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Resumen

Se presenta un analisis de la variabilidad del tiempo de transito
del pulso (PTTV) y la variabilidad del ritmo cardiaco (HRV)
durante descensos en la amplitud de las fluctuaciones de la
sefial fotopletismogréafica (DAP) y su relacién con las apneas
del suefio. Se seleccionaron 268 eventos DAP de 21 registros
polisomnograficos de nifios y se clasificaron en 5 grupos en
funcién de la saturacion de oxigeno y las sefiales respiratorias.
Las sefiales PTTV y HRV se procesaron mediante la
distribucion Pseudo Wigner-Ville Suavizada. Se estudio la
evolucion temporal de la PTTV y HRV mediante un test
estadistico de Kruskal-Wallis. Los resultados mostraron un
incremento significativo en la banda LF y un descenso en la
banda HF durante los DAP tanto en la PTTV como en la HRV,
indicando un incremento del balance simpato-vagal seguido de
un periodo de recuperacion. EI aumento en el indice de
actividad simpatica (LF) en la PTTV (85%) es mayor que en la
HRV (33%). Sin embargo, en descenso en el indice de la
actividad parasimpética (HF) es similar en la PTTV (18%) y en
la HRV (22%). En conclusion, la PTTV refleja los cambios
simpaticos mas claramente que la HRV.

1. Introduccion

El analisis espectral de la variabilidad del ritmo cardiaco
(HRV) ha sido ampliamente utilizado para evaluar el
sistema nervioso auténomo (ANS). La densidad espectral
de potencia de la HRV presenta oscilaciones que se
relacionan con la actividad simpética y vagal [1]. Las
componentes espectrales de la HRV van desde los 0.003 a
los 0.5 Hz, donde el rango entre 0.003 y 0.04 Hz
(componente de muy baja frecuencia, VLF) representa los
mecanismos de regulacién a largo plazo; el rango entre
0.04 y 0.15 Hz (componente de baja frecuencia, LF)
representa la modulacion simpatica y parasimpatico,
aungue un incremento en su potencia se suele asociar a un
incremento simpatico. Sin embargo, hoy en dia alin
existen controversias sobre la contribucion de cada rama
del ANS en esta banda. El rango de 0.15 a 0.5 Hz (alta
frecuencia, HF) corresponde a la  modulacion
parasimpatica, y esta sincronizada con la frecuencia
respiratoria. Finalmente el ratio entre la baja y alta
frecuencia (LF/HF) es un indice que representa el balance
simpato-vagal.

Por otro lado, la sefial fotopletismogréafica de pulso (PPG)
es un método simple y eficaz para medir la componente
pulsatil del latido cardiaco y evaluar la circulacion
periférica, y estd ligado a la vasoconstriccion o
vasodilatacion arterial generada por el ANS y modulada
por el ciclo cardiaco.

Ademas, la sefial de tiempo de transito de pulso (PTT) es
una medida cuantitativa del tiempo que le cuesta a la onda
de pulso ir de una arteria a otra, normalmente desde la
aorta a la periferia, y se mide como el intervalo temporal
entre el pico de la onda R en el ECG y la onda de la PPG
asociada [2].

Una apnea del suefio consiste en una interrupcion de la
respiracion durante el suefio. Estos eventos producen una
desaturacion de oxigeno y un aumento del esfuerzo
respiratorio para reestablecer la respiracion. Si este
esfuerzo no es suficiente y el nivel de hipercapnia es
peligroso, se genera un arousal para reactivar los sistemas
periféricos y reestablecer la respiracién. El incremento de
la actividad simpatica se asocia con una vasoconstriccion
y, posiblemente, relacionado con un arousal transitorio
[3]. La vasoconstriccion se refleja en la sefial PPG como
un descenso en la amplitud de las oscilaciones [4]. Estos
descensos de la amplitud de las oscilaciones de la sefial
PPG (DAP) han mostrado su utilidad en la deteccion de
apneas del suefio [5]. Ademas, la sefial PTT desciende
después de una apnea debidos al incremento simpéatico
asociado a un arousal que produce un incremento del
ritmo cardiaco, un aumento del volumen sistolico y una
vasoconstriccion, lo que genera una aceleracion de la
onda de pulso [6].

La parte mas importante del ANS para la regulacion
circulatoria es el sistema nervioso simpatico [7]. El
sistema parasimpatico juega un papel minoritario en la
regulacidn de la circulacion. Su mayor efecto es el control
del ritmo cardiaco por medio de nervios parasimpaticos
en el nodo sino-auricular. Sin embargo, los vasos
sanguineos se encuentran inervados fundamentalmente
por fibras nerviosas simpaticas. El objetivo de este
estudio es compara la variabilidad de la PTT (PTTV) con
la HRV durante los eventos DAP y su relacion con la
apnea, para evaluar su potencial utilidad para mejorar la
especificidad de los DAP como marcadores de apnea.
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Nuestra hipotesis es que como la PTT, que refleja la
circulacion periférica, esta controlada fundamentalmente
por la actividad simpatica, la PTTV refleja los cambios
simpaticos mas claramente que la HRV.

2. Metodologia

2.1. Datos

El estudio incluye 21 registros (11 nifios y 10 nifias) cuya
edad promedio es de 4.47 + 2.04 afos (media + D.E.). Los
estudios del suefio se realizaron en el Hospital Infantil
Miguel Servet de Zaragoza, segliin el estdndar definido
por la American Thoracic Society [8], por medio de un
poligrafo digital (EGP800, Bitmed) registrando seis
canales de EEG, dos electro-oculogramas, un canal de
electromiograma submentoniano, dos canales de ECG, un
canal para el flujo aéreo (termistor oronasal) y dos canales
para determinar el esfuerzo respiratorio mediante bandas
pletismograficas en pecho y abdomen. La PPG y el nivel
de saturacion de oxigeno arterial (SaO,) se registraron
continuamente por medio de un oximetro de pulso
(COSMO ETCO2/SpO2 Monitor Novametrix, Medical
Systems). Todas las sefiales se registraron con una
frecuencia de muestreo de 100 Hz excepto los canales
ECG que se muestrearon a 500 Hz. Los registros PSG
fueron anotados manualmente segun criterios estandar
obteniendo un diagnostico clinico de 10 pacientes SAOS
y 11 de control.

Los eventos DAP se detectaron mediante el método
descrito en [5] sobre la sefial PPG. Se extrajeron
segmentos de 5 minutos de las sefiales ECG, PPG, SaO,,
flujo respiratorio y esfuerzo respiratorio centrados en el
evento DAP. Un subconjunto de estos eventos, con
patrones claros de respiracion se clasificaron en 5 grupos
en base al criterio estandar para la definicion de la apnea.
Grupo 1 (G,) cuando la SaO, disminuye al menos un 3%
y no hay una clara reduccion del flujo respiratorio. Grupo
2 (G,) cuando el flujo respiratorio se reduce en mas de un
50% con respecto al nivel basal durante al menos 5
segundos pero no hay disminucion de la SaO,. Grupo 3
(G3) cuando el flujo respiratorio disminuye en mas de un
50% respecto a la linea de base y estd acompaiiado de una
desaturacion de oxigeno de al menos un 3 %. Grupo 4
(G4) cuando el evento DAP no tiene asociada ni una
reduccion del flujo respiratorio ni de la SaO,. Finalmente,
el grupo 5 (Gs) cuando el DAP no presenta ni una
reduccion del flujo respiratorio ni de la saturacién de
oxigeno pero se da un cambio en el patron respiratorio. El
total de eventos DAP considerados fue de 268, y en la
Tabla 1 se muestra un resumen de los mismos.

Diagnéstico Grupo DAP
clinico Gy | Go | Gy | Gy | Gy | Total
Normal 4 132 5 |76 31 148
OSAS 44 | 21 | 33 | 11 11 120
Total 48 | B3 | 38 | 87 | 42 268

Tabla 1. Numero de eventos DAP en cada grupo
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2.2.  Analisis de la variabilidad

Se calculd la PTTV y HRV para evaluar el ANS. Se
utilizé un detector automatico de QRS [9] sobre la sefial
ECG para obtener la localizacion de cada j-ésimo latido,
0;.

1) HR. Se utiliz6 la funcion del inverso de los intervalos,
dy(0), para el calculo del ritmo cardiaco.

1

(_f,[,_-(b'j) = m 5

(1)

Posteriormente se realizO una interpolacion mediante
splines cubicas para obtener una sefial muestreada
uniformemente a 2 Hz, djp(m).

2) PTT. Para obtener la sefial PTT se aplico el siguiente
proceso. Se calculd un valor de la PTT para cada j-ésimo
latido. En primer lugar se determina el pico de la onda de
pulso de la sefial PPG, n;.

0 (2
np, =argmax [:rpHi (?J +15) . .r,.,,‘,(n.}._ ooy Tppg (JTL)] .
h n o o
2

Después, se calcula el instante de llegada de la onda de
pulso, n,;.

0
Ny, =arg min {::,.,,(_ (TJ) 3 eees T (1) ooy Tong (M }} (3)
n 5
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4

El umbral de 0.03 se determind empiricamente. Después
la sefial PPG se interpolé mediante splines ctibicos en el
intervalo [ng,...,n,] para incrementar la resolucion
temporal hasta una frecuencia de muestreo equivalente de
500 Hz, obteniendo la sefial x'ppg(k). Finalmente se
calcula el punto de referencia de la onda de la sefial PPG,
k.

"rlj‘m; (5'”'1’}) - '.'Eril'(i (‘I}HHJ)
2

PPG

ky, =arg 111111 Ty (k) = 2}, Brig,) +
()

El valor de la PTT para cada j-ésimo latido, dprr(0), es

t‘ﬂ.-,--,—(()‘-j) = Jin',-.i - (), (6)
Los valores de la PTT fuera del rango [150ms, 400ms] se
consideraron no validos. Finalmente la serie de la PTT
fue muestreada a 2 Hz mediante splines cubicas para
obtener un muestreo uniforme de la sefial dprr(m). En la
Figura 1 se muestra un ejemplo del proceso realizado para
la obtencion de la sefial PTT.

3) Transformacion tiempo-frecuencia. Se utilizd una
transformacion tiempo frecuencia para descomponer las
sefiales PTTV y HRV en sus diferentes componentes
frecuenciales en cada instante. Los detalles de la
transformacion tiempo frecuencia empleada, la Pseudo
Wigner-Ville Suavizada, se muestran en [10] y [11]. Se
calculd la potencia total (P*r(m)) de 0.003 a 0.5 Hz; la
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Figura 1.Ejemplo de obtencion de la PTT

potencia en la banda de muy baja frecuencia, de 0.003 a
0.4 Hz (P*,e(m)); potencia en la banda de baja
frecuencia, de 0.04 a 0.15 Hz (P*_<(m)); potencia en la
banda de alta frecuencia, de 0.15 a 0.5 Hz (P*4e(m)); el
ratio baja frente a alta (R*_ene(M)); y sus versiones
normalizadas respecto a la potencia total PXVLFn(m),
P*Len(M), P*4en(m); el superindice X € {PTTV, HRV}.

2.3.  Anadlisis estadistico

Para cuantificar las variaciones autonémicas durante los
eventos DAP dependiendo de si estan asociados a
descensos del flujo respiratorio, desaturaciones de
oxigeno o a nada, se definieron tres ventanas de analisis
con respecto al inicio del DAP. La Figura 2 muestra la
media = desviacion estdndar de las sefiales d;z(m) y
dprr(m) cuando el DAP esta asociado a un episodio
apnéico o no. El instante 0 indica el inicio del DAP. Las
ventanas, todas de 5 s de duracion, se definieron de la
siguiente manera: a) ventana de referencia (w,) situada 15
s antes del DAP. b) ventana durante el DAP (wy)
comienza 2 s antes del DAP. c) ventana posterior al DAP
(wp) comienza 15 s después del DAP. En cada ventana se
calculé la media de los diferentes pardmetros P* g,(m),
P en(M) Y R* eme(m). Se realiz6 un test estadistico no
paramétrico de Kruskal-Wallis para comparar la
evolucién temporal de los pardmetros de la PTTV y HRV.
Posteriormete se realizd un analisis post-hoc para
determinar entre que pares habia diferencias
estadisticamente significativas (p<0.05).

3. Resultados y discusion

La Figura 3 muestra el resultado del analisis estadistico de
Kruskal-Wallis para comparar la evolucion temporal de
los pardmetros de la PTTV y HRV. La evolucion
temporal de los indices frecuenciales mostr6 un patrén
similar, un aumento de la LF y LF/HF y un descenso de la
HF durante los DAP para la PTTV y HRV, indicando un
incremento del balance simpato-vagal seguido de un
periodo de recuperacion.

En la Tabla 2 se muestra el porcentaje de variacion medio
de los indices frecuenciales durante el DAP, se muestran
las diferencias entre las ventanas w, y wy . El incremento
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Figura 2. d;;z(m) media £ D.E. en (a) y dprr(m) media + D.E. en
(b) para eventos DAP apnéicos (Ga=G; + G, + G3 ) y ho
apnéicos (Gn=G, + Gs ). Ventanas de andlisis (w;,
referencia, wy durante el DAP, w,, posterior al DAP). La
linea punteada indica el inicio del DAP.
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Tabla 2. Porcentaje de variacion medio de los indices
frecuenciales durante el DAP
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Figura 3.Resultados del analisis estadistico de Kruskal-Wallis
para comparar la evolucion temporal de los indices
frecuenciales de la PTTV y HRV en las ventanas de

analisis. De arriba abajo, se muestran la media + D.E. de
PHRVLFm PHRVHFna RHRVLF/HF: PPTTVLFn: PPTTVHFny RPTTVLF/HF.
La ventana indica la ventana temporal de andlisis con
respecto al inicio del DAP(r referencia, d durante el DAP,
p posterior al DAP) el * indica p<0.05 entre las ventanas
W,y Wy § indica p<0.05 entre las ventanas w, y Wy,

en el indice de actividad simpatica para la PTTV,
PPT™ en (85%) es mayor que para la HRV, PRV g,
(33%) durante el DAP, lo que significa que la PTTV
refleja los cambios simpéaticos mas claramente que la
HRV, confirmando nuestra hipétesis. Los descensos en la
actividad parasimpatica durante el DAP presentan una
disminucion en el indice frecuencial asociado similar para
laPTTV, P""™e,, (18%) y la HRV, PPV e, (22%).

Los indices frecuenciales de la HRV se han utilizado en
un estudio previo [10] para discriminar entre los eventos
DAP anéicos de los no apnéicos. La potencia en la banda
de alta frecuencia de la HRV presentd los mejores
resultados en la clasificacion dado que su valor era mayor
en el grupo de los no apnéicos Gn que en el de los
apnéicos Ga. Aungue es necesario un estudio clinico, los
resultados preliminares muestran que los indices
frecuenciales de la PTTV no son dtiles en la
discriminacién entre apnéicos y no apnéicos ya que
presentan valores similares en todos los grupos.

4. Conclusiones

En resumen, se ha presentado un andlisis del ANS a partir
de la PTTV y HRV durante eventos DAP en nifios.
Cuando se produce un DAP hay un incremento del
balance simpato-vagal. Nuestros resultados muestran que
los indices frecuenciales derivados de la PTTV reflejan
las variaciones simpaticas mas claramente que la HRV. El
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incremento medio de P"RV, ¢, durante todos los eventos

DAP analizados fue de 32.6%, mientras que el
incremento medio de PP™™, , fue del 85%. No obstante,
se requieren estudios mas amplios para corroborar la
potencial utilidad de la PTTV en la evaluacion del ANS, y
su relacion con la HRV.
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