostenido; SD1: estrés psiquico; SD2: estrés fisico.
*Nivel de significacion p<0,05. Prueba U de Mann-Whitney.

autores?®-%° que reportan que la PPS produce un au-
mento de la presion arterial y de la FC en sujetos
normotensos.

Tanto la prueba de handgrip como la PPS son ejer-
cicios isométricos estaticos, en los que sus respuestas
estan mediadas por fibras aferentes de los tipos Ill y
IV, activadas por productos del metabolismo anaerdbi-
co y por activacion de mecanismos centrales que cons-
tituyen el llamado reflejo presor del ejercicio. La
respuesta presora al ejercicio produce un incremento
de la PAM, la FC y el gasto cardiaco, y un aumento de
la resistencia vascular periférica®'.

Drew® reporta que, como parte de la respuesta pre-
sora al ejercicio fisico isométrico, se produce una va-
soconstriccion de la arteria aferente renal, lo cual
activa el mecanismo renina-angiotensina-aldosterona
que conduce a retencion hidrosalina, aumento de la
vasoconstriccion por la accién de la angiotensina Il
mayor resistencia vascular periférica y aumento de la
poscarga y de la presion arterial.

La disminucion significativa de la entropia mues-
tral en los pacientes con DMT2 al aplicar la PPS, en
comparacién con el estado de reposo, se debe a
que esta constituye un indicador no lineal del
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Tabla 3. Pardmetros hemodinamicos y no lineales de la variabilidad de la frecuencia cardiaca entre pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 y sujetos sanos respecto a los estados fisioldgicos estudiados

Variables Pacientes con DMT2

PAS (mmHg) 123.53 £ 11.79 128.26 + 13.09
PAD (mmHg) 79.47 + 10.51 84.27 + 12.51
PAM (mmHg) 108.84 + 10.48 114.04 + 12.19
FC (I.p.m.) 79.62 + 13.9 81.93 + 14.04
SD1 (ms) 11.74 + 6.63 12.23 +5.92
SD2 (ms) 29.92 125 52.15 + 20.89
SD2/SD1 298 £0.10 5.04 +3.28
Entropia muestral 2.28 +0.33 1.83 + 0.47
o 0.93 £0.14 1.07 = 0.19
a, 112+ 0.27 119+ 0.22
o 0.90 +0.16 1.06 + 0.21

Sujetos sanos

Basal PPS p* Basal PPS P
(media = DE) (media + DE) (media + DE) (media = DE)

0.022 110.67 = 11.41 119.93 = 10.91 0.001
0.004 74.47 + 10.68 81.87 + 8.77 0.001
0.008 86.53 + 10.68 94.56 + 9.23 0.000
0.035 71.97 + 9.02 76.68 + 8.74 0.000
0.410 21.51 + 10.26 19.35 + 8.24 0.030
0.003 56.81 + 19.46 80.21 + 27.94 0.001
0.004 2.94 +0.86 441 +£1.33 0.000
0.003 1.67 £ 0.24 1.33 £0.33 0.002
0.017 0.94 £ 0.16 1.07 + 0.14 0.008
0.155 1.12 + 0.26 1.26 + 0.19 0.023
0.035 0.91 £0.19 1.06 + 0.20 0.069

DE: desviacion estandar; DMT2: diabetes mellitus tipo 2; FC: frecuencia cardiaca; PAD: presion arterial diastélica; PAM: presion arterial media; PAS: presion arterial

sistolica; PPS: prueba del peso sostenido; SD1: estrés psiquico; SD2: estrés fisico.
*Nivel de significacion p < 0.05. Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon.

balance simpatico-vagal en la regulacion autonomi-
ca del corazén, disminuyendo en enfermedades en
las que hay un tono simpatico aumentado (sensibi-
lidad a la sal®3, sindrome metabdlico, insuficiencia
cardiaca) y aumentando en condiciones salutogéni-
cas y de reposo, en las que predomina la actividad
parasimpatica.

Sin embargo, los cambios en el comportamiento
complejo de la regulacion dependen del tipo de ejer-
cicio. Weippert, et al.>* reportaron en su estudio que
el ejercicio dinamico produce un aumento de la en-
tropia, mientras que el estatico produce una disminu-
cion respecto al reposo; ademas, encontraron
mayores presiones arteriales, resistencias vasculares
periféricas y consumo de oxigeno miocardico durante
el ejercicio isométrico estatico, respecto al dinamico
isotonico.

La disminucién de la entropia refleja una pérdida de
la complejidad y un aumento del componente simpatico
durante la prueba, lo que es congruente también con
el estudio realizado por Porta, et al.? con la mesa bas-
culante en diferentes grados de inclinacion, y por ende
de la activacion simpatica barorrefleja, el cual encontré
que, a medida que aumenta la respuesta simpatica
barorrefleja, disminuye la entropia muestral.

En nuestro estudio se observd un aumento significa-
tivo del valor o tras realizar la PPS, lo que indica que
hubo un aumento de la suavidad de la geometria fractal
y, por consiguiente, una pérdida de la fractalidad del
fenomeno. El componente o, por otra parte, también
presenta un aumento significativo de su valor, lo que
plantea un incremento de las oscilaciones lentas del
espectro del ritmo cardiaco que se corresponden fisio-
l6gicamente con el aumento de la actividad simpati-
co-barorrefleja ante la PPS. El aumento del componente
a, influye en el aumento de o, lo que se traduce en
una disminucion de la fractalidad y, por tanto, de la
complejidad®.

La entropia mide la capacidad de adaptabilidad de
los sistemas; a mayor valor de entropia, mayor des-
orden en los valores de la variabilidad de la frecuen-
cia cardiaca, lo que se asocia a una mejor funcion
cardiovascular. Asi, entonces, la capacidad discrimi-
natoria de la entropia basal, al ser mayor que la en-
tropia durante la PPS, se asocia con una mejor
funcién cardiovascular. Esto parte del hecho de que
en el estado basal no existe ningun estimulo que
obligue al sistema a responder frente a una situacion
que implique estrés externo, y por ende permite una
respuesta méas cadtica y salutogénica. Como

427



428

Rev Colomb Cardiol. 2021;28(5)

Tabla 4. Eficacia de los indicadores hemodinamicos y de la dindmica no lineal de la variabilidad de la frecuencia
cardiaca durante el reposo y la prueba del peso sostenido en la identificacion de las alteraciones autondmicas

cardiovasculares asociadas a la diabetes mellitus tipo 2

Variables resultado Punto de corte Sensibilidad Especificidad indice Youden
de contraste

Basal 72.85
PPS 86.55
PAS Basal 105.00
PPS 137.50
PAD Basal 79.00
PRS 89.00
PAM Basal 94.999
PPS 103.6
Entropia muestral Basal 1.997
PPS 1.545
SD1 Basal 20.85
PPS 13.95
SD2 Basal 4435
PPS 72.90
SD2/SD1 Basal 2.858
PPS 4.426
o Basal 0.858
PPS 1.029
a, Basal 1.301
PPS 1.356
a, Basal 0.73
BRS 0.961

0.800 0.600 0.400 0.698 0.065
0.467 0.933 0.400 0.664 0.125
1.000 0.400 0.400 0.758 0.016
0.400 1.000 0.400 0.680 0.093
0.667 0.600 0.267 0.640 0.191
0.533 0.733 0.266 0.589 0.407
1.000 0.733 0.733 0.924 0.000
0.733 0.933 0.666 0.893 0.000
0.867 1.000 0.867 0.973 0.000
0.867 0.800 0.667 0.836 0.002
0.133 0.467 -0.400 0.240 0.015
0.267 0.267 -0.466 0.240 0.015
0.067 0.267 -0.666 0.120 0.000
0.133 0.400 -0.467 0.211 0.007
0.667 0.600 0.267 0.540 0.709
0.333 0.400 -0.267 047 0.787
0.800 0.400 0.200 0.489 0.917
0.733 0.400 0.133 0.498 0.983
0.333 0.800 0.133 0.507 0.950
0.333 0.867 0.200 0.458 0.694
0.867 0.333 0.200 0.467 0.756
0.800 0.467 0.267 0.533 0.756

DE: desviacion estandar; FC: frecuencia cardiaca; PAD: presion arterial diastolica; PAM: presion arterial media; PAS: presion arterial sistdlica; PPS: prueba del peso

sostenido; SD1: estrés psiquico; SD2: estrés fisico.
*Nivel de significacion p < 0.05.

contrapartida de esto, tenemos la PPS (estrés exter-
no) como inductor de hiperreactividad cardiovascular,
lo que impondra una mayor rigidez al sistema, dificul-
tando su adaptacion y disminuyendo su aparente
aleatoriedad. Las demas variables (PAS basal, PAM
basal y PAM durante la PPS) también tienen, en me-
nor medida, capacidad discriminatoria al asociarse a
la PPS.

Pueden haber influido en los resultados las diferen-
cias de edad entre el grupo de estudio y el grupo con-
trol; no asi en relaciéon al IMC, pues pesar de las
diferencias entre ambos, las muestras se caracterizan

como sobrepeso. El sexo fue una variable de confusion
que no se considerd en esta investigacion, pues los
grupos fueron pareados en cuanto a sexo.

En conclusion, en los pacientes con DMT2 ocurrié
una disminucién de la complejidad de la regulacion
autondmica cardiovascular y, por tanto, una capacidad
de respuesta adaptativa inferior a la de los sujetos sa-
nos, de modo que la entropia muestral constituye el
indicador de mayor eficacia en la identificacion de al-
teraciones autondmicas cardiovasculares asociadas a
la DMT2, tanto en el estado de reposo como en la
respuesta simpatica observada en la PPS.
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