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Resumen

Los vasos sanguineos poseen caracteristicas estructurales y funcionales
que disminuyen o amortiguan la pulsatilidad del flujo y la presién generada
por la eyeccidon ventricular. Este amortiguamiento determina que el flujo
capilar sea continuo para optimizar la perfusion tisular y que la pulsatilidad
de la onda de presion sea suficientemente baja como para no danar la fina
pared capilar. Es sabido que la rigidez arterial es determinada tanto por
componentes funcionales como estructurales relacionados con las
caracteristicas elasticas propias de las arterias. Es sabido que la presion
arterial (BP) persistentemente elevada modifica la rigidez arterial
incrementandola debido a modificaciones en la estructura de las fibras de
colageno y elastina.

Por otro lado, el incremento de la rigidez arterial, incrementa la
velocidad de onda de pulso arterial (PWV) generada por la eyeccién
ventricular. De modo similar, el incremento de la rigidez arterial provoca
un aumento en la velocidad de la onda reflejada de presion, la cual se
produce en las paredes de las arterias y las bifurcaciones del arbol arterial,
esta condicion modifica la morfologia del pulso digital de volumen (DVP).

Se estudib en esta investigacion el comportamiento de la velocidad de
onda de pulso en diferentes sitios de interés con respecto a la presion
arterial y factores de riesgo -cardiovascular que intervienen. Las
valoraciones se realizaron a la velocidad de onda de pulso brazo—tobillo
(baPWYV), velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV) asi
como a las medidas de velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice
(hfPWYV) y velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWV).

Estudios similares se realizaron con el pulso digital de volumen (DVP)
en su comportamiento con la presiéon arterial y factores de riesgo. Los
parametros de interés que se evaluaron son el indice de rigidez (Slpvp) y el

indice de reflexién (RIpvp).



En este sentido, a partir de la estrecha relaciéon existente entre la
rigidez arterial, la presién arterial y los factores de riesgo, se plantearon los
modelos de regresion multivariante que permiten inferir los valores de
presion sistolica (SBP) y presion diastolica (DBP) a partir de la velocidad de
onda de pulso (PWYV), el indice de rigidez (SIpvp) y los factores de riesgo
derivados de parametros antropométricos. El estudio incluyé voluntarios

sanos y pacientes hipertensos controlados.



Summary

Blood vessels have structural and functional characteristics that
reduce the flow and pressure pulsatility generated by ventricular ejection.
This damping determines that the capillar flow is continuous to optimize
tissue perfusion, and the pulsatility of pressure wave is very low enough to
avold damaging to the capillar thin wall. It is known that arterial stiffness
1s determined by both functional and structural components related with
the elastic characteristics of arteries. It is also known that persistently high
arterial blood pressure (BP) increases the arterial stiffness due to changes

in the structure of collagen and elastin fibers.

On the other hand, an increase in arterial stiffness produces an
augment in arterial pulse wave velocity (PWV) generated by ventricular
ejection. Similarly, increased arterial stiffness causes an augment in the
velocity of the reflected pressure wave, which occurs in the walls of arteries
and branches of the arterial tree. This condition changes the morphology of

the digital volume pulse (DVP).

In this research, we studied the behavior of pulse wave velocity in
different sites of interest with regard to blood pressure and cardiovascular
risk factors involved. Assessments were conducted by using the brachial-
ankle pulse wave velocity (baPWYV), finger-toe pulse wave velocity index
(ftPWV) as well as measures of heart-finger pulse wave velocity (hfPWV)
and heart-toe pulse wave velocity of (htPWV).

Similar studies were performed using digital volume pulse (DVP) and
their relation with blood pressure and risk factors. The parameters of

interest assessed were stiffness index (SIpvp) and reflection index (RIpvp).



In this sense, from the close relationship between arterial stiffness,
blood pressure and risk factors, there were multivariate regression models
that allow us to infer the systolic (SBP) and diastolic (DBP) pressure values
from the pulse wave velocity (PWV), the index of rigidity (SIpvp) and risk
factors derived from anthropometric parameters. The study included

healthy volunteers and hypertensive controlled patients.



Resum

Els vasos sanguinis posseeixen caracteristiques estructurals 1 funcionals
que disminueixen la pulsatiltat del flux 1 la pressié generada per l'ejeccid
ventricular. Aquesta disminucié determina que el flux capil lar siga continu per a
optimitzar la perfusié tisular i que la pulsatilitat de I'ona de pressi6 siga prou baixa
com perqué no danye la fina paret capillar. Se sap que la rigidesa arterial és
determinada tant per components funcionals com estructurals relacionats amb les
caracteristiques elastiques propies de les artéries. Se sap també que la pressid
arterial (BP) persistentment elevada modifica la rigidesa arterial incrementant-la

a causa de modificacions en l'estructura de les fibres de col lagen i elastina.

D'altra banda, l'increment de la rigidesa arterial, incrementa la velocitat
d'ona de pols arterial (PWV) generada per l'ejeccié ventricular. De mode semblant,
I'increment de la rigidesa arterial provoca un augment en la velocitat de 1'onda
reflectida de pressid, la qual es produeix en les parets de les artéries 1 les
bifurcacions de l'arbre arterial. Esta condicié modifica la morfologia del pols digital

de volum (DVP).

En aquesta investigacid, hem estudiat el comportament de la velocitat d'ona
de pols en diferents llocs d'interés respecte a la pressié arterial i factors de risc
cardiovascular que intervenen. Les valoracions es van realitzar fent servir la
velocitat d'ona de pols brac¢-turmell (baPWV), velocitat d'ona de pols dit index-dit
major (ftPWV) aixi com les mesures de velocitat d'ona de pols cor-dit index

(hfPWYV) 1 velocitat d'ona de pols cor-dit major (htPWYV).

Estudis semblants es van realitzar amb el pols digital de volum (DVP) en la
seua relaci6 amb la pressi6 arterial 1 els factors de risc. Els parametres d'interés

que s'avaluaren foren l'index de rigidesa (SIpvp) 1 l'index de reflexié (RIpvp).

En este sentit, a partir de l'estreta relacié existent entre la rigidesa arterial,

la pressi6 arterial i1 els factors de risc, es van plantejar els models de regressio



multivariant que permeten inferir els valors de pressié sistolica (SBP) 1 pressid
diastolica (DBP) a partir de la velocitat d'ona de pols (PWV), l'index de rigidesa
(SIpve) 1 els factors de risc derivats de parametres antropomeétrics. L'estudi va

incloure voluntaris sans 1 pacients hipertensos controlats.
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Introduccion



Capitulo 1 Introduccion

1. Motivacion

El progreso cientifico — tecnoldgico esta aparejado con el desarrollo de
las disciplinas clasicas. Este desarrollo provoca el surgimiento de nuevas
disciplinas y areas del conocimiento, las cuales se caracterizan por el enlace
de dos o mas de estas disciplinas o areas del conocimiento.

Asi una de las aplicaciones mas nobles de la ingenieria electronica, es
la aplicacion de esta ciencia exacta a la medicina y biologia, dando por
resultado una nueva disciplina denominada Bioelectréonica. De esta
disciplina no se tiene una definiciéon universalmente aceptada, pero si
reconocidos investigadores: Dr. José Maria Ferrero Corral # (UPV Espana) y
Dr. Joaquin Remolina Lépez ¥ ( CINVESTAV 1.P.N. México).

Los avances en la electronica, abren una serie de posibilidades de
desarrollo de sensores, equipos, técnicas de medida, que traeran un beneficio
para el ser humano. Asi, estos avances estan encaminados a mejorar los
métodos de diagndstico y elevar la calidad de vida del ser humano.

En este sentido, el diagnéstico temprano de diferentes padecimientos o
la avaluaciéon cuantitativa del organismo a un tratamiento, sera de gran
ayuda para el médico en la prevenciéon y/o evolucion de diversos
padecimientos.

Recientemente ha cobrado especial interés, la busqueda de nuevos
métodos de diagnédstico, asi como el desarrollo de algunos equipos para
evaluar el sistema arterial. En especial los métodos no invasivos cobran
gran relevancia ya que debido a su facilidad de uso, pueden ser utilizados
en estudios poblacionales.

Fue de nuestro interés en este trabajo la caracterizaciéon de la onda de
pulso arterial. Particularmente se estudiaron la velocidad de onda de pulso
(PWYV) y su morfologia (DVP), como estimadores de la presion arterial.

Teniendo como objetivo final plantear un método no invasivo,
alternativo a los ya conocidos, que permita la estimaciéon de los valores de
presion arterial (SBP) y (DBP) mediante la Onda de Pulso Arterial,
Velocidad (PWV) y Morfologia (DVP).




Capitulo 1 Introduccion

1.2 Organizacion de la memoria.

En este trabajo de tesis se presentan los conceptos fisiolégicos basicos
que ayudan a comprender la dinamica del sistema arterial y los factores de
riesgo que alteran ya sea de manera temporal o permanente la estructura
normal del sistema arterial y las implicaciones que esta alteracion lleva.

En el capitulo métodos de valoracion de la onda de pulso arterial. Se
hace una revision de los diferentes métodos de medida de la presién arterial,
asi como una revision de los diferentes métodos de medida de la velocidad de
onda de pulso (PWV) y los métodos de evaluacién de la morfologia del pulso
arterial (PCA).

En el capitulo justificacién y objetivos, se muestra el objetivo general
de esta tesis, asi como los objetivos particulares a cubrir durante el
desarrollo de la misma. De tal manera que se tenga una idea clara de los
aspectos a cubrir en las diferentes etapas de desarrollo del proyecto.

En el capitulo denominado Materiales y Métodos, se detallan las
caracteristicas del equipo a utilizar, el método de medida, los protocolo a
seguir en la fase de toma de registros tanto en sujetos sanos como pacientes
hipertensos. Se incluye en este apartado wuna descripcion de las
herramientas estadisticas a utilizar en el analisis de los datos recopilados.

De manera similar en el capitulo de resultados y discusién se analiza
la informacién registrada en cada uno de los grupos de estudio. Se contrasta
con los trabajos de investigacién previamente publicados que serviran como
referencia inmediata y de esta manera asegurar la consistencia de los
resultados obtenidos.

Asi finalmente se muestran las conclusiones del trabajo y la
bibliografia consultada que da soporte tedrico al trabajo de investigacion
realizado.

Se muestra ademadas las posibles lineas de trabajo que toman como
base el aprendizaje, la experiencia y resultados obtenidos en este trabajo de

investigacion.
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2 CONCEPTOS FISIOLOGICOS BASICOS
2.1 El sistema circulatorio sanguineo

Sistema cardiovascular

Con cada latido, el corazén envia sangre a todo el cuerpo transportando
oxigeno y nutrientes a todas las células. Cada dia, 7.500 litros de sangre
viajan a través de aproximadamente 96.000 kilometros de vasos sanguineos
que se ramifican y entrecruzan, uniendo las células de los 6rganos de todas
las partes del cuerpo.

El sistema circulatorio esta conformado por el corazén y los vasos
sanguineos, incluyendo las arterias, las venas y los capilares. El cuerpo
humano, en realidad, tiene dos sistemas circulatorios de sangre (Figura 2.1):
la circulacion pulmonar es un circuito breve que va del corazén a los
pulmones y de regreso al corazén, y la circulacién sistémica (el aparato que
se suele considerar como aparato circulatorio periférico) envia sangre desde

el corazon a todas las partes del cuerpo y después vuelve a traerla al corazon

[].

Figura 2.1 Circulacion pulmonar y circulacion periférica (Tomada de Texas Heart

Institute)
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El corazon es el 6rgano clave del aparato circulatorio. La principal
funcién de esta bomba muscular hueca es bombear sangre a todo el cuerpo.
El corazén recibe mensajes del resto del organismo que le indican cuando
bombear mas o menos sangre, dependiendo de las necesidades del sujeto.
Asi por ejemplo, cuando se esta durmiendo, bombea sélo lo suficiente para
proporcionar la cantidad de oxigeno que necesita el organismo en descanso,
mientras que en ejercicio el corazén bombea con mas rapidez para aumentar

el suministro de oxigeno [1].

Mecanica del corazon

El corazén tiene cuatro cavidades rodeadas por gruesas paredes de
musculo (ver Figura 2.2). Se encuentra entre los pulmones y sobre el sector
izquierdo de la cavidad toracica. La parte inferior del corazon se divide en
dos cavidades denominadas ventriculos derecho e izquierdo, que bombean
sangre hacia el exterior del corazén. Los ventriculos estan divididos por una

pared denominada tabique interventricular [1,2].

ena cava
superior

inferior
Figura 2.2 Cavidades que integran el corazén (Tomada de Texas Heart Institute)

La parte superior del corazon esta formada por otras dos cavidades
denominadas auricula derecha e izquierda. Las auriculas, derecha e

izquierda reciben la sangre que ingresa en el corazon. Una pared
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denominada tabique interauricular divide la auricula derecha de la
1izquierda, las cuales estan separadas de los ventriculos por las valvulas
auriculoventriculares. La valvula tricispide separa la auricula derecha del
ventriculo derecho, y la valvula mitral separa la auricula izquierda del

ventriculo izquierdo [1,2].

Vasos sanguineos

Los vasos sanguineos que transportan la sangre hacia el exterior del
corazon se denominan arterias. Son los vasos sanguineos mas gruesos, con
paredes musculares que se contraen para transportar la sangre desde el
corazon y a través del cuerpo. En la circulacion sistémica, se bombea sangre
rica en oxigeno desde el corazon hacia el interior de la aorta. Esta enorme
arteria se curva hacia arriba y hacia atras desde el ventriculo izquierdo,
luego se dirige por delante de la columna hacia el interior del abdomen. En
la parte inicial de la aorta, se separa en dos arterias coronarias (ver Figura
2.3), que a su vez se dividen en una red de arterias mas pequenas que

proporcionan oxigeno y nutrientes a los musculos del corazon.

Arterias Coronarias del Corazén

™y f(_
v
(“\_/ \
\) \
- /d J/) Arteria Coronaria

[" Izquierda
Arteria [( Circunfleja
Coronaria aNiz-A /

Derecha

Marginal Oblicua

L
*) Diagonales

. e . 2 ‘Ir
Marginal Aguda ](“_j‘“ﬁ- S - Descendente

Anterior

Descendente Posterior  Zouierda

Figura 2.3 Arterias que irrigan el corazoén, denominadas arterias coronarias

(Tomada de Shands Health Care).
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A diferencia de la aorta, la otra arteria principal del cuerpo, la arteria
pulmonar, transporta sangre con bajo contenido de oxigeno. Desde el
ventriculo derecho, la arteria pulmonar se divide en ramificaciones derechas
e izquierdas, en direccién a los pulmones, donde la sangre toma oxigeno. El
esquema de la Figura 2.4, ayuda a localizar los segmentos de arteria mas

importantes del sistema circulatorio [1,3].

Figura 2.4  Esquema con Arterias principales (Shands Health Care).

Paredes de las arterias

Las paredes de las arterias tienen tres membranas o tinicas:

e el endotelio o tunica intima se encuentra en la parte interna y
proporciona un recubrimiento suave para que la sangre fluya a
medida que se desplaza por la arteria (ver Figura 2.5).

e la tunica media es la parte media de la arteria, conformada por una
capa de musculos y tejido elastico.

e la tunica adventicia es la cubierta resistente que protege la parte

externa de la arteria.
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A medida que se alejan del corazon, las arterias se ramifican en arteriolas,

que son mas pequenas y menos elasticas [1,3] .

ADVENTICIA:

MEDIA.

INTIMA

Figura 2.5 Capas que forman una arteria (Shands Health Care).

Paredes de las venas

Los vasos sanguineos que transportan la sangre de regreso al corazén
se denominan venas. No son tan musculares como las arterias, pero
contienen valvulas que evitan que la sangre fluya en direcciéon inversa (ver
Figura 2.6). Las venas cuentan con las mismas tres membranas que las
arterias, pero son mas delgadas y menos flexibles. Las dos venas mas largas

son la vena cava superior e inferior.

Torrente sanguineo

Valvula

Coagulo
sanguineo

Figura 2.6 Valvulas que estdn presentes en las venas para evitar el flujo inverso.

(Tomada de Shands Health Care).

Una red de diminutos capilares conecta las arterias y las venas. Si bien

son diminutos, los capilares constituyen una de las partes mas importantes

10




Capitulo 2 Conceptos Fisiologicos Basicos

del aparato circulatorio porque es a través de ellos que se envian los
nutrientes y el oxigeno a las células. Ademas, los productos de desecho, tales
como el diéxido de carbono también se eliminan por medio de los capilares

[1,3].

El sistema circulatorio y su interaccion con otros sistemas

El sistema circulatorio trabaja en forma conjunta con otros sistemas
del cuerpo. Suministra oxigeno y nutrientes al cuerpo trabajando junto con
el aparato respiratorio. Al mismo tiempo, el sistema circulatorio ayuda a
transportar los desechos y el didxido de carbono al exterior del cuerpo. Las
hormonas (producidas por el sistema endocrino) también son transportadas
por medio de la sangre en el sistema circulatorio. Dado que actian como
mensajeros quimicos del cuerpo, las hormonas transfieren informacién e
instrucciones de un conjunto de células a otro. Por ejemplo, las hormonas
denominadas péptidos natriuréticos (péptido natriurético auricular ANP y el
péptido natriurético cerebral BNP) que produce el corazén, ayuda a

controlar la liberacion de sal del cuerpo que realizan los rinones [1,3,4].

Ciclo cardiaco

Un latido completo conforma un ciclo cardiaco, que consta de dos fases.
Cuando el corazon late, los ventriculos se contraen (esto se denomina
sistole), y envian sangre a la circulaciéon pulmonar y sistémica. Después, los
ventriculos se relajan (esto se denomina diastole) y se llenan de sangre
proveniente de las auriculas. Un sistema de conduccién eléctrico iinico en el
corazon provoca los latidos con su ritmo regular. El nodo sinoauricular (SA),
una pequena zona de tejido en la pared de la auricula derecha (Figura 2.7),
envia una senal eléctrica para comenzar la contraccion del musculo
cardiaco. Este nodo se denomina "marcapasos del corazén", porque fija la
velocidad del latido y hace que el resto del corazén se contraiga a su ritmo.
Estos impulsos eléctricos hacen contraer primero a las auriculas y después
se trasladan hacia abajo en direccion al nodo auriculoventricular (AV), que

actila como nodo secundario en caso de fallo. Desde alli, la senal eléctrica

11
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viaja a través de los ventriculos derecho e izquierdo, haciéndolos contraer y

expulsando la sangre hacia el interior de las arterias principales [1,5].

Nédulo
sinoauricular 1
(SA) ;

Nédulo .
auriculoventricular |
1AV

AD = Auricula derecha
VD = Ventriculo derecho
Al = Auricula izquierda

VI = Ventriculo izguierdo

Figura 2.7 Localizacion del nodo sinoauricular y auriculoventricular

(Shands Health Care).

En la circulacién sistémica, la sangre se traslada desde el ventriculo
izquierdo a la aorta y de ahi a todos los d6rganos y tejidos del cuerpo,
regresando después a la auricula derecha. Las arterias, los capilares y las
venas del aparato circulatorio sistémico son canales a través de los cuales la
sangre se distribuye a todo el organismo. Una vez en las arterias, la sangre
fluye hacia las arteriolas y después hacia los capilares. Mientras se
encuentra en los capilares, el flujo sanguineo proporciona oxigeno y
nutrientes a las células del cuerpo y recoge los materiales de desecho.
Después la sangre regresa a través de los capilares hacia las vénulas, y mas
tarde a venas mas grandes, hasta llegar a las venas cavas. La sangre de la
cabeza y los brazos regresa al corazon a través de la vena cava superior, y la
sangre de las partes inferiores del cuerpo regresa a través de la vena cava
inferior. Ambas venas cavas llevan esta sangre sin oxigeno a la auricula
derecha. Desde aqui, la sangre pasa a llenar el ventriculo derecho, lista para
ser bombeada a la circulaciéon pulmonar en busca de mas oxigeno [5].

En la circulacion pulmonar, se bombea sangre con bajo contenido de
oxigeno pero alto contenido de didxido de carbono del ventriculo derecho a la

arteria pulmonar, que se ramifica en dos direcciones. La ramificaciéon
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derecha va hacia el pulmén derecho y la ramificacion izquierda va al pulmoén
1zquierdo. En los pulmones, estas ramificaciones se subdividen en capilares.
La sangre fluye mas lentamente a través de estos pequefnos vasos, dando
tiempo al intercambio de gases entre las paredes capilares y los millones de
alvéolos pulmonares. Durante este proceso, denominado oxigenacion, el flujo
sanguineo obtiene oxigeno, el cual se une a una molécula de los glébulos
rojos, denominada hemoglobina. La sangre recién oxigenada abandona los
pulmones a través de las venas pulmonares y se dirige nuevamente al
corazon. Ingresa en el corazén por la auricula izquierda y después llena el

ventriculo izquierdo para ser bombeada a la circulaciéon sistémica [1,5].

2.2 Presion arterial

La presiéon arterial es la fuerza que ejerce la sangre contra las paredes
de los vasos sanguineos. La presion arterial varia todo el tiempo, es comun
que varie entre 10 y 20 unidades cuando se mide a diferentes tiempos y aun
en pocos minutos. Por ejemplo el ejercicio y el estrés emocional pueden subir
la presiéon arterial. Esto permite que mas sangre se bombee a todo el cuerpo
para ayudarle a adaptarse al aumento de actividad o al estrés. Desde este
punto de vista, la presién arterial se puede considerar tambien como la
resultante del volumen minuto cardiaco (volumen de sangre que bombea el
corazon hacia el cuerpo en un minuto) por la resistencia de las arterias
periféricas. Esta resistencia es determinada por el tono y estado de las
arteriolas. En la medida que el tono muscular de estas pequenas arterias
aumenta, eleva la presion arterial como consecuencia del aumento de la
resistencia periférica. En condiciones normales, los factores que determinan
la presién arterial se mantienen en conjuncién armonica, controlados por
sistemas de autorregulacion que determinan el tono de las arteriolas, el
volumen de sangre intravascular asi como su distribucion.

Estos sistemas de regulacion actian de acuerdo con las necesidades del
organismo, tanto de manera inmediata como tardia; cuando se modifica o
altera uno o varios de los factores que determinan o regulan la presion

arterial, las cifras de presion se apartan de lo normal provocando estados de
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hipertension como se muestra en la Tabla 2.1 (elevaciéon por encima del
nivel normal) o hipotensién (disminucién por debajo del nivel normal). La

tension arterial se expresa en milimetros de mercurio (mmHg) [6],

Presion Sistolica (SBP).
Es la maxima presion que ejerce la sangre contra las arterias durante

la fase de sistole cardiaca. Esta relacionada con el volumen de eyeccién de
sangre del ventriculo izquierdo (volemia), por ende, se encuentra en relaciéon
directa con la fuerza contractil del ventriculo izquierdo. Esta asociada
también a la distensibilidad de la aorta y las grandes arterias. En la medida

que ésta sea menos elastica, la tension sistélica sera mayor [7,8]

Presion Diastoélica (DBP).

Es la minima presion de la sangre contra las arterias y ocurre durante
la diastole cardiaca. Esta presiéon esta relacionada con la resistencia
vascular periférica (tono arteriolar) y en menor grado, de la distensibilidad

de la aorta [7,8].

Presion Media (MBP).
Se define como la suma de la presiéon diastélica mas un tercio de la

presion de pulso. Esto debido a que la sistole es mas corta que la diastole. La
presiéon media es ligeramente menor que el valor medio entre la presion
diastélica y sistélica. Representa la presiéon necesaria para que a flujo
constante, se mantenga el aporte de oxigeno necesario para los tejidos y

organos [7].

Presion de Pulso (PP).
Se define como la diferencia entre la presién sistélica y la presion

diastélica. Este comportamiento oscilante de PP es consecuencia de la
eyeccion ventricular intermitente y el amortiguamiento producido por las
grandes arterias elasticas, en especial de la aorta que, debido a su
componente elastico tiende a minimizar la amplitud de estas oscilaciones

(pulsatilidad) [7].
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Presion arterial normal.

Se indica que la presiéon es normal cuando se sitiia en los siguientes
limites [7,8]:
Presion sistélica entre 100 y 139 mmHg.

Presion diastélica entre 60 y 89 mmHg.

La edad es un factor no modificable, que va a influir sobre las cifras de
presién arterial, de manera que tanto la presiéon arterial sistdlica, como la
diastdlica aumentan con los anos y légicamente se encuentra un mayor
numero de hipertensos a medida que aumenta la edad [9]. En la poblaciéon
general la presion sistdlica incrementa linealmente con la edad, cosa que no
ocurre con la presién diastélica. Los estudios epidemiolégicos muestran que,
mientras la presion diastélica cesa su incremento con la edad media de la
vida y entonces comienza a declinar. La presion sistélica contintua
incrementandose y evidencia un patréon lineal entre los treinta y los ochenta
anos. Esto hace que la hipertension sistélica tenga una alta prevalencia en
la poblaciéon anosa [10]. Este comportamiento de la presién sistélica y

diastoélica con la edad, se ilustra en la figura 2.8

160

130
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Figura 2.8 Comportamiento de la presion sistélica y diastélica con la edad.
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Hipertension (presion arterial elevada).

La hipertension ocurre cuando la presion sanguinea de una persona es
significativamente superior al nivel normal, esto es igual o mayor de 140/90
mmHg. No obstante estos valores no son aceptables en una sola
determinacién, necesitando al menos 3 determinaciones seriadas en tiempo
(3 meses), este criterio es marcado por la organizacién mundial de la salud

(OMS) y se muestra a continuacion en la tabla 2.1 [11].

Tabla 2.1 Clasificacién de la hipertensién arterial segin criterios de la organizacion
mundial de la salud (OMS).

Categoria Sistélica [mmHg] Diastolica [mmHg]
Optima <120 <80

Normal 120 - 129 80 - 84
Normal alta 130 - 139 85 - 89
Hipertension

Grado 1 (ligera) 140 - 159 90 - 99

Grado 2 (moderada) 160 - 179 100 - 109
Grado 3 (severa) > 180 >110
Sistélica aislada > 140 <90

Los hombres tienen mayor predisposicion a desarrollar hipertension
arterial que las mujeres hasta que éstas llegan a la edad de la menopausia.
A partir de esta etapa la frecuencia en ambos sexos se iguala. Esto es asi
porque la naturaleza ha dotado a la mujer con unas hormonas protectoras
mientras se encuentra en edad fértil, los estrégenos, y por ello tienen menos
riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, en las
mujeres mas jovenes existe un riesgo especial cuando toman pildoras

anticonceptivas.
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2.3 Sistema Renina - Angiotensina — Aldosterona

El sistema Renina — Angiotensina — Aldosterona esta directamente
implicado en el control de la presiéon arterial y del equilibrio electrolitico,
(Figura 2.9). Como respuesta a la reducciéon de la tensiéon arterial o
disminucién de sodio en los tubulos renales, el aparato yuxtaglomerular de

rinén produce Renina y la descarga en el torrente sanguineo [12].

Willebheimer K. et al
EurHeart J 1099 20:007
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Figura 2.9  Sistema Renina - Angiotensina - Aldosterona.

La Renina es una encima producida por las células granulares de las
paredes de las arteriolas aferentes (y mucho menos por las eferentes) en el
glomérulo del rinén. Una vez en sangre, la Renina actiia sobre el
Angiotensinégeno-Sustrato de Renina del higado produciendo Angiotensina
I[12,13].

La Angiotensina I no posee efecto fisiolégico aparente, pero al pasar a
través del pulmén, la Enzima de Conversiéon de la Angiotensina (ECA)
transforma la Angiotensina I en Angiotensina II.

La Angiotensina II es un potente vasoconstrictor que actda
directamente sobre las células del musculo liso vascular. También favorece
la liberacion de Noradrenalina de las terminaciones nerviosas vasculares, lo
que a su vez potencia el efecto constrictor. Aumenta la actividad simpatica y
favorece la liberacion de vasopresina, otra hormona con efecto

vasoconstrictor que altera la regulacién del volumen vascular. Es ademas un
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regulador de la presencia de sodio, asi como también el estimulo primario
para la produccién de Aldosterona en la corteza suprarrenal.

Se conocen fundamentalmente dos tipos de receptores para
angiotensina II en las células diana: receptores AT: y receptores ATs. La
gran mayoria de los efectos conocidos de la Angiotensina II parecen estar
mediados por la los receptores ATi, mientras que se conoce menos de las
funciones de los receptores ATs[12,13].

La Aldosterona es un mineralocorticoide, esto es una hormona que
produce la reabsorciéon de agua y sodio por los tibulos renales. De esta
manera se eleva el volumen intravascular y el volumen minuto (cantidad de
sangre que bombea el corazon en dicho término de tiempo).

Asi pues, la retencion de sodio y agua incrementa el volumen
intravascular, unido este efecto a la vasoconstriccién se eleva la tensién
arterial. La elevacion de la tension arterial, hace disminuir la producciéon
de Renina, logrando de esta manera estabilizar la presién arterial.

El sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona, es el mecanismo de
control de la presiéon arterial. En los casos de hipertension la
retroalimentacién negativa puede no funcionar adecuadamente, llevando a
una excesiva producciéon de Angiotensina II, creando asi una creciente
vasoconstriccion, secrecion de Aldosterona, retencién de sodio y agua, dando
por resultado la persistencia de una presion elevada [12,13].

Al no funcionar adecuadamente la retroalimentacién negativa, el
sistema opera en lazo abierto empleando la medicaciéon adecuada en dosis e
intervalos de tiempo ajustados por el médico para cada individuo. Los
medicamentos que ayudan a estabilizar la presion arterial se clasifican por
su mecanismo de accién como [12,13]:

e Beta bloqueantes, estos inhiben la liberaciéon de renina.
e IECAs, estos inhiben la producciéon de angiotensina II.
e ARA I, estos impiden la uniéon de angiotensina II a sus

receptores especificos.
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Endotelio y la Funciéon Endotelial

En el humano el endotelio capilar es la estructura inmunolégica mas
grande de todo el organismo, pesa mas que el higado, mide mas de 1500 m2
y es el 6rgano mas importante en peso de la economia humana regulando el
transito de 7200 L diarios de sangre permitiendo la salida de un 0.05% de
liquidos hacia los tejidos vecinos. Las células endoteliales (CE) por tapizar el
compartimiento vascular debe considerarse como una célula sanguinea.

El endotelio hace referencia a una capa unicelular de células
endoteliales (CEs) que recubre vasos sanguineos (arteriales y venosos),
vasos linfaticos, cavidades cardiacas, cuerpos cavernosos y camara anterior
del ojo. Las celulas endoteliales (CEs) se orientan en el sentido del flujo
sanguineo. El endotelio constituye una estructura Unica en el organismo
humano que hace veinte anos se consideraba como un recubrimiento pasivo
que permitia el paso de células y moléculas al interior de los tejidos vecinos.

El endotelio tiene varias funciones esenciales para la salud, que se
ejercen en su mayoria a través de mediadores quimicos. La funcién mas
conocida es el mantenimiento de un tono vascular dilatado en la proporcion
exacta para conservar la presion arterial en valores normales y permitir la
perfusion tisular. Esta funcién vasodilatadora la ejerce el endotelio por
medio de la sintesis y secrecion de un factor de relajacion que ha sido
identificado hasta ahora como el Oxido Nitrico (NO), sustancia gaseosa
secretada fundamentalmente hacia el lado en contacto con la pared del
endotelio.

El NO es sintetizado a partir del sustrato L-Arginina y actia sobre sus
diversos érganos efectores, tales como el musculo liso vascular provocando
su relajacion, el musculo cardiaco, provocando también su relajacion; las
plaquetas, sobre las cuales tiene un efecto antiadhesivo; y sobre el mismo
endotelio, provocando relajacién de su citoesqueleto y aumento de la funcién

de impermeabilidad selectiva [14].
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2.4 Rigidez Arterial

La eyecciéon ventricular genera, en el sistema arterial, flujos y
presiones altamente pulsatiles. Los vasos sanguineos poseen caracteristicas
estructurales y funcionales que disminuyen o amortiguan la pulsatilidad,
esto determina que el flujo capilar sea continuo para optimizar la perfusiéon
tisular y que la pulsatilidad de la onda de presion sea suficientemente baja
como para no danar la fina pared capilar [15]. Ademas, un adecuado
amortiguamiento es beneficioso, tanto para el corazon, ya que disminuye el
trabajo cardiaco y la tension desarrollada por el miocardio, como para las
grandes arterias, ya que reduce la fatiga por estrés de la propia pared
arterial [16].

Existen varios factores cardiovasculares que contribuyen a la funcién
de amortiguamiento total o global (FAG) de las ondas de presion y flujo en
ambos circuitos. Las grandes arterias contribuyen a dicha funcién mediante
su capacidad o funcién de amortiguamiento parietal (FAP). La FAP puede
cuantificarse por el analisis del comportamiento mecanico parietal como un
sistema viscoelastico, conformado por un conjunto resorte-masa-
amortiguador del tipo Kelvin-Voigt [16,17]. En consecuencia, los dos
determinantes principales de la funciéon de amortiguamiento (FAP) serian la
viscosidad y la elasticidad parietales, que indican la capacidad de disipacién
de energia de los componentes de la onda del pulso y de almacenamiento de

energia potencial, respectivamente [15,17,18].

Los cambios en las propiedades viscoelasticas arteriales estan
determinados por:

a) cambios crénicos en la estructura o composicion histologica parietal

(remodelacion parietal) [18,19].

b) cambios agudos secundarios a variaciones de la presion o volumen

intravascular (cambios pasivos), y/o provocados por cambios en el grado

de activacion del musculo liso vascular (cambios activos)[18,20].

20




Capitulo 2 Conceptos Fisiologicos Basicos

Estructura de la pared arterial

En el caso del corazdn, la contracciéon de las camaras estd determinada
por el acortamiento sarcomérico de musculo estriado cardiaco, en tanto que
en las arterias va a ser ocasionada por las laminas de elastina (en su
equivalente mecanico funciona como un resorte). Asimismo, la dilatacién
cardiaca y vascular esta limitada por el colageno (en su equivalente
mecanico funciona como un amortiguador).

Se entiende que el musculo liso vascular no es el causante de la
pulsatilidad arterial y su papel esta relacionado con la viscosidad parietal
vascular, lo cual va a influir su actividad ciclica [21,22]. La estructura de la
pared arterial comprende una capa intima, en contacto con la sangre, una
adventicia en contacto con tejidos vecinos y ambas limitadas por una capa
media.

La capa o tdnica intima esta conformada por endotelio, la lamina
basal, el colageno, proteoglicanos, tejido conectivo laxo, fibras elasticas,
fibroblastos y miocitos. Subyacente al endotelio esta la capa subendotelial,
constituida por fibras de elastina, colageno, proteoglicanos y algunos
cuerpos celulares musculares lisos llamados intimocitos.

En la capa o tinica media se encuentran unidades laminares elasticas,
proteoglicanos, musculo liso y fibras colagenas. El numero de fibras
colagenas es mucho mayor que el de las laminas elasticas.

Finalmente, la tinica externa o adventicia esta constituida por tejido
adiposo, fibras colagenas, elasticas, fibroblastos, mastocitos y células
musculares lisas, formando una unidad funcional arterial a semejanza de lo

que ocurre con la unidad sarcomérica de funcionamiento del corazodn.

[19,23].

Dinamica de la Pared Arterial

La conducta de los materiales se puede dividir en estatica y dinamica.
En el caso de las arterias, los componentes dinamicos o frecuencia-
dependientes no se han tenido en cuenta convenientemente. Esta conducta

mecanica de la pared arterial puede caracterizarse por tres modulos:
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elastico, viscoso e inercial. La inercia es un fenémeno referido a la tendencia
de los cuerpos a continuar en el estado en que se encuentran y es
cuantitativamente despreciable en el caso de la pared arterial. [19,24].

Si las paredes arteriales fueran elasticas solamente, al colocarles una
fuerza y sacarsela, harian una deformacién que recorre un camino de
estiramiento y de relajacion en el que a cada punto de presion le
corresponde siempre el mismo de diametro. Independientemente que se esté
estirando o relajando el vaso. Esto no ocurre, lo que sucede es lo que se

observa en la Figura 2.10.

Troco Braguiocefalico

=
| ]
=]
Il

-~

Presion (mmHg)
=
1

7

) L) ¥ T
18 18.5 19 19.5 20 20.5

Diametro (mm)

oo
=
|

=]
=

Figura 2.10 Grdfico didmetro — presién, en este se muestra las componentes visco-
eldasticas de una arteria. La flecha ascendente muestra el comportamiento de la arteria al
incremento de la presion intra-arterial. La flecha descendente muestra el comportamiento de

la arteria a la disminucion de la presion intra-arterial.

Si se toma una arteria y se sumerge en una soluciéon que la mantiene
sin dano, al estirarla por efecto de una presion dentro del vaso arterial y
relajarla por disminucién de la presién en su interior, ocurre que se
conforma un ciclo en el eje de coordenadas. Esto significa que hay mezclados
componentes viscosos y elasticos [22]. Las propiedades viscoelasticas de las
paredes arteriales son las responsables de la carga contra la cual se va a
contraer el ventriculo izquierdo, la impedancia impuesta al flujo de sangre

por las arterias y la funcién de amortiguacion de las ondas [25].
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Cuando el ventriculo izquierdo eyecta su contenido, dilata los grandes
vasos y los carga con su contenido, el cual se descarga durante la diastole.
Esto se realiza gracias a la funcién elastica de la pared arterial, la cual es
influida por diversos factores intrinsecos y extrinsecos. Esto constituye un
amortiguamiento de la pared al hacer que estas actien como reservorios y
eyectores sanguineos. Si la llegada de la sangre eyectada se produjera en los
tejidos, s6lo durante la sistole, estaria disminuida la funcién de perfusion
tisular y el costo energético seria mayor. Esto también explica la razén por
la cual la presién en la raiz de la aorta no cae a niveles ventriculares
diastoélicos, la funcién elastica esta prensando sangre y la bajada es gradual
y llegaria a cero si no fuera que la siguiente sistole se lo impide llegando a
los niveles fisiolégicos por todos conocidos. Este nivel de presién diastélico y
el empuje sistdlico garantizan un gradiente que repercute en un flujo cuasi-
continuo a nivel de capilares [26].

Etimolégicamente, viscosidad es falta de lisura, o sea que se esta
refiriendo a la friccién interna de los elementos constitutivos de un material
cualquiera. En este caso se hace referencia a la pared arterial, el interior de
los vasos y su contenido esta gobernado por otras propiedades fisicas [22,27].
El musculo liso esta ligado a la conducta viscosa de la pared arterial. Y aqui
se debe tener en cuenta que si la elasticidad arterial esta fundamentalmente
ligada a la elastina de la pared y la viscosidad al musculo, la consecuencia es
que las alteraciones estructurales o funcionales de cada uno de ellos van a
tener implicacién en las propiedades que se estén evaluando. Debido a la
viscosidad, la pared arterial se opone en forma frecuencia-dependiente a la
deformacion parietal y ello es la causa de que la arteria resista cambios
rapidos de dimensiones. En referencia a la energia, va a haber una
disipacion en forma de calor. Esta propiedad de la pared arterial contribuye
a atenuar las ondas de presion que se propagan por las paredes vasculares
[22].

El musculo liso, Gnico elemento de la pared arterial con respuesta
rapida, tiene un moédulo elastico intermedio entre el colageno y la elastina y

en cada ciclo, al ser elongado, va a moderar los fenémenos dinamicos
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evitando que la pared arterial sea tan distensible como la elastina y por
consecuencia con excesiva capacidad de dilatacién y que sea tan rigida como
el colageno, que si fuera el tnico elemento constitutivo de la pared arterial
las presiones intra-arteriales oscilarian como las del ventriculo izquierdo. Es
importante destacar que sobre el musculo liso tienen accién sistemas de
control, el endotelio de la tinica o capa intima [27] y diversos farmacos
[24,28].

Asi la hipertension altera las propiedades de las arterias, en particular
la angiotensina II promueve el crecimiento de células musculares lisas y
células miocardicas y esta implicada en la hipertrofia e hiperplasia vascular

y cardiaca que ocurre en patologias cardiovasculares.

Enfermedad cardiaca

La afecciéon cardiaca mas comun en los adultos, es la enfermedad
arteriocoronaria, la cual es provocada por la arteriosclerosis. En las paredes
internas de las arterias coronarias (los vasos sanguineos que proveen sangre
al corazén), se forman depdsitos de grasa, calcio y células muertas,
denominadas "placas ateroscleréticas", que interfieren con el flujo sanguineo
normal. El flujo sanguineo al musculo cardiaco puede llegar a detenerse si
se forma un trombo, o coagulo, en un vaso coronario, lo cual puede provocar
un ataque cardiaco. En un ataque cardiaco (también conocido como infarto
de miocardio), el corazén sufre un dafno por la falta de oxigeno, y a menos
que el flujo de sangre se reanude en minutos, el dano al misculo aumenta y
la capacidad del corazén de bombear sangre puede verse comprometida. Si
el coagulo se puede disolver en unas pocas horas, se puede reducir el dano al

corazon. Los ataques al corazon no son frecuentes en ninos y adolescentes.

2.5 Factores de riesgo cardiovascular

Previamente se ha presentado a la hipertension como un
padecimiento que influye drasticamente en la rigidez arterial. Al efecto de
de la hipertension se suman otros factores que pueden agudizar el grado de

rigidez arterial, denominados factores de riesgo cardiovascular. En esta
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seccion se presentan los factores de riesgo a evaluar en los estudios a
realizar en este trabajo de investigacion.

Existen diversos tipos de enfermedades cardiovasculares: hipertension
arterial, enfermedad arterial coronaria, enfermedad wvalvular cardiaca,
accidente cerebrovascular (trombosis o derrame cerebral), fiebre reumatica o
enfermedad cardiaca reumatica.

Seguin la Organizacion Mundial de la Salud, las enfermedades
cardiovasculares causan 12 millones de muertes en el mundo cada ano y
representan la mitad de todas las muertes en los Estados Unidos y Europa.
Las enfermedades cardiovasculares también son una de las principales
causas de muerte en muchos paises en vias de desarrollo; asi en conjunto,
son la primera causa de muerte en adultos.

Pero gracias a una gran cantidad de estudios y miles de pacientes, y
voluntarios, las investigaciones han descubierto algunas causas que
desempenan un papel importante en las probabilidades de que una persona
padezca una enfermedad cardiaca. A estas causas se les denominan factores
de riesgo cardiovascular [2].

Asi, algunos factores de riesgo cardiovascular que se derivan de
medidas antropométricas, permiten evaluar de una manera sencilla este
riego cardiovascular para cada persona y ver su evolucion en el caso de que
tenga que ser modificado por estar fuera del rango establecido como normal.
Entre los factores de riesgo que se han de estudiar en el presente trabajo, se
encuentra el indice de masa corporal, el indice cintura cadera, la medida de
cintura y en particular, en un grupo de hipertensos se estudia el espesor de

la intima-media en la carétida.

indice de Masa Corporal (IMC o BMI)

La obesidad es un factor de riesgo que aumenta las probabilidades de
tener otros factores de riesgo cardiovascular, en especial la hipertension,
colesterol elevado y diabetes. Una medida de la obesidad actualmente
utilizada es el Indice de Masa Corporal (IMC) o de las siglas en inglés de

Body Mass Index (BMI). El indice de masa corporal es un nimero que
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pretende determinar a partir de la estatura y el peso, el rango de masa
corporal mas saludable que puede tener una persona.

El indice de masa corporal se calcula mediante la Ecuacion 2.1

IMC = Peso (kg) / (Estatura (m))2 Ec. 2.1

El indice de masa corporal se considera un factor de riesgo
cardiovascular cuando excede el rango comprendido de 18 a 25 kg/m2
considerado como normal de conformidad a los criterios marcado por la
OMS. La Tabla 2.2 muestra los rangos del indice de masa corporal y las

observaciones respectivas a cada rango [11,29,30].

Tabla 2.2 Rangos del indice de masa corporal (IMC o BMI) marcados por la OMS vy las

observaciones correspondientes a cada rango.

BMI o IMC (kg/m2) | Observacion

<16 Criterio de ingreso

16 a 17 Infra peso

18 a 25 Peso normal (Saludable)

25a 30 Sobrepeso (Obesidad grado I)

30 a 35 Sobrepeso cronico (Obesidad grado IT)
35a40 Obesidad premorbida (Obesidad grado III)
>40 Obesidad mérbida (Obesidad grado IV)

Indice Cintura Cadera (ICC o WHR)

De las siglas en inglés Waist Hip Relation (WHR). Para calcular este
indice se obtiene a primeramente la medida del perimetro de la cintura a la
altura de la ultima costilla flotante, y el perimetro maximo de la cadera a
nivel de los gluteos. El indice se obtiene del cociente de ambas medidas,

como se muestra en la Ecuacién 2.2

ICC = Cintura (cm) / Cadera (cm) Ec. 2.2
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Se ha visto que una relacién entre cintura y cadera superior a 1.0 en
varones y superior a 0.8 en mujeres, estd asociada a un aumento en la
probabilidad de contraer diversas enfermedades tales como: diabetes

mellitus, enfermedades coronarias e hipertensién [11,29,30].

Medida de Cintura

Ademas de los factores de riesgo BMI y WHR, la medida de la cintura
o contorno de cintura (CC) también es un factor de riesgo cardiovascular de
interés médico. Es una medida de la acumulacion de grasa abdominal y un
factor de riesgos a la salud. Sobre todo el riesgo de padecer enfermedades
cardiacas aumenta a medida que el BMI y el tamano de la cintura
aumentan. Una medida de cintura mayor de 100 cm en los hombres y 90 cm

en las mujeres, aumenta significativamente el riesgo para la salud [30-32].

Medida del Espesor Intima — Media Carotidea (EIM o IMT)

La abreviatura mas difundida en la literatura médica de las siglas en
inglés es Intima Media Thickness (IMT). La enfermedad ateroesclerética es
una enfermedad sistémica, que puede evolucionar de modo asintomatico por
mucho tiempo, pero en su evolucion puede presentar subitas complicaciones
cardiovasculares o cerebro-vasculares, con secuelas invalidantes en el
individuo que la padece, e incluso la muerte [33]. Los factores de progresion
de la ateroesclerosis y de produccién de eventos cardiovasculares, involucran
a diferentes factores de riesgo clasificados en:

a) causales: edad, tabaquismo, hipertension, hipercolesterolemia,

LDL colesterol elevado, HDL-colesterol bajo, y diabetes.

b) condicionales: incremento de triglicéridos, lipoproteina (a),
homocisteina y a factores de la coagulacion.

c) predisponentes: obesidad, inactividad fisica, historia familiar de
enfermedad arterial coronaria prematura, sexo masculino,
alteraciones o enfermedades psiquicas y étnicas.

El gran numero de factores de riesgos nuevos o emergentes, hacen dificil

una completa evaluacién de todos ellos [33].
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El detonante de la disfuncién endotelial comienza cuando el endotelio
libre de dano morfolégico y funcional, se expone a una variedad de factores
de riesgo que pueden provocarle dano. Si el factor de riesgo persiste se
lesiona la pared vascular y se pone en marcha el desarrollo de placas
ateromatosas que generan placas vulnerables con riesgo de ruptura y
produccion de eventos cardiovasculares o cerebrovasculares [33].

Hay dos modalidades diagnésticas por ultrasonido (no invasivo) que
concentran actualmente la atencién como marcadores alternativos de
enfermedad ateroesclerética 'y de eventos cardiovasculares o
cerebrovasculares:

1) La medicién del espesor intima media carotideo (IMT) e
1dentificacién de placa ateromatosa [34]
2) La dilatacion mediada por flujo de la arteria braquial, para

evaluar funcion endotelial [35].

Diferentes protocolos de medida incluyen uno, dos o los tres segmentos
carotideos de interés, siendo estos:

1) La arteria carétida comun.

2) La bifurcacién o bulbo carotideo.

3) La arteria caroétida interna.
Ademas se puede medir solamente el aumento difuso del espesor del
complejo intima media excluyendo las zonas con placa, o incluir el espesor

de la placa formando parte del espesor de la intima media (IMT) [34].

La mayoria de los estudios utilizan la carétida derecha e izquierda y
promedian los valores de ambas, aunque hay trabajos que sélo utilizan la
carotida derecha. Asi pues, la arteria cardtida provee una ventana de
observacion a las arterias coronarias. Pacientes con una mayor estenosis en
la cardtida, es mas probable que presenten mayor estenosis en las arterias
coronarias [36].

Los valores normales del IMT estan influenciados por la edad y el sexo

principalmente. El rango de valores normales del IMT en adultos, tanto de
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la carétida comun, como del combinado de todos los segmentos carotideos
oscila entre 0.4 y 0.9 mm, con una progresiéon anual de 0.01 a 0.02 mm [37].
Otros autores, senalan rangos de valores de IMT de la carétida comtn o IMT
combinado de todos los segmentos carotideos entre 0.25 y 1.5 mm [33,38].
En general el IMT de la carétida comun, como del IMT combinado de todos
los segmentos carotideos mayores a 1 mm se consideran anormales. Ademas
por cada incremento de 0.1 mm en el espesor de la carétida comun,

incrementa el riesgo de infarto agudo al miocardio en un 11% [33,37].
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3. EVALUACION DEL SISTEMA ARTERIAL

3.1 SISTEMA ARTERIAL

Antecedentes Historicos

Probablemente tengamos que remontarnos al Islam y al siglo XIII para
encontrar la figura de Al-nafis-nafis de IBN (1213-1288), fil6sofo, experto
en jurisprudencia, literato, teélogo alquimista, médico y famoso cirujano,
para encontrar la primera descripciéon correcta del sistema circulatorio.
Describié con todo detalle la circulacién pulmonar de la sangre, afirmando
que las paredes que separaban las auriculas entre si y los ventriculos eran
solidas y sin poros y que la sangre para pasar del lado derecho del corazoén al
1zquierdo precisaba de la circulacion pulmonar [39].

Miguel Servet (1511-1553), jurista, médico y fundamentalmente
tedlogo Espanol, realiz6 de una manera exhaustiva y rigurosa, la primera
descripcion del sistema circulatorio pulmonar. El afirmaba que la sangre es
transmitida de la vena pulmonar a la arteria pulmonar por un paso
prolongado a través de los pulmones, en cuyo curso se torna de color rojo, y
se libra de los vapores fuliginosos por el acto de la espiracién.

Hubo que esperar al siglo XVII y concretamente a Willian Harvey
(1578-1657), para conocer planteamientos revolucionarios que aportarian
grandes logros en la hemodinamica. Médico, fisiélogo y embridlogo inglés
que tras sus estudios de viviseccion observd que, una vez abierto el
pericardio, el corazén tenia fases de movimiento y de reposo, que al moverse
se percibia una pulsaciéon que lo endurecia, igual que ocurriese en los
musculos, y tras contraerse expulsaba por completo su contenido y palidecia.
La sangre era de esta manera impulsada al resto del organismo, (llamando
a esta fase sistole). Por el contrario, cuando el corazéon (ventriculo) deja de
moverse, (llamado a esta fase diastole). Describié con todo detalle la
presencia de valvulas que impedian el retorno de la sangre asi como que el
torrente circulatorio lo hacia en un solo sentido, esto es, hacia el corazén

[40].
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3.2 Medicion de Presion Arterial

3.2.1 Antecedentes Historicos

Stephen Hales (1667-1761), fisidlogo britanico, estudié profundamente
las teorias de Harvey y apreci6 que el ciclo continuo de circulacién de la
sangre propuesto por Harvey, tenia una gran variabilidad y tras numerosos
experimentos realizados con ovejas, perros y caballos, definié el concepto de
presion arterial. Para su principal experimento, publicado en 1733, Hales
inserté un tubo de latén en una arteria de una yegua y lo ajusté a un tubo
vertical de cristal de 2.70 metros de longitud (ver figura 3.1). La presion de
la circulacién sanguinea del caballo, hizo que la sangre subiera por el tubo
de cristal hasta una altura de 2.5 metros. Con cada uno de los latidos del
corazon del caballo, Hales observd que la sangre ascendia y descendia de 5 a
10 centimetros. Hales también describié que al extraer sangre de los

animales, ésta presion descendia.

Figura 3.1  Experimento de Hales para la medicion de la presién arterial.

(Tomada de www.ocamedi.com).

A lo largo del siglo XIX, este método de registro directo y cruento, fue

paulatinamente modificado y ampliamente aplicado por AE Chauveau y por
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JLM Poiseuille.

Pero ademas de la busqueda de un medidor no cruento de la presion
arterial que permitiese su practica rutinaria, comienzan a sentarse las bases
cientificas que a la postre, constituirian los principios generales de la
hemodinamica.

Jean-Louis Marie Poiseuille (1799-1869) fisico, fisi6logo y médico
francés es considerado uno de los pioneros en la determinaciéon de la presion
arterial, en Paris en el ano 1828 present6 y describié su hemodinamémetro,
éste estaba compuesto por un tubo en forma de U que incorporaba una
columna de mercurio calibrada y que conectado directamente en la arteria

permitia medir la presién arterial [41].

3.2.2 Medida Incruenta de la Presion Arterial

Una Nueva Etapa.

No resulta facil precisar el autor de la primera medida, con métodos no
mvasivos, de la presion arterial. Aunque parece ser que fue Karl von
Vierordt de Tibingen quien primero aplicd, en el afio 1854, un esfigmoégrafo,
registrando tanto el pulso como la presion arterial. Le permitié el desarrollo
de la hipdtesis de que la presién sanguinea podia medirse de forma
incruenta, siempre y cuando se ejerciese una contrapresion suficiente para
hacer desaparecer la onda del pulso. Es por esta época cuando ademas se
descubre la auscultacion por métodos mas modernos. Siendo a partir de
este momento, el estetoscopio (del griego: stéthos, pecho y skopein, observar)
el instrumento que nos permite la auscultacion de diferentes partes del
cuerpo [40].

Renato Teodfilo Jacinto Laennec (1781-1820), médico del Hospital
Necker de Paris, quien invent6 en el afio 1816 un aparato, al cual denominé
estetoscopio. Este instrumento estaba compuesto por un tubo de madera que

aplicado al térax, le permitia auscultar a sus pacientes. Tanto su nuevo
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invento como sus detalladas descripciones auscultatorias, suponen una de

las mas grandes contribuciones a la medicina del siglo XIX [40].

Figura 3.2  Estetoscopio desarrollado por Renato Tedfilo Jacinto Laennec.

(Tomado de www.ocamedi.com,).

Evolucion de los Medidores de Presion Arterial.

El binomio estetoscopio-esfigmoégrafo comienza a ser ampliamente
utilizado por los médicos de la época y a partir de estos momentos
comienzan a aparecer una serie de inventos, modificaciones, materiales y
técnicas que conducirian a la técnica actual de toma de la presion arterial.

Hacia la ultima mitad de XIX, tras multiples tentativas, El médico
Samuel von Basch, nacido en Praga y durante muchos afnos radicado en
México, logré fabricar un medidor de presion, este consistia en una pequena
pelota de goma llena de agua con la que comprimir de forma gradual la
arteria radiar hasta hacer desaparecer el pulso arterial. La presion
requerida para esto se lela en un mandémetro de mercurio. De sus distintos
modelos, éste construido en (1881) a base de columna de mercurio, resultd
ser el mas practico y el mas utilizado.

Pocos anos mas tarde, el médico francés Edouard Potain (1825-1901),
modificando el manguito construido por Basch, sustituyd el agua por aire y
tras aplicar una especie de ventosa de goma que comprimia la arteria radial,
esto le permitia con la otra mano palpar el pulso. Disponia ademas de un
manoémetro, que le permitia leer la cifra de presion.

Scipione Riva-Rocci (1863-1937) desarrolld6 un artefacto con un

brazalete elastico que se inflaba de aire gracias a una pera de goma y unido
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a un mandémetro que permitia leer los valores de presion correspondientes a

la pérdida y recuperacion del latido arterial (ver figura 3.3) [39].

Figura 3.3  Esfigmomandémeiro Riva-Rocci (Tomado de www.ocamedi.com,)

Tras la amplia descripcion de la técnica de medida de presion arterial
facilitada por Riva-Rocci en la que afirmaba: “el instrumento que he
desarrollado mide manométricamente la fuerza requerida para detener la
progresion de la onda del pulso, la esfigmomanometria se realiza en una de
las ramas grandes de la arteria aorta, sobre la arteria humeral, que es una
continuacion directa de la axilar, de tal manera que la medicion estima la
carga total en un punto muy cercano a la aorta, podria decirse que casi
dentro de la misma’”. Describié con todo detalle su funcionamiento, como era
y donde debia colocarse la banda tubular, afirmé que el brazo deberia estar
sin ropa, describié las limitaciones de la nueva técnica. En sus propias
palabras, “este instrumento, se fundamenta en el principio de K von
Vierordt”. Puede medir en forma manométrica, la fuerza necesaria para
1mpedir la progresion de la onda del pulso.

Gracias a las investigaciones del médico ruso Nicolai-Sergievic
Korotkoff, se agregdé el método auscultatorio a la esfigmomanometria.
Korotkoff estudié y describi6é los sonidos que se escuchan durante la
auscultaciéon de la tension arterial. Estos sonidos son producidos por la

distension subita de las arterias, cuyas paredes, en virtud del brazalete
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neumatico colocado a su alrededor, han estado previamente relajadas. Asi
son los ruidos de Korotkoff, vibraciones de baja frecuencia que se originan
en la sangre y en las paredes de los vasos.

En el siglo XX, se construyeron otros aparatos para realizar
mediciones de tensioén arterial, p. ej. los oscilémetros de Pachon y de Plesch,

asi como el mandémetro aneroide [39].
3.3 METODOS DE MEDIDA DE LA PRESION ARTERIAL

3.3.1 Método Invasivo
La medicién directa de la presiéon arterial (PA) consiste en
introducir un catéter flexible a través de una arteria periférica. A este

procedimiento se le llama canulacion (Ver Figura 3.4).
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Figura 3.4  Procedimiento de canulacion de una arteria. (Tomada de Medline Plus).

La muneca es posicionada para detectar la arteria mediante palpacion
(A). La aguja es introducida a través de la piel hasta la arteria (B)

haciéndolo avanzar hasta el lugar deseado. Un repentino flujo de sangre
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hacia el reservorio de la aguja, indica que la aguja entro en la arteria (C). El
catéter se hace avanzar sobre la aguja guia (D). Se lleva el catéter hasta el
sitio de registro (E). Se conecta el catéter a un sensor y sistema electronico
de medida, con lo que se consigue la medicién exacta de la TA. Este método

cruento, en general s6lo se usa en las unidades de hemodinamica cardiaca.

3.3.2 Método Auscultatorio

Para la medicién no invasiva de la presion arterial, se hace uso de un
brazalete inflable de goma, colocado alrededor el brazo izquierdo. El
brazalete se hincha a una presion mayor a la sistélica ( > 120 mmHg) que

ocluye el flujo arterial, como se muestra en la Figura 3.5

Sonide
Inicio ———  Final

{mm Hg)

Presidn
Sistdlica T.A.= 12080

&

Presion
diastolica

Figura 3.5  Principio bdsico de operacion del método aucultatorio, donde se indica la
presencia de los sonidos de Korotkoff, que es el método tradicional de medicién de
presion arteria (Tomado de Medline Plus).

Posteriormente se deshincha el brazalete lentamente a razén de 3 a 5
mmHg/s. Mientras la presion en el brazalete disminuye, la amplitud de las
oscilaciones de la presion inducidas por la arteria en el brazalete, se hacen
presentes, escuchando en el estetoscopio que se coloca sobre la arteria
braquial, los sonidos de Korotkoff. El primer sonido de Korotkoff,
corresponde en este procedimiento con la apertura de la arteria bloqueada

por el brazalete y el valor de presién al que ocurre, corresponde a la presion
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sistolica. La presion en el brazalete continia disminuyendo hasta obtener
una amplitud maxima en las oscilaciones del brazalete que corresponde a la
presion diastélica y el final de los sonidos de Korotkoff [42]. La figura 3.6
muestra, dos equipos comerciales para medida de presiéon arterial de modo
no invasivo: El esfigmomandémetro aneroide (a) y el esfigmomanémetro de

mercurio (b).

Figura 3.6 Esfigmomandémetros disponibles: esfigmomanémetro aneroide (a),

esfigmo manémetro de mercurio (b). (Tomado de Omron,).

Este método tradicional de medir la presiéon arterial
escuchando los sonidos de Korotkoff, con una pequefia variante que consiste
en incorporar un sensor de presion para registrar las oscilaciones que induce
la arteria sobre el brazalete, permite realizar la medicién de presién arterial
de manera automatizada, denominado método oscilométrico, que se describe

a continuacion.

3.3.3 Método Oscilométrico.

En el método oscilométrico, el brazalete de presiéon que se
coloca alrededor del brazo, se hincha a una presiéon mayor de 120 mmHg
hasta ocluir la arteria sobre la que se quiere medir la presion. Entonces se
deshincha el brazalete lentamente a razéon de 3 a 5 mmHg/s como se
muestra en la Figura 3.7 (a). A medida que disminuye la presién en el

brazalete, las oscilaciones que induce el volumen de sangre que circula a
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través de la arteria parcialmente ocluida, se reflejan en oscilaciones de la

presion dentro del brazalete [43,44].

Figura 3.7
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Descripcion  grdfica del método oscilométrico para la medicién

automatizada de la presion arterial, indicando los diferentes puntos de interés. a) Curva

que representa la evolucion de la presion en el brazalete durante la medicion, asi como la

localizacion de los puntos que definen los valores de: la presion sistélica, presion

diastélica y presion media. b) Curva que representa las oscilaciones registradas en el

brazalete de presién, debido a las pulsaciones de la arteria sobre la que se mide y sirven

de base para definir los puntos de presion sistélica, diastélica y media, dependiendo del

criterio que se anlique. ¢) pulso registrado en la arteria radial (Tomado de Medline)

Las oscilaciones se registran en el sensor de presidon que se ha

icorporado al brazalete para la medicién automatizada. La amplitud de las

oscilaciones que registra el sensor incorporado al brazalete se incrementan a

medida que el brazalete se desinfla, debido a que es mas significativa la

contribucion de la contrapresién que ejerce la arteria sobre el brazalete,

como puede observarse en la Figura 3.7 grafica (b) que corresponde a la

oscilacion en el brazalete de presion [42]. De esta grafica se determinan los

valores de presion sistdlica, diastélica y media de acuerdo a los criterios

siguientes: Existen varios criterios empiricos para determinar la presion

sistolica, diastélica y media que sostienen diferentes autores [45]. Para el

analisis de estos criterios, se parte de la informacién que proporciona la
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curva de presion y la curva envolvente de la senal oscilante registrada en el
brazalete, tal como se muestra en la Figura 3.7 grafica (a) y grafica (b)
respectivamente.

Primeramente, para determinar el valor de la presién sistdlica y
diastdlica aplicando el criterio de la altura, se debe localizar un cambid
subito en la amplitud de las oscilaciones que se registran en el brazalete de
presion, tanto en sentido ascendente como descendente ver figura 3.7 (b). La
presion en el brazalete disminuye gradualmente de una presiéon maxima a
una presiéon minima como se observa en la Figura 3.7 (a). El cambio subito
de amplitud de las oscilaciones en sentido ascendente (de un valor cercano a
cero a un valor de amplitud considerable) en la figura 3.7 (b), corresponde al
punto que define la presién sistélica (SBP) y el cambio subito de las
oscilaciones en sentido descendente (valor proximo a cero), corresponde al
punto que define a la presion diastélica (DBP) en la figura 3.7 (b). El punto
donde se detecta la oscilacion de maxima amplitud en la Figura 3.7 (b) en el
brazalete de presién (manguito), corresponde al valor de presiéon media [46].

Existe otro criterio denominado criterio 40%, 60. Este criterio establece
determinar primeramente la presién media como referencia de calculo.
Como se explico en el parrafo anterior, la presién media corresponde al
punto donde la amplitud de la oscilacién es maxima en el brazalete de
presion [47]. Una vez localizada la maxima amplitud de la oscilacién en la
grafica, a ésta se le asigna un valor unitario de referencia. La presion
sistolica, se localiza en el punto, donde la amplitud de las oscilaciones a la
1izquierda de la oscilacion de referencia, corresponde al 40% de la amplitud
maxima de la oscilaciéon de referencia, este punto corresponde a la presién
sistélica en la curva de presion en el brazalete. De modo similar la presién
diastolica, se localiza en el punto donde la amplitud de las oscilaciones a la
derecha de la oscilacion de referencia corresponde al 60% de la amplitud
maxima tomada como referencia, este punto corresponde a la presién
diastoélica en la curva de presion en el brazalete [43].

De manera similar al método anterior en el criterio 50%, 80%:, la

presion media, corresponde al valor de la presion en el brazalete, cuando la
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amplitud de la oscilacion en el brazalete es maxima. La presion sistélica, se
localiza en el punto, donde la amplitud de las oscilaciones a la 1zquierda de
la oscilacion de referencia, corresponde al 50% de la amplitud de la
oscilaciéon maxima, tomando como referencia la presiéon media. La presion
diastoélica, se localiza en el punto donde la amplitud de las oscilaciones a la
derecha de la oscilacién de referencia corresponde al 80% de la amplitud de
la oscilacion maxima tomada como referencia en la presion media. Geddes
[42], observd que los valores de 50%, 80% son los que correlacionan de mejor
manera con el método auscultatorio.

En resumen, se observa que el método oscilométrico ofrece con
exactitud el valor de la presiéon media. Los valores de presién sistélica y
diastdlica se determinan empiricamente es decir aplicando criterios
experimentales con la intensién de lograr aproximarse al valor de referencia
lo mas cercano posible. Ademas se puede observar la gran variedad de
algoritmos que se proponen para determinar el valor de la presiéon sistélica y
diastélica. La mayoria de los fabricantes de equipos automaticos
comerciales, no revelan la forma exacta sobre la que calculan los valores de

presion [48].

3.4 MEDICION DE LA VELOCIDAD DE ONDA DE PULSO (PWV)

3.4.1 Definicion

La velocidad de onda de pulso (pulse wave velocity, PWV), es la rapidez
con que se desplaza la onda de presion, desde la aorta en el sentido de
avance, a través del sistema arterial [49]. Desde un punto de vista
procedimental, se calcula mediante la medicién del tiempo de transito (T)
que le toma a la onda de pulso arterial recorrer la distancia (D) entre los
puntos de registro A y B como se muestra en la Figura 3.8 [42]. El registro
de la onda de pulso en los puntos A y B debe ser simultaneo para no requerir
una senal de referencia que permita disponer de una sincronia entre estas
dos senales [46].

La velocidad de onda de pulso PWV se calcula mediante la Ecuacién 3.1.
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D
PWV = T (Ec. 3.1)

La PWV se mide habitualmente en m/s. Los valores umbral maximos
encontrados en estudios clinicos, considerados como alto riesgo de
enfermedades cardiovasculares son 9 m/s para la aPWV (velocidad de onda

de pulso adrtica) que corresponde a 14 m/s para la baPWV (velocidad de

onda de pulso brazo-tobillo) [46].

Segmento de Arteria

A B
Aorta D Femoral

Aorta

Femoral

Figura 3.8 Se ilustra el concepto basico para la mediciéon de la velocidad de onda de
pulso PWV a lo largo de un segmento A-B de distancia D en una arteria, a partir del
registro simultaneo de la onda de pulso arterial y la medicién del tiempo T que tarda en
propagarse en esta. Se muestran dos ondas de pulso arterial suponiendo registros
simultaneos tomados en el segmento Aorta-Femoral. (Tomado de Colin Co.)

3.4.2 Justificacion

Existen diferentes procedimientos para valorar la PWV. Algunos
autores han optado por emplear equipos desarrollados ex profeso para
estudios concretos [50-53]. Sin embargo, otros grupos de investigacién
emplean equipos comercialmente disponibles tales como el VP-1000 y VP-
2000 de Colin Co. (Komaki Japan), [54,54-59]. El Sphygmocor Cor. Vx
System (Sydney Australia), [60-62] o el Complior Devices de Artech Medical
(Pantine, France) utilizado por Meaume et al. [63] y por Wang et al [63,64].
Por desgracia, estos equipos utilizan diferentes principios de medida, lo que

1mposibilita en principio una comparacién directa entre resultados de
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diferentes estudios clinicos. En la presente seccion se describen los

principios de medida mas empleados.

3.4.3 Metodologias

3.4.3.1 Medicion Invasiva de PWV

La cateterizacion cardiaca, es una intervencién que involucra la
introduccién de un catéter (un tubo fino y flexible) dentro del lado derecho o
izquierdo del corazén. Para este procedimiento, se inserta una via
intravenosa a través de una pequena incisién en un vaso sanguineo del
brazo o en la ingle, después de limpiar el sitio y aplicar un anestésico local,

ver Figura 3.9 [7].

Arteria
coronarial
“  izquierda

\ia de f | 54 derecha
entrada y 5

del catater 1 .
~ B .\ i \ﬁaf:'al cava 1‘ Aorta
I 3 s L] abdorminal
i y | Catétar
\

Figura 3.9. Esquema que muestra el sitio de insercion intravenosa, a través de la
ingle de un catéter que se utiliza para diferentes estudios de la funcién del corazdn y
arterias asociadas (Tomada de Shands Health Care) .

El cateterismo cardiaco se puede emplear para determinar la presion y
el flujo sanguineo en las camaras del corazon y arterias [7]. Para la medicion
mvasiva de velocidad de onda pulso, se hace uso del cateterismo cardiaco,
debido a la posibilidad que tiene de hacer registros intra-arteriales de
presion [65]. La medicién invasiva de velocidad de onda de pulso (PWV), es
el patron de referencia para los métodos de medicién no invasivos que

registran esta variable. El desarrollo del manémetro Lilly de capacitancia
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variable, ha permitido el registro de la presién intra-arterial periférica con
un pequeno catéter plastico [65]. Dicho catéter tiene un diametro de luz de 7
French tipicamente, pudiendo variar el didmetro en funcién del sensor que
se utiliza [52,66,67]. (Un French equivale a 0.33 mm) [68].

Para la medicién invasiva de la velocidad de onda de pulso con un solo
sensor de presion tipo catéter, es indispensable el registro simultaneo de la

senal de ECG y la onda de presion, en los sitos de interés, (ver Figura 3.10).

ECG

Q s : |
|
|
|

ECG 2

(b}

I
|
|
PW |
: Femoral

Figura 3.10 Registro simultaneo de ECG y onda de presion mediante un catéter. (a)

registro simultdneo de ECG y onda de presion en la arteria Aorta. (b) registro simultdneo

de ECG vy onda de presion en la arteria femoral. (Tomada de Drinnan et al. 2001)

Primeramente en la region distal, se toma el registro simultaneo del
ECG con tres electrodos en la derivaciéon I y la onda de presiéon, en un
segmento de la arteria aorta (Figura 3.10 a). A continuacién en la regién
proximal, se toma el registro simultaneo del ECG con la onda de presion, en
un segmento de la arteria femoral (Figura 3.10 b). La sefial de ECG se
utiliza para sincronizar ambos registro y determinar el tiempo de transito ts,
que es el tiempo transcurrido entre el punto de inicio de la onda de presiéon
registrada en la aorta, y el punto de inicio de la onda de presion registrada

en la femoral, como se observa en la figura 3.10 [65,66].
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El tiempo de transito se puede obtener, mediante la diferencia entre
dos medidas parciales de tiempo, t2 y ti. El tiempo transcurrido entra la
onda R del ECG y el inicio de la onda de presiéon medida en la aorta, define
el valor de ti. El tiempo transcurrido entra la onda R del ECG y el inicio de
la onda de presion medida en la femoral, define el valor de ts2. Luego
entonces diferencia entre t2 y t1 define el tiempo de transito ts, como se

muestra en la Ec 3.2.
tg=t2 — t1 (Ec. 3.2)

S1 se cuenta con dos sensores de presiéon tipo catéter, no es
necesario obtener la senial de ECG ya que los registros de onda de presién se
obtienen de manera simultanea y no requieren senial de referencia para
sincronia [69].

Los sensores del tipo catéter mayormente utilizados, son los fabricados
por Millar Instruments (Houston, Texas). Los sensores de presiéon SPC-721 y
SPC-771, cuenta con dos elementos activos de medida, colocados a una

distancia constante, ver figura 3.10 [70].

SPC-721

SPC-T11

Figura 3.11 Sensor de presion Mikro — Tip de Millar Instruments (Huouston, Texas),

para uso cardiaco en humanos, asi como tabla de caracteristicas tipicas de estos sensores.

Asi mismo la figura 3.12 se muestra el equipo Millar al cual se le pueden

conectar un catéter o dos para medicién. El equipo es para uso en humanos.

46




Capitulo 3 Evaluacion del Sistema Arterial
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Figura 3.12. Equipo Millar PCU-2000 para dos sensores de presion. Equipo para uso
en humanos. Vista frontal (izquierda), vista posterior (derecha). (Tomada de Millar

Instruments).

3.4.3.2 Brazaletes de presion

Los equipos VP-1000 y VP-2000 de Colin Co. (Komaki, Japan),
registran tanto presién arterial por método oscilométrico, como pulso de
volumen por método pletismografico en las cuatro extremidades de manera
simultanea. Se realiza mediante cuatro brazaletes hinchables que
incorporan sensores de presion del tipo semiconductor, colocados en ambos

brazos y piernas. La localizacion de éstos se muestra en la Figura 3.13 [58].

Captacion de la presion

La medicion de presion en cada uno de los manguitos se basa en el
método oscilométrico, asi el método oscilométrico, es el estandar mundial de
medicion automatica de presiéon arterial [46]. Desde un punto de vista
técnico, el método oscilométrico emplea la amplitud de las oscilaciones de un
brazalete de presién hinchable, que se aplica alrededor del brazo o tobillo y a
través del analisis de esta sefal identifica la presién sistélica, la presion

diastolica, y la presion media [42].
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La P A Ld

Lk Le

Figura 3.13 Localizacién de brazaletes para medicion de la presion arterial en Ld y
registro de forma de onda en las cuatro extremidades mediante 4 brazaletes. Esta técnica
es empleada por Colin (Komaki, Japan) en sus equipos VP-1000 y VP-2000. La: arteria
braquial derecha, Lb: arteria tibial derecha; Lc: arteria tibial izquierda, Ld: arteria

braquial izquierda. (Tomada de Colin Co.).

Onda de pulso de volumen

Las formas de onda (R-Bra), (R-Ank) y (LL.-Ank), las cuales se muestran
en la Figura 3.14, se denominan ondas de pulso de volumen. Las
abreviaturas indican el sitio de registro. Asi (R-Bra) corresponde al pulso de
volumen en la arteria braquial derecha, (R-Ank) corresponde al pulso de
volumen en el tobillo derecho, (L.-Ank) corresponde al pulso de volumen en
el tobillo 1zquierdo.

Las formas de onda se obtienen mediante los brazaletes colocados tanto
en tobillos como en brazos como se ilustré en la Figura 3.13, hinchados a la
presion de 60 mmHg. Los cambios de presiéon en las arterias, inducen
cambios en la presién interna de cada uno de los brazaletes. Estos cambios
son registrados por los sensores semiconductores incorporados, describiendo
de manera cualitativa este comportamiento al que se le llama, onda de pulso
de volumen. Por ser una medida cualitativa, la grafica no presenta unidades

en el eje de ordenadas. Ademas, s6lo es de interés para las mediciones a
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realizar, el tiempo que transcurre en la aparicion de la onda de pulso de

volumen, en cada uno de los sitos de medida de estas senales [71]

Figura 3.14 Pantalla de adquisicion de sefiales del equipo VP-1000
(Colin,Co.Komaki,Japan). Se muestra el electrocardiograma (ECG), el fono cardiograma
(PCQG), y tres registros de onda de pulso de volumen tomados en arteria braquial derecha
(R-Bra), arteria tobillo derecho (R-Ank)y arteria tobillo izquierdo (L-Ank). (Tomada de
Colin Co.)

Adicionalmente se registran dos sefnales complementarias, las cuales
son necesarias para obtener informacion adicional en las valoraciones que se
realizan con los equipos VP-1000 y VP-2000 de Colin Co. Una de estas
senales complementarias es el electrocardiograma (ECG) a partir de 3
electrodos. La otra de estas sefales complementarias es el fono-cardiograma
(PCGQG), el cual se obtiene a partir de un micréfono de capacitancia variable
tipo electret, que se sitia en el borde 1zquierdo del esternén [71].

El Colin Co. VP-1000 (se muetra en la Figura 3.15), obtiene la PWV en
dos segmentos diferentes. Uno de estos es el segmento comprendido entre
brazo — tobillo, el otro segmento es entre corazon y brazo. Del primero de los
segmentos se estima la velocidad de onda de pulso brazo — tobillo (baPWYV)

(braquial-ankle PWV), mientras que del segundo se obtiene la velocidad de
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onda de pulso corazéon — brazo (hbPWV) (heart-braquial PWV). La Figura
3.14 muestra un ejemplo de las senales adquiridas por el equipo Colin Co.
modelo VP-1000 [46,71]

La informaciéon para el calculo de la velocidad de onda de pulso del
primer segmento baPWV es obtenida del pulso de volumen de la arteria
braquial (R-Bra), y el pulso de volumen de la arteria tibial (R-Ank) (ver
Figura 3.14). La diferencia en tiempo entre los puntos de inicio de ascenso

de las dos senales, se denomina tiempo de transito de la onda de pulso

(PTT).

Figura 3.15 Equipo VP-1000 (Colin Co. Komaki, Japan) el cual estd compuesto por
el médulo de medicion en la parte superior y el médulo de impresién en la pare inferior.
(Tomado de Colin Co.).

En los registros del equipo Colin mostrados en la Figura 3.14 se
indican los valores, Tb y Tc, que corresponden con PTT medido del lado
derecho e izquierdo respectivamente. Una vez que se ha medido la distancia
entre el corazon y los cuatro manguitos, es posible valorar la PWV por cada
segmento. La velocidad de onda de pulso brazo-tobillo evaluada del lado

derecho esta definida por la Ec. 3.3 [46,71].
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Lb-La
PTT

Donde, Lb-La es la distancia (m) entre los dos manguitos situados entre

baPWV derecha =

(Ec. 3.3)

brazo y tobillo del lado derecho, y PTT es el tiempo de transito de la onda de
pulso entre brazo-tobillo del lado derecho; indicado como Tb en la Figura
3.14. De modo similar, la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo evaluada
del lado izquierdo esta definida por la Ec. 3.4
Lc-La

PTT

donde Lc-La es la distancia (m) entre los dos manguitos situados en el lado

baPWVizquierda = (Ec. 3.4)

1zquierdo, y PTT es el tiempo de transito (s) de la onda de pulso en el lado
derecho, indicado como Tc en la Figura 3.14 [46,71].

Para calcular hbPWV a partir del registro proporcionado por el equipo
Colin en la pantalla de medida con que cuenta y que se muestra en la Figura
3.14. Se identifican las senal PCG y R-Bra, de la cual se determina el tiempo
Ta, que es el tiempo transcurrido entre, la deteccién el segundo sonido
registrado por el PCG y el nodo dicrético (pequena deflexion observada en el
pulso de volumen) registrado en el brazo derecho R-Bra [46,71].

Las distancias de cada segmento son calculadas automaticamente por
el propio equipo a partir de los datos de estatura del paciente y de datos
biométricos previos, ajustados para la poblacion de Japoén [46,57,58]. El

calculo de estas distancias lo detallan diferentes autores [57,58,72,73].

3.4.3.3 Tonometria

La tonometria arterial de aplanamiento es una técnica no invasiva
concebida por Pressman y Newgard en los inicios de 1960. Esta técnica
permite supervisar clinicamente la forma de la onda de presién arterial
latido a latido. Permite medir el valor de la presion sistélica y diastélica, asi
como determinar a partir de esta sefnal, la presién media y la frecuencia
cardiaca. La tonometria hace uso de un sensor llamado tonémetro, el cual

esta conformado por un sensor de presién diferencial. Este se sitia sobre
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cualquier arteria superficial, para obtener el registro de presion
correspondiente [74].

La figura 3.16, ilustra el principio basico de operaciéon. El tonémetro
responde a la diferencia de presion que existe entre: la presion que ejerce el
fluido sanguineo sobre la pared arterial y la presiéon que ejerce el usuario
sobre el tonémetro y por consiguiente sobre la arteria. El método requiere
que la arteria esté soportada por una estructura rigida subyacente, por
ejemplo el hueso [74]. Asi la presion que ejerce el fluido sanguineo, se refleja

sobre el hueso y el tejido circundante, llegando ésta al sensor de presion.

Tonometria de Aplanamiento

Sensor

Figura 3.16 Tonometria de aplanamiento. El sensor se coloca sobre la arteria en la
que se medird la presion. La arteria se localiza entre el hueso y el sensor de presion, asi
la presion que ejerce el fluido sanguineo dentro de la arteria se refleja sobre el hueso y el

tejido circundante, asi como con el sensor de presion. (Tomado de At Cor).

De manera complementaria en la Figura 3.17 grafico (b) se observa la
curva de respuesta en la salida del sensor de tonometria, para diferentes
magnitudes de presiéon de sostenimiento que se ilustran en el grafico 3.17

grafico (a).
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TONOMETRY

—~ Segyd -

SIGMNAL SENSITIVITY (B}

Out Sensor

Hold Pressure

Figura 3.17 Principio de operacion de un tonémetro para el regisiro de la presion
sobre una arteria. a) El tonémetro se coloca sobre la arteria en que se quiere medir la
presion, diferentes valores de presion aplicados por el usuario sobre el sensor, comprimen
en mayor o menor grado la arteria. b) La sefial de salida del sensor, varia con la presién
aplicada de forma manual al tonémetro, la mayor sensibilidad a la presién arterial se
ajusta experimentalmente, aplicando mayor o menor presion al sensor por el usuario,

hasta conseguir la mdxima sefial de salida. (Tomada de At Cor).

Uniendo ambos conceptos, se puede afirmar que para obtener la
maxima respuesta en la salida del sensor de tonometria se debe variar la
presién que ejerce el usuario sobre el tonometro. El ajuste de esta presion se
denomina ajuste de presion de sostenimiento o ajuste de presiéon de
retenciéon. Mediante este procedimiento en el sistema de medicién, se
consigue la maxima sensibilidad del sensor a los cambios en la presiéon
arterial [46].

El equipo comercial que utilizan la tonometria como elemento de
medicion para determinar la velocidad de onda de pulso, es el equipo
SphygmoCor Vx (AtCor, Sydney, Australia). Este equipo es una
herramienta de diagnéstico computarizada que se emplea en estudios
clinicos del sistema cardiovascular. Este sistema elimina el consumo en
tiempo de analisis manual lo que lo hace atractivo para uso clinico masivo.
Este sistema de medicién esta integrado por un electrocardiégrafo de tres
electrodos, en conjunciéon con un moédulo de tonometria [75].

El protocolo para obtener los registros respectivos se basa en un
electrocardiégrafo se conecta al paciente mediante electrodos para ECG

como se muestra en la Figura 3.18. Los electrodos se sujetan a las

53




Capitulo 3 Evaluacién del Sistema Arterial

extremidades (brazo-derecho, brazo-izquierdo, pierna-izquierda) (Figura
3.18 a), o se colocan en la regién precordial (Figura 3.18 b), dependiendo del

tipo de electrodos con que se cuente [75].

(@) (b)

Electrodes en los miembros Electrodos en el torax

Figura 3.18 Ubicacion de electrodos para registro de ECG. (a) Localizacion de los
electrodos cuando estos son del tipo placa de acero inoxidable que se sujeta mediante
bandas eldsticas, o electrodos flotantes auto-adheribles para obtener la derivacién I. (b)
Localizacion de electrodos cuando estos son del tipo copa con succion de los utilizados

para obtener las derivaciones precordiales o electrodos flotantes auto-adheribles.

(Tomado de At Cor).

La presion arterial se mide mediante esfigmomandémetro ya sea de
forma manual o automatizada en la arteria braquial izquierda, segun la
disponibilidad de equipo. Los valores obtenidos se dan de alta en el sistema
por medio de la pantalla de captura de datos previamente seleccionada, de
acuerdo con el segmento que se desee valorar (cfPWV, abPWYV), y auxiliado
por el software de analisis que guia este procedimiento [60,75].

Mediante la combinacion del equipo SphygmoCor Px, (AtCor, Sydney,
Australia) con el tonémetro Millar modelo SPT-301 (Millar, Texas, USA),
(Figura 3.19 a) es posible realiza la medicién de velocidad de onda de pulso.

El tonometro Millar es una vara de prueba de sujecion manual, con un
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microsensor de presion en su extremo distal. Este sensor esta disenado para
obtener de forma no invasiva, registros de la onda de presiéon. La respuesta
que posee este tondometro en alta frecuencia asegura una reproduccién
precisa de la forma de onda pulsatil, haciendo de este un micromanémetro

de alta fidelidad [70,75].

SPT-301 (a)
2mm
— lfp—
T
] o (o
e

Figura 3.19 Tonémetro Millar SPT-301 (Texas, USA). (a) Tonémetro Millar SPT-301
como lo proporciona el fabricante. (b) Cubierta donde se aloja el tonémetro. (Tomada de

At Cor).

El fabricante del SphygmoCor Px/Vx proporciona una cubierta plastica
en la que se debe introducir el tonémetro Millar, asi como la guia para el
ensamble de este. De tal manera que sea seguro el manejo manual de este
tonémetro, quedando habilitado como se ve en la Figura 3.19 (b) [75]. Con el
tonometro ya ensamblado en la cubierta proporcionada, se procede a
realizar el registro de la onda de presion de pulso PPW (Pulse Pressure
Wave). Se localiza previamente mediante el tacto los sitios de registro, esto
es, donde la oscilacion de la pared arterial, es evidente a nivel de la piel
debido a PPW.

El sensor de tonometria utilizado en el sistema SphygmoCor Px/Vx
(AtCor, Sydney, Australia), no tiene incorporado sistema automatizado para
ajustar la presion de sostenimiento del tonémetro sobre la arteria, en los

sitios de medida. El procedimiento para obtener la maxima sensibilidad de
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sensor, se hace de modo manual por el operador del equipo ver Figura 3.20

[75].

Figura 3.20 Adquisicion de la onda de presion de pulso por tonometria arterial, con el
equipo Sphygmo Cor Px/Vx . El tonémetro se coloca en el sitio de registro y la presion de
sostenimiento que requiere el sensor, se aplica de modo manual por el operador del

equipo (Tomada de At Cor) .

Como se puede observar, el operador del equipo, -ejerciendo
manualmente mayor o menor presion en el tonémetro colocado sobre la
arteria y auxiliado por el tonograma que se muestra en la Figura 3.21, logra
obtener la presion de sostenimiento. Tonograma se denomina a la grafica
que se presenta en la pantalla con que cuenta el equipo SphygmoCor Px/Vx
para mostrar la PPW. La mayor sensibilidad posible del sistema de
medicién, tal como se explico en el apartado anterior, se obtiene con el
procedimiento manual sugerido para la tonometria [75].

El sistema SphygmoCor Px/Vx, incorpora como parte del equipo
un software que permite el analisis de los Ultimos diez segundos de la onda
de pulso, calculo de la velocidad de onda de pulso, asi como auto escalado de
la onda de presion periférica (PPW) y de la senal de ECG. Incorpora un

sistema de deteccién de puntos de sincronia de sefiales mediante el ECG.
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Figura 3.21 Tonograma que se observa en la pantalla del equipo SphygmoCor Px/Vx
(Texas, USA). Se observa la mdxima amplitud en la sefial de salida del sensor de

tonometria, siendo esta proporcional a la presion arterial. (Tomado de At Cor).

Incorpora también un generador de base de datos con formato
Microsoft Access, ademas posee una funcién que permite exportar datos y
ser analizados con Excel o SPSS. Cuenta con la posibilidad de presentar un
listado de pacientes para ver y/o imprimir. Es posible consultar la fecha
ultima que estuvo bajo estudio cada uno de los pacientes dados de alta en el
equipo. Puede hacer la presentaciéon completa de datos y sefiales de cada
uno de los pacientes registrados ver Figura 3.22 [75].

El SphygmoCor Px/Vx, (Sydney, Australia), es un sistema con un solo
canal de tonometria, lo que plantea que los registros de la onda de presiéon
de pulso (PPW) deben ser obtenidos de manera secuencial sobre las arterias
periféricas en los sitios de interés [60]. Si se quiere medir la velocidad de
onda de pulso carétida- femoral (c-fPWV), se obtiene el registro de PPW en
la arteria carétida simultaneamente con el registro de la senal de ECG, (ver
Figura 3.22 a). A continuacién, el registro de la onda de presién de pulso en
la arteria femoral, simultaneamente con el registro de la sefial de ECG,(ver
Figura 3.21 b) [60,75].

La senal de ECG se utiliza como referencia para sincronia de los
registros tomados secuencialmente entre carétida y femoral. Al hacer
coincidir la onda R del ECG (sincronia), en los registros obtenidos
secuencialmente, se hace evidente la diferencia en tiempo que le tomo a la
PPW llegar a los sitios de medida. A este tiempo se le denomina tiempo de

transito AT. El AT obtenido de los registros procesados, lo muestra el equipo
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de mediciéon SphygmoCor en la pantalla con que cuenta para este fin. En la
Figura 3.22 se muestra una imagen con las senales desplegadas y los datos

calculados mediante el software con que cuenta el equipo [75].
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Figura 3.22 Medicion del tiempo de transito AT de la onda de presion de pulso a
partir de dos registros que cuentan con la onda R del ECG para sincronia. (a) Onda de
presion de pulso registrada en la arteria carédtida. (b) Onda de presion de pulso

registrada en la arteria femoral. (Tomada de At Cor).

El calculo de la velocidad de onda de pulso carétida-femoral c-fPWV se

realiza mediante la Ecuacién 3.5.

Lhc-Lhf
c-fPWV=— ——
T (Ec. 3.5)

La ecuacion indica que es necesario conocer las distancias entre el
corazon y la carétida (Lhc), ademas de la distancia entre el corazén y la

femoral (Lhf). Las medidas de longitud se realizan en la superficie del sujeto
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que se registra, teniendo en cuenta que las unidades de esta magnitud
deben estar en metros (m). Para el calculo final de c-f-PWV, se divide esta
diferencia de distancias (Lhc-Lhf) entre la diferencia en tiempo AT, obtenido

de las senales registradas, cuidando que AT esté en segundos (s) [60].

3.4.3.4 Sensores de Presion

El equipo Complior Artech Medical, (Pantin, France) para medicién de
velocidad de onda de pulso, utiliza una técnica no invasiva que consiste en
colocar sensores de presion en contacto directo con la piel, sobre los sitios de
medicion, esto es; sobre arterias accesibles [76].

El fabricante del equipo a través del programa que incorpora en los
diferentes modelos que comercializa, guia al usuario respecto al proceso de
toma de registros. Primeramente, se incorporan los datos generales de los
pacientes a estudiar, mediante la pantalla de captura. La pantalla de
captura y secuencia experimental a realizar con el equipo se muestra en la
Figura 3.23 [76].

Se mide la presion arterial con cualquier equipo disponible y se
registran los valores de presién sistdlica y diastélica en la pantalla de
captura. Se dan de alta el peso, estatura, asi como medidas de cintura y
cadera del paciente, se marcan los puntos de registro en el esquema que se
muestra en la Figura 3.23. La arteria cardtida estd permanentemente
seleccionada en el esquema de seleccion de sitios de registro [63,76,77].

Las medidas de distancia entre los sitios de medicién se realizan con
una cinta métrica a nivel superficial, y se dan de alta estas en el sistema de
captura de datos del paciente. Si no se incorporan estas medidas el sistema
de computo, este asigna valores que calcula con base en parametros
fisiologicos del paciente [63,76,77].

Se colocan, los sensores en cada uno de los sitios de medicién como se
muestra en la Figura 3.24, tipicamente sobre la muneca en la arteria radial

Figura 3.24 (a), o en el cuello sobre la arteria carédtida Figura 3.24 (b), en la
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parte superior del muslo (regiéon inguinal) sobre la arteria femoral o

cualquier otro punto distal seleccionado [76].
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Figura 3.23 Pantalla de captura de datos generales y secuencia experimental del

equipo Comlior Artech Medical. (Tomada de Artech medical).

Los sensores son del tipo piezoeléctrico, para este equipo el sensor que
utiliza es el TY-306 Fukuda Denshi, Tokio Japan [78] el cual tiene una

respuesta en frecuencia entre 0.1 Hz. y 100 Hz.[76].
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P 2

(a) (b)

Figura 3.24 Sensores del equipo Complior Artech Medical y su ubicacion en los sitios
de registro. a) Sensor colocado para realizar mediciones sobre la arteria radial. b)
Sensor colocado para realizar mediciones sobre la arteria cardtida. (Tomada de

Complior Artech, Medical).

La empresa Artech Medical (Pantin, France), fabrica dos modelos de
equipo Complior, para medicién de velocidad de onda de pulso, (ver Figura
3.25). El modelo Complior II esta habilitado para conectar tres sensores,
para realizar registros simultaneos en tres diferentes sitios de registro. El
modelo Complior SP estd habilitado para conectar cuatro sensores de
registro, para realizar registros simultaneos en cuatro diferentes sitios de

registro.

(h)
Figura 3.25 Equipos Complior Artech Medical a) Equipo Artech Medical modelo

Complior II para tres sensores de registro, b) Equipo Artech Medical modelo Complior

SP para cuatro sensores de registro. (Tomado de Artech Medical).
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El ajuste en la posicién de los sensores es importante, para conseguir
senales de buena amplitud y con la menor cantidad de ruido en la onda de
presion de pulso (PPW). Para el ajuste en la posicion de los sensores, se hace
uso de la pantalla que muestra la PPW, ver Figura 3.26. Una vez que se
consigue visualizar las senales claramente, se procede a generar un archivo
de estos registros. Cada registro contiene almacenados 10 segundos de las
senales de cada paciente, capturadas a elecciéon del usuario operador del
equipo [76,77].

El registro y almacenamiento de las sefiales que manejan estos
equipos, se hace de manera simultanea, por esta razén no es necesario el
registro de sefial de ECG para sincronia. Para asegurar la calidad y nitidez
de los registros, se le solicita al paciente que durante el tiempo de captura
de senales no se mueva. Asi mismo, que contenga la respiracion y no trague
saliva, ya que estas acciones son fuente de artefactos a las senales que se
estan registrando y son indeseables. En caso de existir errores en las senales
capturadas, se reacomodan los sensores y se volvera a realizar la captura

[76].

Figura 3.26 Pantalla de visualizacion de sefiales del equipo Artech Medical, modelo
Complior SP. Muestra 3 diferentes sefiales obtenidas de los sensores de registro. (Tomado

de Artech Medical).
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El equipo Complior SP se alimenta del puerto USB del ordenador
utilizado, por esta razoén no requiere de fuente externa de alimentaciéon. El
programa residente en el ordenador con que cuenta este equipo, genera un
reporte de cada uno de los pacientes que son evaluados. El reporte tipico que
genera se muestra en la Figura 3.27.

En el reporte se entregan los valores de: velocidad de onda de pulso
carétida — radial c-rPWV, velocidad de onda de pulso carétida — femoral
c-fPWV, velocidad de onda de pulso carétida—distal c-dPWV (distal es
cualquier punto de medicién diferente a los anteriores). Reporta ademas el

indice de rigidez adrtico y estima el valor del pulso de presién central [76].

ARTECH-MEDICAL
Dr John CLAVET
20, ave Edouard Vaillant
93500 PANTIN
TEL: [33] ( 0)1 49 15 50 55
Arterial Stiffness Exam
PATIENT
Lastname: APRIL Sex:  Male Weight: 78 kg
Firstname:  LARRRY Date of Birth:  20/09/64 (37 yrs) Height: 1,82 m
D ST12540007 BM.I: 23,5 kgm®
Exam: 23/01/02 10:12:33
Sys/Dia BP: 130 /80 (mmHg) Anery length:
Pulse BP: 50 (mmHg) C-R= 61 cm
Indications: C-F= 45cm
Treatment: . C-D=
Complior Results | Corrp e R
Artery Time (ms) P.W.V. (mis) Heart rate: ASL 10.5 mis
@ Caratide-Radial (C-R) B2 9.8 61 bpm
(@ Carotide-Femoral (C-F) a9 6,5 Est. Central Pulse BP
() Carotide-Distal (C-D - - 41 mmHg 5.5 mis
ssm 5.8 m!
Conclusions: oK
Dr John CLAVET
i
7 i
& h
ARTECH Complior 5P Ver. 0.8.3

Figura 3.27 Reporte tipo generado por el equipo Artech Medical Complior SP para cada
uno de los pacientes estudiados, donde se proporcionan los datos generales del paciente,
fecha del estudio, sitios de registro seleccionados y los grdficos obtenidos, asi como los
valores numéricos de velocidad de onda de pulso (PWV), frecuencia cardiaca (HR), indice

de rigidez arterial (ASI), presion arterial BP, presion arterial central estimada. (Tomada

de Artech Medical)
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3.4.3.5 Sensor de Ultrasonido

El fisico Austriaco Christian Johann Doppler describié el principio que
lleva su nombre en 1842. Dicho principio explica el cambio de frecuencia que
un receptor percibe mientras una fuente sonora o luminosa se mueve
paralelamente a un receptor estacionario. El cambio de frecuencia depende
de la velocidad de la fuente emisora del sonido o luz y de la frecuencia de la
onda emitida. La frecuencia aumenta cuando el emisor se aproxima al
receptor ya que, a medida que el emisor se mueve se recibe mayor nimero
de ondas por unidad de tiempo [79]. El efecto queda bien explicado con el
clasico ejemplo del sonido percibido por una persona que ve pasar un tren
silbando. Este aparente cambio de frecuencia por movimientos relativos es
aplicado a la técnica mediante la cual se detecta flujo sanguineo por via
transcutanea. Este principio de medida se basa en el cambio de frecuencia
del ultrasonido emitido por un cristal piezoeléctrico excitado eléctricamente
y el sonido recibido por el mismo u otro cristal, tras haber atravesado la piel,
tejidos subyacentes y la pared del vaso hasta chocar con las células
sanguineas en movimiento. El ultrasonido reflejando tiene un cambio de
frecuencia proporcional a la velocidad con que se desplazan estas células, las
estructuras estaticas no alteran la frecuencia. La sefial emitida y la
reflejada son mezcladas y se obtiene asi un sonido cuya frecuencia es
proporcional a la velocidad de la sangre en el punto estudiado. Este sonido
puede ser entonces ampliado para ser audible o ser registrado en una cinta
magnética, una grafica o un osciloscopio [80].

La aplicacion del ultrasonido en medicina es reciente y se utilizan
sensores en el rango de 2 a 10 MHz en la mayoria de las aplicaciones. La
generalizacion del ultrasonidos como método no invasivo transcutaneo para
el estudio de las enfermedades vasculares periféricas se debe a Stradness y
Yao [81,82]. Otros grupos de investigacion, que trabajando intensamente en
este campo han aplicado el Doppler a diversas situaciones vasculares
clinicas y experimentales como Ware y Laenger, quienes fueron los primeros
en emplear un Doppler especialmente construido con filtros que rechazan

las frecuencias originadas por el movimiento de la sangre, pero amplifica las
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frecuencias originadas en las paredes arteriales. Las senales inducidas por
movimiento lateral de la pared son de baja frecuencia, pero de gran
amplitud. Su amplitud es 30 mayor que la sefial inducida por el movimiento
de los globulos rojos en la sangre, esto debido a que la interfase pared de los
vasos sanguineos es mucho mejor reflector que la interfase glébulos rojos
causante de la dispersion [80].

El equipo para la mediciéon de velocidad de onda de pulso fabricado por
la empresa Micro Medical, es el denominado Pulse Trace PWV (pulse wave
velocity) (Micro Medical, Kent, UK). Es un equipo portatil, que utiliza para
la deteccién de la onda de pulso arterial, un sensor Doppler de ultrasonido.
El sensor opera en modo continuo, a una frecuencia de 4 MHz. El equipo
Micro Medical cuenta con sélo un sensor de ultrasonido para hacer la
deteccion del pulso arterial, esto hace necesario registrar de manera
simultanea la senal de ECG con la onda de pulso arterial en los sitios de
media, asi el Pulse Trace PWV cuenta con un médulo amplificador de ECG
para realizar esta tarea. La figura 3.28 muestra el equipo Micro Medical

Pulse Trace PWV.

N\

Figura 3.28 Equipo Micro Medical Pulse Trace PWV, el modulo central y el modulo que
permite obtener los registros de ECG y onda de pulso mediante el sensor Doppler de
ultrasonido. Conexion fisica de sujeto de andlisis al equipo mediante electrodos para ECG y

localizacion de la onda de pulso mediante el sensor de ultrasonido. (Tomada de Micro

Medical).
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Se observa el médulo central que almacena en memoria las senales
registradas y presenta en la pantalla local y en tiempo real, las sefiales que
se estan registrando. Se muestra el modulo de amplificacién de ECG y el
modulo de acondicionamiento para el sensor de ultrasonido. Se ilustra la
forma tipica de obtener registros con este equipo.

Los registros tipicos de ECG y pulso Doppler obtenidos de manera
simultanea se ilustra en la Figura 3.29. Los registros que se muestran
fueron obtenidos de manera secuencial entre brazo y tobillo, estos registros
se deben sincronizar por medio de la senal de ECG, a fin de obtener los
parametros necesarios para estimar el valor de la velocidad de onda de pulso

en los sitio de medida.

Onda R del ECG usada como

/ referencia de sincronia.
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Figura 3.29 Registros simultdneos de ECG y onda de pulso arterial utilizando el sensor
Doppler. Se muestran los registros obtenidos entre el brazo y el tobillo, sincronizados por
medio de la sefial de ECG. Para le medicion del AT, se detecta el punto de inicio del pulso

Doppler en cada uno de los registros obtenidos. (Tomado de Micro Medical).

La velocidad de onda de pulso, se calcula dividiendo la longitud (L)
entre los sitios de medida, en milimetros (mm), dividido entre el tiempo de

transito (AT) medido en milisegundos (ms) como se indica en la Ec 3.6.
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PWV =L/AT Ec.3.6

Para obtener el AT, se debe identificar el punto de inicio del pulso
Doppler en cada uno de los registros obtenidos de manera secuencial, la
Figura 3.29 muestra los registros obtenidos entre brazo y tobillo, mediante
ultrasonido. Ambos registros deben ser sincronizados haciendo uso de la
onda R del ECG, para asi obtener el tiempo transcurrido entre el punto de
inicio de la onda de pulso registrada en el brazo y el punto de inicio de la
onda de pulso registrado en el tobillo (AT) como se muestra en la Figura
3.29.

El equipo Micro Medical muestra en la pantalla local los registros en
tiempo real de las senales obtenidos para que el usuario haga los ajustes

necesarios durante el proceso de medicién (ver figura 3.30).

ABCT2E D& 03N3 POTTER, ROBERT Dist = 535 mm

CAR to FEM TT = 10l ms CaR HR = B4 bpm
CAR to FEMPWY =53m/is SD=33% FEMHR = &8 bpm

FEF) F

Figura 3.30 Pantalla con un registro tipico de las seriales almacenadas en el equipo
Micro Medical Pulse Trace PWV. Registro simultaneo de onda de pulso por ultrasonido y
ECG en la arteria cardtida, parte superior de la pantalla. Registro simultaneo de onda de
pulso por ultrasonido y ECG en la arteria femoral, parte inferior de la grdfica. (Tomado de

Micro Medical).
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El equipo realiza de manera automatica la deteccion de los puntos de
inicio de pulso Doppler y onda R del ECG en tiempo real. Supervisa la
calidad de las senales obtenidas en los ultimos diez segundos y si rednen las
caracteristicas suficientes que el algoritmo incorporado exige, los registros
pueden ser grabados. Si no son lo suficientemente nitidas esto es, libres de
artefactos, y una variabilidad en la frecuencia cardiaca menor al 10%,
rechaza la peticiéon de almacenar estos registros, indicando ademas que se
vuelvan a realizar, descartando las senales que no cumplieron con los

requisitos.

3.4.3.6 Fotopletismografia

La fotopletismografia (photoplethysmography PPG), es una técnica no
invasiva, que permite medir cambios de volumen de sangre, en los vasos
sanguineos cercanos a la piel (lecho capilar). La absorcién de luz por los
tejidos y por la sangre venosa son practicamente constantes, cualquier
cambio en la absorciéon de la luz en un tiempo dado se deben exclusivamente
a la sangre arterial [50]. La medicion fotopletismografica proporciona una
medida cualitativa del cambio de volumen de sangre en el tejido capilar. El
cambio de volumen se refleja en un cambio en la cantidad de luz que se
transmite o se refleja a través del lecho capilar [83].

La medicion de la senal de PPG se puede obtener por transmitancia o
por reflactancia dependiendo de la ubicacién de los sensores a utilizar, tal
como se observa en la Figura 3.31. La senial de PPG oscila conforme lo hace
el periodo del ciclo cardiaco. Debido a que en la sistole se incrementa el
volumen de sangre en el lecho capilar, esto da como resultando una baja
transmision de luz para el registro por transmitancia, ver Figura 3.31 (a), o
una baja reflexion de luz para el registro por reflectancia, ver Figura 3.31
(b). Durante la diastole disminuye el volumen de sangre en el lecho capilar,
resultando una mayor transmisiéon de luz para el registro por transmitancia

o alta reflexion para el registro por reflectancia [83].
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Deteccion por Transmitancia Deteccidn por Reflactancia
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(a) fototransistor LED (b)

Figura 3.31 Localizacién de sensores épticos para fotopletismografia. a) Sensores
épticos colocados para medicion por transmitancia, el dedo se encuentra colocado entre el
emisor y el detector, la cantidad de luz que se transmite varia en funcion del volumen
sanguineo. b) Sensores épticos, para medir por reflectancia, el dedo se localiza sobre el
emisor y detector, los cuales son adyacentes, la cantidad de luz que se refleja cambia en

funcién del volumen de sangre.

La senal de PPG es compleja y la integran varios componentes, tanto
de alta frecuencia, como de baja frecuencia (LF) [84]. Los componentes de
baja frecuencia incluyen informacion relacionada con el control de la presién
sanguinea de los retornos venosos al corazon, respiraciéon y termorregulacion
[83]. La componente de alta frecuencia esta relacionada con la presion
arterial, resistencia periférica, y compliancia de los vasos capilares [85].

Los principales sitios donde se obtienen los registros de la senial de
fotopletismografia son: el 16bulo de oido, dedos de la mano y dedos de los
pies. La principal razon de esto se debe a que poseen una gran red de vasos
capilares superficiales [86]. Existen en el mercado sensores opticos con
diferentes formas de sujecién, que permiten el registro de la senal de PPG
en diferentes sitios con gran comodidad. En la Figura 3.32 se muestran
algunos de los sensores que se consiguen comercialmente en diferentes
marcas y para diferentes aplicaciones. Para registro PPG el dedo indice
(Figura 3.32 a), para registro PPG en neonatos (Figura 3.32 b). Para registro
en arterias faciales (Figura 3.32 c¢) y para registros en el 16bulo del oido

(Figura 3.32 d) [87].
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(©) ()

Figura 3.32  Sensores épticos para fotopletismografia. a) Sensor para PPG para uso

en dedos de las manos. b) Sensor para PPG de uso pedidtrico. e) Sensor PPG para uso

facial. d) Sensor de PPG para uso en el l6bulo del oido. (Tomado de Nelcor).

El ancho de banda de la etapa de amplificacién para la senal de PPG
algunos autores han, seleccionado anchos de banda ligeramente diferentes
para sus prototipos experimentales: de 0.5 a 30 Hz [88], 0.15 a 20 Hz [89],
0.5 a 30 Hz [50], 10 Hz a 10 kHz [52]. Los sensores Opticos tipicamente
usados, son diodos emisores de luz LEDs y fototransistores que emiten y
reciben respectivamente, en el rango del infrarrojo. Las longitudes de onda
de estos dispositivos utilizados por diferentes autores son, 880 nm. [52], 950
nm. [89].

El fotopletismoégrafo de un solo canal que se muestra en la Figura 3.33
(a) permite evaluar la PWV en un segmento arterial, a partir del tiempo de
transito de la onda de pulso PTT. El PTT es una sencilla, repetible y no
invasiva medicién de tiempo, teniendo como referencia de sitio proximal el

corazon y como sitio distal alguna de las extremidades del cuerpo humano.
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Tipicamente los dedos de las manos o dedos de los pies son los sitios

utilizados para registro [86].

@ o )
amplifiers dat i
acqejs?ﬁon ECG
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Figura 3.33 Fotopletismégrafo de un solo canal. a) Equipo experimental con un solo
canal de fotopletismografia (PPG) y electrocardiograma ECG. b) Serial de ECG y senial
de PPG que permiten conocer el tiempo de transito PTT. (Tomado de Jago et al. 1988).

La onda R del ECG corresponde a la sistole ventricular, esto es el inicio
de la contraccién ventricular. La contracciéon ventricular produce cambios
sucesivos de presion, flujo y volumen en el corazén y sistema arterial. Estos
cambios son detectadas en el sistema arterial por el sensor éptico colocado
en el sitio distal de medicion [5]. El tiempo de transito de la onda de pulso
(PTT) se define como el tiempo que transcurre desde la sistole eléctrica del
corazon, al instante en que inicia el cambio de volumen sanguineo en el sitio
de registro [86].

El sistema de registro de pulso fotopletismografico con 6 canales que se
muestra en la Figura 3.34, fue disenado para obtener registros simultaneos.
Tres de estos del lado 1zquierdo y tres del lado derecho del cuerpo del sujeto
en estudio. Los sitios de registro del PPG son los 16bulos de los oidos, dedos
de las manos, y dedos de los pies. La senal de ECG derivacion I con tres
electrodos es utilizada como referencia, cuando se desea obtener el tiempo de
transito de la onda de pulso (PTT) entre el corazén y alguno de los sitios de

medida [50].
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Figura 3.34 Fotopletismdégrafo para registros multisitio. Estd integrado por 6 canales
de fotopletismografia que reciben sefial de 6 sensores dpticos colocados en los oidos,
dedos de las, manos y dedos de los pies. Asi como sefial de ECG como referencia para
mediciones de PWV entre el corazon y algunos de los sitios de registro. (Tomado de Allen

et al 2000).

La PWV se calcula dividiendo la distancia recorrida por la onda de
pulso, entre el tiempo utilizado para el recorrido, tal como se habia explicado
en parrafos anteriores. La distancia de la trayectoria recorrida por la onda
de pulso se mide en la superficie del cuerpo. El tiempo de transito empleado
por la onda de pulso para recorrer esa distancia determinada, se obtiene de
las graficas tipicas experimentales obtenidas por fotopletismografia.

Un ejemplo de estas se muestran en la Figura 3.35. El PTT: que se
observa en la Figura 3.35 (a), es el tiempo de transcurrido entre la sistole
eléctrica (onda R) del ECG y el punto de inicio de la onda de pulso PPG1.
Este tiempo se corresponde con el inicié del arribo de la onda de presion al
sitio de medicién. Este tiempo permite calcular la PWV entre el corazén y
cada un de los sitios de registro seleccionados en las extremidades del
cuerpo, donde se colocaron los sensores 6pticos [51,90].

Para la medicion de la PWV entre dos de las extremidades o sitios de
medida seleccionados, se determina el tiempo de transito PTT ver Figura
3.35 (b). El tiempo de transito PTT, corresponde al tiempo transcurrido

entre el punto de inicio de PPG 1 (sitio proximal) y el punto de inicio de PPG
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2 (sitio distal). Para determinar PTT no se requiere la sefial de ECG siempre

que se haya hecho el registro simultaneo de PPG 1 y PPG 2 [50,52].

~/TT
- R interval —- 1
ECG
(a)
) /2T 2
*+— R interval —- ECS
(b)
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\/\\ f\\P PG 2

|l —
PTT

Figura 3.35 Registros simultaneos de PPG. a) Registros de ECG y PPG 1 tomados en el
sitio proximal, donde se indica el intervalo RR y PTTI1. b) Registro de ECG y PPG 2
tomado en el sitio distal, donde se indica el intervalo RR y PTT2 y la forma de calcular

PTT a partir de ambas sefiales. (Tomada de Drinnan et al. 2001).

La simplicidad de la técnica de medicién de velocidad de onda de pulso
por fotopletismografia, la rapidez con que se pueden hacer las valoraciones
periféricas multipunto, la valiosa informaciéon global contenida del sistema
cardiovascular, pueden hacer de esta técnica una herramienta de
investigacion clinica [50].

Ademas, por lo que los autores saben, la medida de la onda de pulso
por PPG y las técnicas de analisis de la correlacién para el estudio vascular
simultaneo en seis-sitios de manera simultanea nunca se han divulgado

antes en la literatura [50].
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3.5 VALORACIONES OBTENIDEAS DEL PULSO PERIFERICO

3.5.1 Indice tobillo-brazo (ABI)

Indice tobillo-brazo, se define como la relacién entre la presion sistolica
medida en el tobillo y la presién sistélica medida en la arteria braquial, la
Ecuaciéon 3.6 permite determinar este indice. En la literatura médica se le
denomina de diferentes maneras. Entre las mas comunes se encuentran:
indice tobillo-braquial (ABI ankle-brachial index), indice de presién tobillo
(API ankle pressure index), inice Yao e indice tobillo-brazo (AAI ankle-arm-
index) [46,91].

Presion sistdlica medida en tobillo

ABI=
Presion sistélica medida en braquial (Ec. 3.6)

El equipo descrito anteriormente en este capitulo utilizado en la
medicién de la velocidad de onda de pulso (PWV), fabricado por Colin Co. los
equipos VP-1000 y VP-2000 estan habilitados para medir el parametro
denominado indice tobillo-braquial (ABI ankle-brachial index). La medicién
del ABI en los equipos VP-1000 y VP-2000 se realiza mediante la medicién
sincronizada de presion arterial en cada una de las extremidades mediante
los brazaletes de presiéon utilizados. La medicion de este parametro se
realiza mientras el sujeto esta en reposo [46,91] .

Los valores caracteristicos registrados del ABI y su interpretacion a
nivel diagnéstico se presentan a continuacion en la Tabla 3.1. Un indice
tobillo-brazo (ABI) se considera normal, cuando su valor en reposo es del
orden de 1 o 1.1 como maximo en el sujeto en el que se evaltia. Un valor de
ABI<0.9 indica que puede haber oclusiéon arterial. Un valor de ABI<0.8
indica que, es altamente probable que exista un padecimiento vascular. Un
valor del indice tobillo-brazo comprendido en el intervalo 0.5< ABI <0.8,
indica que es probable encontrar en el pacientes oclusiéon de un segmento
arterial. Valores de ABI<0.5, son encontrados en pacientes con oclusién

multi-segmento.
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Tabla 3.1. Valores del parametro ABI (indice tobillo-brazo) y su interpretacion diagnastica.

Valores Interpretacion
Caracteristicos
ABI >1.5 Arteria extremadamente rigida (incompresible)
ABI >1.3 Arteria rigida
ABI>1 - 1.3 Valor normal en reposo.
ABI<0.9 Puede estar presente la oclusion arterial.
ABI<0.8 Es altamente probable que la enfermedad vascular

esté presente.

0.5<ABI<0.8 Para valores entre 0.5 y 0.8 es probable encontrar

paciente con oclusién de un segmento.

ABI<0.5 Es comunmente encontrado en pacientes con

oclusién multi-segmento.

El ABI ha correlacionado bien con el grado de estenosis en las arterias
de las extremidades bajas, y ha sido muy usado para evaluar enfermedades
de las arterias periféricas [46,92]. Valores bajos de ABI indican posible
presencia de estenosis severa [46,73]. La importancia de ABI en la medicion
de abPWYV radica en que si se registran valores de ABI < 0.95, la precisién
de las mediciones de abPWV disminuye drasticamente [93].

El indice tobillo brazo ABI es medido después de una prueba de
esfuerzo, para un resultado diagnéstico mas sensible. Un paciente con
claudicacién intermitente y un ABI cercano a 0.9 deberia someterse a la
prueba de estrés para confirmar el diagnostico [58].

La claudicacion intermitente es el primer sintoma de la enfermedad
vascular periférica. Se manifiesta por dolor en la regién posterior de la
pierna, en la regién de la pantorrilla o el muslo durante la marcha. Esta
sensacién de dolor obliga al paciente a detenerse, desapareciendo en forma
rapida dicha sensacién. La sensacion de dolor es producida por la estrechez
u obstruccién de una arteria, causada por placa de colesterol en personas

que presentan ateroesclerosis de fondo. Se acompana de otros sintomas
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como sensacion de pesadez, palidez y pérdida del vello de la pierna afectada
[94].

La prueba de esfuerzo, es un procedimiento que se realiza para
evaluar la manera en que responde el corazén a las exigencias de la
actividad fisica. La prueba puede ayudar al médico a diagnosticar problemas
cardiacos o circulatorios, que pueden o no presentarse cuando el corazéon se
encuentra en reposo. La prueba cardiaca de esfuerzo puede hacerse en una
clinica, en el consultorio del médico o en un hospital. Se pide al paciente que
se ejercite utilizando una bicicleta estacionaria, una banda Sinfin
("treadmill"), o un ergémetro de brazo. El ergdmetro es un aparato similar a
una bicicleta pero movido con las manos y brazos [95].

El equipo V-200 de Colin Co. provee un seguimiento automatico del
ABI y del tiempo de recuperaciéon en una prueba de estrés, tal como se

muestra en la Figura 7 [46].

Recovery Time/Ratio after Stress Test

ABI
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Figura 3.36  Grdfico del tiempo de recuperacién de ABI después de una prueba de
estrés. (Tomado de Colin Co.).

La curva de comportamiento normal de ABI se muestra en la Figura
3.36 con los circulos sin rellenar. Los valores tipicos de esta se encuentran
alrededor de 1.1 en su evolucién en un tiempo de 20 minutos, posterior al
ejercicio. La grafica con circulos rellenos, muestra el comportamiento del

ABI de una persona con estenosis. Se observa que el valor de ABI es del
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orden de 0.7 y tiende a aproximarse a 0.9 después de 15 minutos de haber
realizado el ejercicio. Asi el ABI toma el valor de 1.0 después de 20 minutos

de haber realizado el ejercicio.

3.5.2 Indice de Aumentacion (Alx)

En los jovenes, la presion sistélica humeral generalmente supera a la
aodrtica por el fendmeno de amplificacion [96]. Al avanzar la edad o al
desarrollarse procesos hipertensivos, este efecto tiende a desaparecer, pero
se genera en ellos otro proceso denominado aumentaciéon aodrtica. La
aumentacion adrtica es el proceso por el cual una onda reflejada de presién
se suma a la presion aortica y eleva su valor maximo [97]. Ambos fenémenos
(amplificaciéon adrtica y aumentacién adrtica) estan relacionados con las
caracteristicas eldasticas del sistema arterial, que se deterioran por efectos
del envejecimiento o de enfermedades que afectan al mismo [98]. Al evaluar
al paciente exclusivamente en base a la toma de presién arterial mediante
tensidometro existe una incertidumbre en el conocimiento de la verdadera
presién adrtica, que es la que reviste mayor importancia [97]. Tal deficiencia
es salvada actualmente mediante el registro incruento de la onda de presiéon
radial en la zona de palpacion del pulso, mediante la técnica denominada
tonometria de aplanacion [99]. A partir de esta Gltima es posible obtener la
onda de presién adrtica mediante algoritmos matematicos [100].

La onda de presion aortica, es el resultado de la interaccién entre la
eyeccion del ventriculo izquierdo y del sistema arterial sistémico (Figura
3.37). En la eyeccién, una onda incidente avanza desde el corazén hacia las
arterias periféricas, donde se genera una onda de reflexibn en las
bifurcaciones y en el lecho arteriolar. Asi la onda reflejada, se propaga desde
las arterias hacia el corazon. De la interaccién entre la onda incidente y la
onda reflejada, tanto en tiempo como en magnitud, es que se conforma el
contorno de la onda de pulso aértico [46,75].

En la figura 3.38 se muestra una serie de registros invasivos tanto de
presiéon como de flujo, que muestra esta interaccién. La Figura 3.38 (a)

muestra la senal de electrocardiograma (ECG) que sirve de referencia para
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observar lo que sucede latido a latido en esta interacciéon. La sistole
ventricular se inicia cerca del final de la onda R y termina justamente
después de la onda T del ECG. El comportamiento de la presiéon dentro del
ventriculo izquierdo se muestra en la onda tipica de la Figura 3.33 (d)

observando la sincronia de la onda de presién en el ventriculo izquierdo con

la senal del ECG.

Q Onda de Presion directa & f 'M\ I|,|Ir 4

. | \
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Punto de reflzion r
aparente de la
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Figura 3.37 Interaccion entre la onda de presién incidente y onda de presion reflejada en

el sistema arterial. (Tomada de Micro Medical).

Asi mismo la Figura 3.38 (b) ilustra el comportamiento del flujo en la
arteria aorta, se observa que el flujo inicia justamente cuando la presion en
el ventriculo supera el valor de presion diastélica, condicién necesaria para
que la valvula adrtica se abra. La fase de eyeccion ventricular es rapida en
un inicio debido a que la presiéon ventricular sube hasta un maximo y
después declina un tanto antes de que termine la sistole ventricular,

haciendo que el flujo adrtico llegue a un maximo rapidamente y tienda a
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disminuir hasta ser cero en el momento en que la valvula adrtica cierra
subitamente. Para finalmente observar en la Figura 3.38 (c) la forma de
onda tipica de la onda de presion en la arteria aorta [101].

El indice de aumentacion (Alx), es una medida de la rigidez arterial.
Este indice se obtiene a partir de la onda de presién adrtica. Los registros
invasivos de: flujo adrtico, presién adrtica, presion en el ventriculo 1zquierdo,
asi como la senal eléctrica del corazéon (ECG), mostrados en el apartado

anterior, son las referencias de calibracién para esta técnica de medicion.

h } |'| ECG |
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Figura 3.38 Registros invasivos de presion y flujo. Sefial de electrocardiograma
(a), registro invasivo de flujo adrtico (b), registro invasivo de presién adrtica (c) y registro

invasivo de presion en el ventriculo izquierdo. (Tomado de Murgo et al. 1980)

El registro no invasivo de la onda de presion adrtica, es el que se utiliza
en los equipos comerciales para la determinaciéon del Alx. Mediante un
tonémetro se registra la onda de presion periférica, de la cual se obtiene este
indice. La forma de onda tipica utilizada para determinar el Alx, se muestra
en la figura 3.39, esta corresponde al registro de presiéon adrtico. En la onda
de presion adrtica, se identifican los puntos caracteristicos, presion sistélica
(Ps), presion diastélica (Pd), y presion de inflexiéon (Pi) este punto que

corresponde a la condicién de flujo maximo aédrtico.
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Figura 3.39 Onda de presion adrtica, en el grdfico se ilustran los puntos significativos
para el cdlculo del indice de aumentacion. Presion sistélica (Ps), presién sistélica (Pd),

presion de inflexion (Pi). (Tomada de Wilkinson et al. 2002).

El indice de aumentacion se calcula mediante la Ecuacién 3.7

que se muestra a continuacion.

Ps — Pi
Alx = im Ec. 3.7

El equipo Colin, (Komaki, Japon) y el equipo SphygmoCor Px/Vx estan
habilitados para realizar esta valoracién, para este fin cuentan con un
tonémetro.

El equipo Colin VP-2000 cuenta con un tonémetro implementado en
base a un transductor de presion del tipo piezoeléctrico en su interior [46].
Dentro del proceso de mediciéon de la presiéon arterial por tonometria de
aplanamiento, es necesario conseguir la maxima amplitud de senal
proporcional a la presion arterial. Se consigue esta amplitud maéaxima,
variando la presion que se le aplica al sensor de tonometria sobre la arteria.
En la Figura 3.17 (a) se ilustré el resultado que se obtiene con la aplicaciéon
de diferentes magnitudes de presién al sensor de tonometria. El sensor se
coloca sobre la arteria en que se desea medir la presién, comprimiéndola en

mayor o menor grado.
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En los equipos fabricados por Colin (Komaki, Japon) este proceso de
ajuste para el tonémetro, se realiza de manera automatizada. Una bomba y
un fuelle neumaticos presionan el conjunto de transductores contra la piel y
tejido sobre la arteria a medir, hasta encontrar la presiéon de sostenimiento.
El sistema automatizado busca a través de una gama de valores de presion
que aplica al tonémetro localizado sobre la arteria, hasta que mide una
senal proporcional a la presion arterial, con la maxima amplitud en la salida
de este [46].

El sistema de medicion SphygmoCor Vx para medida de la velocidad
de onda de pulso, se ofrece como un accesorio opcional al sistema base
SphygmoCor Vx, implementando asi el sistema SphygmoCor Px, que es

utilizado para el analisis de la onda de pulso exclusivamente.

3.5.3 Indice de Rigidez (SIpbvr) e Indice de Reflexion (RIpve) medido
por Fotopletismografia.

El registro del pulso digital de volumen (DVP) es un método preciso y
no invasivo que proporciona informacion similar a la que se obtiene de la
forma de onda de presion periférica [102,103]. La captacion del pulso digital
de volumen se realiza por fotopletismografia (PPG) usando un transductor
optico en el rango del infrarrojo el cual proporciona una senal asociada al
cambio de volumen de glébulos rojos en el lecho vascular periférico (dedos de
la mano, dedos de los pies, oidos) [86]. La deteccion del DVP por PPG se
puede realizar por transmitancia o por reflactancia, dependiendo de la
ubicacion de los sensores a utilizar en la extremidad seleccionada. El pulso
digital de volumen es el resultado de una compleja interaccién entre el
ventriculo y la circulaciéon sistémica. El DVP oscila conforme lo hace el ciclo
cardiaco, debido a que en la sistole cardiaca el incremento en la presién que
ejerce el ventriculo izquierdo sobre el sistema arterial, incrementa el
volumen de sangre en el lecho capilar, dando como resultando una baja
transmision de luz para el registro por transmitancia, o una baja reflexion

de luz para el registro por reflectancia. Asimismo durante la diastole
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disminuye el volumen de sangre en el lecho capilar debido a la disminucién
de presion arterial, resultando una mayor transmision de luz para el
registro por transmitancia o alta reflexiéon para el registro por reflectancia
[83]. La forma de onda tipica del pulso digital de volumen se muestra en la
figura 3.40, en esta se identifica un primer pico (b) que como se explico en el
apartado (3.5.2) se forma durante la sistole del corazén por la onda de
avance (Fw). Ademas de un segundo pico (a) formado por la onda reflejada
de presion (Rw), que se genera en las bifurcaciones del arbol arterial,
durante la diastole cardiaca [103]. El tiempo de transito ATpvp varia con el
grado de rigidez de las arterias, a mayor rigidez la onda diastélica retorna
mas rapido hacia el corazén, dando por resultado un tiempo de transito
(ATpvp) menor, con el incremento de la rigidez. La consecuencia fisiolégica
sera una mayor carga de trabajo al corazén para poder mantener el flujo

arterial.
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Figura 3.40 Pulso de volumen y darbol arterial. (a)Forma de onda tipica del pulso digital
de volumen en el cual se identifica el pico sistélico a y el pico diastélico b (a) y el tiempo de
transito ATpve. (b) Esquema simplificado del darbol arterial, donde se indica el sentido de la

onda incidente y la onda reflejada. (Millasseau et al. 2003).
El equipo Pulse Trace PCA (Pulse Contour Analisis) (Micro Medical,

Kent, UK) cuenta con un sensor 6ptico con el cual detecta el pulso digital de

volumen (DVP) en el dedo indice de la mano (Figura 3.41), muestra en
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pantalla local la senal registrada en tiempo real, para que el usuario
determine el momento en que iniciara la grabacion en memoria de la senal
registrada. El tiempo durante el cual grabara la sefial que se muestra en
pantalla, se configura previamente mediante un menu disponible para este

fin.

Figura 3.41 Equipo Micro Medical Pulse Trace PCA, el modulo central con pantalla local
y el modulo que permite obtener los registros del pulso digital de volumen (DVP).

El equipo Pulse Trace PCA, procesa esta sefial grabada calculando de
manera automética dos indices; uno llamado Indice de Rigidez (SIpvp) y otro
llamado Indice de Reflexién (RIpvp).

El indice de rigidez (SIpvr) en m/s, se define como el cociente de la estatura
del paciente (h) dividida entre el tiempo de transito ATpvp segtun la
Ecuacion 3.8 [60,104].

SI=h/ATpvp Ec 3.8
El indice de reflexién (RI) se define como la altura relativa del segundo pico

(a) o punto de inflexion expresado como porcentaje ver Ec. 3.9 [11,13].
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RI=a/bx100% Ec. 3.9

El Indice de Rigidez (Slpvp), se relaciona con la rigidez de las grandes
arterias, y el Indice de Reflexién (RIpvp) se relaciona con el tono vascular
[60]. Asi a mayor edad corresponde un valor mayor del parametro Indice de
Rigidez (SIpvp), en la figura 3.42, se observa que para una edad = 29 afnos se
registréo un SI = 5.4 m/s, para una edad = 45 anos se registré un SI = 6.8 m/s
y para una edad = 60 anos se registré un SI = 12.2 m/s, los voluntarios eran

normotensos.

La influencia del envejecimiento vascular en el contorno de la onda de
presion periférica y el pulso de volumen en las extremidades superiores esta
bien reconocido [99]. Este cambio en el contorno en la onda de pulso se
puede observar en la Figura 3.42, es evidente el cambio en la morfologia del
DVP con la edad, donde a mayor edad, el pico diastdlico tiende a ser menos
evidente, ver Figura 3.42 (a). Si se compara con el pico diastélico que se
muestra en la Figura 3.42 (c) la cual corresponde a un sujeto de menor edad.
Los cambios en el contorno del pulso se puede deber en parte, al incremento
en la rigidez de las grandes arterias, generando un incremento en PWV y
una disminucién en el tiempo que le toma a la onda reflejada de presion
retornar a la aorta y por lo tanto a los miembros superiores [60,99]. La
Figura 3.42 (a) corresponde a un sujeto de 60 anos de edad en el cual se
registré un ATpvp = 147 ms, en un sujeto de 45 anos se registré un ATpyp =
270 ms, y para un sujeto de 29 anos se registr6 un ATpvp = 346ms,

confirmando asi la disminucién de ATpvp con el incremento de la edad.
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Figura 3.42

Age: G0 yrs
ATpe = 147 ms (a>
Sl=122m/s

Age: 45 yrs
ATpyp = 270 ms
Si=648m/s (b>

Age: 29 yrs
ATgyp = 346 ms
Sl=54m's

(©

Registros tipicos del pulso digital de volumen DVP de sujetos normotensos

con diferentes edades. Es evidente el cambio en la morfologia del DVP con la edad, diminuye

de modo evidente el pico diastélico con el incremento de la edad. El indice de rigidez (SIpvp)

se incrementa con el incremento de la edad. El tiempo de transito ATpve disminuye con el

incremento de la edad.
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4.1 Justificacion

De los capitulos anteriores se puede observar, que la monitorizaciéon de
la presion arterial en el ambito clinico o de investigaciéon, a menudo es
realizada con técnicas que nacieron en el siglo XIX. Con frecuencia, el
tradicional esfigmomanoémetro es incapaz de registrar variaciones en la
presion arterial que ocurren en cortos intervalos de tiempo.

Por el contrario, las técnicas invasivas de mediciéon de presion arterial
s1 permiten un registro continuo, pero se limita su uso a pacientes en estado
critico y debe realizarse en un entorno hospitalario.

Con todo lo anterior, la medicién continua y no invasiva de la presién
arterial, es deseable en la monitorizacion de pacientes cardiacos después de
ser operados o pacientes sujetos a rehabilitacion; esto es monitorizacion
continua ambulatoria. Asi una técnica de medicién no invasiva de presion
arterial, seria de gran valor.

Es sabido que la rigidez arterial es determinada tanto por
componentes funcionales como estructurales relacionados con las
caracteristicas elasticas propias de las arterias. Asi en la figura 4.1 se
ilustra el hecho de que la presion arterial (BP) persistentemente elevada
modifica la rigidez arterial incrementandola, ya que acelera la hiperplasia y
la hipertrofia del musculo liso arterial, asi como la sintesis de colageno. La
sintesis de colageno a su vez hace que la presion arterial aumente, operando
como una realimentacién positiva en el sistema de control.

Por otro lado, el incremento de la rigidez arterial, incrementa la
velocidad de onda de pulso arterial (PWV) generada por la eyeccion
ventricular. De modo similar, el incremento de la rigidez arterial provoca
un aumento en la velocidad de la onda reflejada de presion, la cual se
produce en las paredes de las arterias y las bifurcaciones del arbol arterial,
esta condicion modifica la morfologia del pulso digital de volumen (DVP).

Ademas, existen determinadas condiciones que al estar presentes en
este proceso fisiolégico, acentiian la rigidez arterial, a estas condiciones se

les denomina factores de riesgo cardiovascular.
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Monitorizacion Monitorizacion
No Continua Continua

q q Factores de . .
No invasiva No invasiva
Riesgo C. V.

Presiéon Rigidez

Arterial (BP) Arterial

Figura 4.1  Esquema bdsico que ilustra la interaccion (linea continua) de la rigidez
arterial con la presion arterial (BP), la accién de los factores de riesgo cardiovascular sobre
la rigidez arterial. Asimismo el efecto de la rigidez arterial sobre la velocidad de onda de
pulso (PWV) y el pulso digital de volumen (DVP). El objetivo de esta tesis es estudiar (linea
discontinua) la interaccion de la presion arterial, con la velocidad de onda de pulso (PWV),
con el pulso digital de volumen (DVP) y con los factores de riesgo cardiovascular, los cuales

tienen como elemento comiin, la rigidez arterial.

Los aspectos expuestos en los parrafos anteriores, son factores que
incrementa la rigidez arterial. El incremento de la rigidez arterial, a su vez
ocasiona el incremento de la presion sistélica (SBP) y la presion de pulso
(PP). A partir de la relacién existente entre la presiéon arterial (BP) y la
rigidez arterial, se pretende cuantificar por métodos no invasivos la
influencia que tiene la presién arterial sobre la rigidez arterial. Para este fin
se plantea estudiar dos parametros que estan relacionados con la rigidez
arterial: la velocidad de onda de pulso (PWV) y el pulso digital de volumen
(DVP). Asimismo cuantificar la influencia de los factores de riesgo derivados
de parametros antropométricos.

La velocidad de onda de pulso se medira en diferentes puntos de
interés, entre los que se encuentran: la velocidad entre la arteria braquial y
la tibial posterior a la altura del tobillo denominada (brachial-ankle pulse
wave velocity baPWV), la velocidad de onda de pulso entre el dedo indice de

la mano y el dedo mayor del pie denominada (finger-toe pulse wave velocity
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ftPWYV), la velocidad de onda de pulso entre la salida del corazéon y el dedo
indice (heart-finger pulse wave velocity hfPWV) y la velocidad de onda de
pulso entre la salida del corazén corazén y el dedo mayor del pie (heart-toe
pulse wave velocity htPWV). Del pulso digital de volumen (DVP) registrado
en el dedo indice, se derivaran los parametros, indice de rigidez (stiffness -
idex SIpvp) e indice de reflexion (reflection-index RIpvp).

De los diferentes métodos no invasivos de medida revisados que
permiten evaluar la rigidez arterial, se utilizara la técnica ultrasénica en
modo B conocida también como modo continuo. La eleccién del ultrasonido
en modo B para la medicion de la rigidez es debida a la gran versatilidad
que posee esta técnica en la localizacion de la onda de pulso arterial, en los
diferentes sitios de registro. Para el estudio del pulso digital de volumen
(DVP), se seleccionara la fotopletismografia por su sencillez y bajo coste.

De la revision bibliografica realizada sobre este topico, se hizo evidente,
la falta de estudios realizados en poblaciones denominadas de bajo riesgo
cardiovascular (voluntarios sanos). Estos estudios permitiran observar y
servir de referencia en el comportamiento de las variables seleccionadas.
Ademas resulta de interés cientifico observar estas mismas variables como
se comportan en una poblacion de alto riesgo cardiovascular (pacientes
hipertensos).

Entre los factores de riesgo cardiovascular, que de manera reciente han
cobrado importancia por su influencia en la poblacion en general, se
seleccionaron los factores de riesgo derivados de parametros
antropomeétricos, tales como: estatura, peso, medida de cintura, medida de
cadera, indice de masa corporal (Body Mass [ndex BMI), indice cintura
cadera (Waist Hip Relation WHR). Se pretende cuantificar la influencia de
los factores de riesgo cardiovascular, en el comportamiento de las variables
de estudio: velocidad de onda de pulso (PWV) y parametros derivados del
pulso digital de volumen (DVP); indice de rigidez (Slpvp) e indice de
reflexiéon (RIpvp). Un esquema general de trabajo de tesis se muestra en la
figura 4.2 donde se muestran las diferentes etapas y procedimientos a

realizar.
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Caracterizacion de la Onda de

Pulso Arterial, Velocidad (PWV) y

Prototipo desarrollado
- Diseno y construccion

Morfologia (DVP) como - Validacién del prototipo

estimadores de la Presion Arterial

Medidas no invasivas de: Medidas no invasivas de:

a) baPWV a) fPWV Con el

b) Sy RI Con equipos b) hfPWV
d) BP Comerciales c) htPWV

Prototipo

Desarrollado

v ¥ ¥ v ¥ v

Estudio Estudio Estudio Estudio
1A) (1B) (24) (2B)
- En sujetos - En pacientes - En sujetos - En pacientes
sanos. Hipertensos sanos. hipertensos
- En reposo -En reposo - En reposo - En reposo
| | 1 : |
v v \ 4

Analisis Multivariante
- Correlacion entre variables medidas, presion y factores de riesgo

- Modelos de Regresion para estimar los valores de presion arterial

Modelos de regresiéon multivariante Modelos de regresiéon multivariante
Sujetos sanos Sujetos sanos
a) SBP, DBP (baPWYV, factores de riesgo) a) SBP, DBP (hfPWV, factores de riesgo)
SBP, DBP (SI, factores de riesgo) Pacientes hipertensos
Pacientes hipertensos b) SBP, DBP (hfPWYV, factores de riesgo)

b) SBP, DBP (baPWYV, factores de riesgo)
SBP, DBP (SI, factores de riesgo)

v

Trabajo futuro
a) Modelo de regresion para estimar SBP y DBP de hipertensos en movimiento.

b) Desarrollo de equipo portatil para medicién ambulatoria de presién arterial.

Figura 4.2  Esquema de bloques del trabajo de tesis a desarrollar.

Presién arterial (BP), presién sistélica (SBP), presion diastélica (DBP), velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV), velocidad
de onda de pulso corazén-dedo indice (hfPWV), velocidad de onda de pulso corazén-dedo mayor (htPWV), velocidad de onda de
pulso dedo indice-dedo mayor (ftPWV), indice de rigidez (SI), indice de reflexion (RI).
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4.2 Objetivo General

El objetivo del presente trabajo es la estimaciéon no invasiva de
los valores de presion arterial (SBP) y (DBP) mediante la Onda de
Pulso Arterial, Velocidad (PWV) y Morfologia (DVP).

4.3 Objetivos Particulares
Para la consecucion de este objetivo general, se plantean los siguientes

objetivos particulares:

a) Caracterizar la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV)
medida por ultrasonido, asi como el indice de rigidez (Slpvr) e indice de
reflexiéon (RIpvp) derivado del pulso digital de volumen (DVP) medido por
fotopletismografia. Valorar la wutilidad de dichos parametros como
estimadores de la presion arterial. Con objeto de cuantificar la influencia
real de dichos parametros, se valorara asimismo la influencia de los factores
de riesgo cardiovascular derivados de parametros antropométricos. El
estudio se realizara en voluntarios sanos en reposo y pacientes hipertensos

€n reposo.

b) Disenar, construir, poner a punto y validar un prototipo que permita
realizar medidas de velocidad de onda de pulso entre las extremidades
superiores e inferiores. Con el equipo desarrollado se realizaran registros de
la velocidad de onda de pulso entre los siguientes puntos de medida: dedo
indice—dedo mayor (ftPWYV), corazén—dedo indice (hfPWYV), corazén—dedo
mayor (htPWV). Asimismo el prototipo permitira realizarar registros del
parametro indice de rigidez SIpvp derivado del pulso digital de volumen. La
puesta a punto y validacién del equipo desarrollado, se realizara teniendo
como patrén de referencia el equipo Micro Medical (pulse wave velocity PWV

y pulse contour analysis PCA).
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¢) Caracterizar las velocidades de onda de pulso: dedo indice—dedo
mayor (ftPWV), corazon—dedo indice (hfPWV), corazén—dedo mayor
(htPWV), medidas por fotopletismografia con el prototipo desarrollado y la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) medida por ultrasonido,
estas medidas serviran para valorar la utilidad de dichos parametros como
estimadores de la presion arterial. Con el objeto de cuantificar la influencia
real de dichos parametros, se valorara asimismo la influencia de los factores
de riesgo cardiovascular derivados de parametros antropométricos. Estas
medidas se realizaran por fotopletismografia en el grupo de sujetos sanos,
tanto con el prototipo desarrollado como con el equipo comercial de

referencia.

d) A partir de las valoraciones realizadas a los parametros estimadores
de la presion arterial y los factores de riesgo significativamente influyentes
en esta, obtener los modelos de regresiéon que permitan estimar los valores
de presion sistélica (SBP) y presion diastdlica (DBP) respectivamente.
Mediante analisis multivariante y para cada uno de los grupos de estudio
obtener los modelos respectivos. Validar cada modelo de regresién obtenido
mediante herramientas estadisticas que permitan probar las hipétesis que
sustentan el modelo. Asi de esta manera se podra inferir de modo continuo
los valores de presion arterial, SBP y DBP de manera no invasiva, a partir

de la onda de pulso, velocidad (PWV) y morfologia (DVP).
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5.0 Introduccion Materiales y Métodos.

En este capitulo se exponen las diferentes técnicas de medida
utilizadas en el estudio de la velocidad de onda de pulso (PWV) y morfologia
del pulso digital de volumen (DVP). Asimismo, se definen los protocolos
experimentales a seguir en los estudios clinicos con voluntarios sanos y con
pacientes hipertensos, grupos que son de interés para este estudio. Las
variables de interés en este estudio clinico que se mediran de acuerdo al
protocolo establecido son:

e Medici6n de la velocidad de onda de pulso brazo — tobillo (baPWV).

e Medicion del indice de rigidez (Slpve) e indice de reflexion (RIpvp)
derivados del pulso digital de volumen (DVP).

e Medicion de la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor
(ftPWV), velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice (hfPWYV), y
velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWYV), medido con el
prototipo desarrollado.

e Medicion del espesor de la intima en cardtida derecha (IMTd) y
carotida izquierda (IMTi)

Se describen ademas, los analisis estadisticos que se realizaran sobre
los datos experimentales obtenidos en cada uno de los grupos de estudio,
hasta plantear un modelo de regresion que permite inferir los valores de

presion sistélica y presion diastolica.

5.1 Mediciéon de la Velocidad de Onda de Pulso (PWV) por

Ultrasonido.

La medicién de la velocidad de onda de pulso (PWV) se realiza con el
equipo Pulse Trace PWV (pulse wave velocity) (Micro Medical, Kent, UK.).
Este equipo cuenta para este fin con un sensor Doppler de ultrasonido, el
cual tiene las siguientes caracteristicas técnicas. La frecuencia de trabajo
para este sensor es de 4 MHz y opera en modo continuo (modo B). Mediante
el sensor de ultrasonido tipo lapiz colocado sobre la arteria en que se

realizaran las mediciones, se identifica la llegada de la onda de pulso
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arterial a estos sitios de medida seleccionados para el estudio. La onda de
pulso arterial se ha de medir de manera secuencial, entre brazo y tobillo en
el estudio que nos ocupa, esto debido a que el equipo cuenta con sélo un
sensor. Asi la onda R del ECG se emplea como referencia de sincronia de
estas sefales, tal como se muestra en la Figura 5.1 [46]. Se han de emplear
los registros realizados, para estudiar el comportamiento de la velocidad de
onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) y observar su interaccion con la presion
arterial.

(a) ()

Onda R del ECG usada como

/ referencia de sincronia.

Forma de onda
registrada en brazo

Forma de onda
registrada en tobillo

r/\i

Figura 5.1  Registros de la onda de pulso medidos entre brazo y tobillo utilizando
ultrasonido. (a) Equipo Micro Medical con accesorios para la medicion de PWV por
ultrasonido (b) Se muestra el registro simultdneo de la sefial de ECG y onda de pulso
registrada en el brazo. Se muestra ademds el registro simultdneo de la sefial de ECG y la

onda de pulso registrada en el tobillo. Los registros se encuentran sincronizados mediante la

onda R del ECG. (Tomada de Micro Medical, Kent, UK.).

El equipo Pulse Trace PWV detecta automaticamente los puntos de
inicio de ambas senales ya sincronizadas. La baPWV m/s es calculada
automaticamente por el equipo, dividiendo la medida externa de distancia

entre los sitios de medida (Lba) (obtenida entre brazo y tobillo y
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proporcionada al equipo previamente) entre el tiempo de transito (AT) ver
Ec 3.1.

Lba
baPWV=——
AT Ec.3.1

La medicion de la distancia Lba (brazo - tobillo) se realiza de manera
superficial con cinta métrica. Para reducir la influencia del contorno del
cuerpo en la distancia a medir, la cinta se colocé sobre la superficie del
cuerpo manteniéndola paralela al plano de la superficie de exploracion.
Cinco distancias son medidas de manera parcial: 1) de la ranura superior
del esternén al contorno inferior del ombligo; 2) del contorno inferior del
ombligo a la cresta iliaca; 3) de la cresta iliaca al maleolo interno en el sitio
de registro de la pierna derecha; 4) de la ranura superior del esternén a la
cabeza del humero; y 5) de la cabeza del humero al antebrazo en el punto de

registro, tal y como se muestra en la Figura 5.2.

Figura 5.2 Muestra las distancias a medir de cada uno de los voluntarios entre los distintos puntos
de referencia, para con base en estas distancias parciales, determinar la distancia de brazo-tobillo (Lba)

(Tomada de la Biblioteca Nacional, Medline Plus).
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La distancia (Lba) recorrida por la onda de pulso fue calculada
mediante la resta de la distancia comprendida entre la ranura del esternéon
al maleolo interno (1+2+3), menos la distancia de la ranura del esternén al

antebrazo (4+5). Asi Lba = (1+2+3-4-5)

5.2 Medicion del Pulso Digital de Volumen (DVP) por

Fotopletismografia

La medicion del pulso digital de volumen (DVP) se realiza con el
equipo Pulse Trace PCA (pulse contour analysis) (Micro Medical, Kent, UK.)
el cual utiliza un sensor Optico para detectar el cambio de volumen por
método Optico. Esta técnica se denomina fotopletismografia (PPG), el
principio fisico que utiliza es la transmitancia en el rango del infrarrojo, con
una longitud de onda de 940 nm. El sensor de fotopletismografia se ha de

colocar en el dedo indice de la mano derecha para obtener el DVP. La Figura

5.1 muestra la forma de onda tipica del pulso digital de volumen [60].

(a)
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Figura 5.3 Forma de onda tipica del pulso digital de volumen (DVP) medido por
fotopletismografia. La grdfica del DVP muestra los pardmetros caracteristicos de interés:

pico sistélico (a), pico diastdlico (b) y tiempo de trdansito (ATpve). (Tomado de Micro Medical).

Pulse Trace PCA calcula dos indices a partir del pulso digital de
volumen (DVP). El indice de rigidez (SI) medido en m/s, se define como el
cociente de la estatura del paciente (h) dividida entre ATove, ver Ec.5.1

[46,60].

SI =h/ ATDVP EC. 5.1

El indice de reflexién (RI) se define como la altura relativa del segundo

pico (b) o punto de inflexién expresado como porcentaje, ver Ec. 5.2 [46,60].

RI =b/a x 100% Ec. 5.2

El Pulse Trace PCA, almacena en memoria un numero de
ciclos definido por el tiempo de captura de sefnal. Este tiempo ha de ser
previamente ajustado por el usuario en la configuracién inicial del equipo.

La senal almacenada se analiza posteriormente para proporcionar los
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indices de rigidez y de reflexion. El valor mostrado por el equipo de estos
indices, es un promedio que se obtiene del numero de ciclos de senal

almacenada.

5.3 Medicion de la velocidad de onda de pulso dedo indice-dedo
mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso corazon-dedo indice
(hfPWV) y velocidad de onda de pulso corazén-dedo mayor (htPWV)

con el prototipo desarrollado.

La medicion de velocidad de onda de pulso de dedo indice—dedo mayor
(ftPWV), velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV), y
velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWV), en nuestro estudio
clinico se realizé con un prototipo experimental desarrollado ex profeso para
esta aplicacion. El arribo de la onda de pulso a los sitios de medida, se
detecta por fotopletismografia. Detalles especificos del equipo desarrollado
se muestran en el Anexo B. Se utilizan sensores opticos en el rango de
infrarrojo 950 nm, los cuales se colocan en el dedo indice de la mano derecha
y el dedo mayor del pie derecho. La figura 5.4, muestra las formas de onda
tipicas que se registran mediante fotopletismografia, para realizar estas
valoraciones. Se obtienen registros simultaneos de ECG, onda de pulso
registrada en el dedo indice y onda de pulso registrada en el dedo mayor.

Como se explicd en el capitulo 3, la velocidad de onda de pulso ftPWV
medida en m/s es calculada dividiendo la medida externa de distancia entre
los puntos de medida Lft (distancia entre dedo indice de la mano derecha y
dedo mayor del pie derecho) entre el tiempo de transito dedo indice — dedo
mayor (ftPTT) mismo que se ilustra en la Figura 5.4, haciendo uso de la
Ecuacion 5.3.

Lft
ftPTT

ftPWV=

Ec. 5.3

Se observa en la Figura 5.4, que para la medicién del tiempo de transito
dedo indice—dedo mayor, no es necesario contar con la sefial de ECG,
siempre y cuando se hagan los registros de la onda de pulso de manera

simultanea.
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Figura 5.4  Formas de onda tipicas para la medicion de la velocidad de onda de pulso,
mediante sensores de fotopletismografia (PPG). (a) Prototipo desarrollado. (b) Registros
tipicos simultaneos de ECG, PPG dedo indice, PPG dedo mayor. Se muestra ademds el
tiempo de transito dedo indice-dedo mayor (ftPTT), tiempo de transito corazén-dedo indice
(hfPTT), tiempo de transito corazén-dedo mayor (htPTT). (Tomada de Drinnan et al.
2001)[88].
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La medicién de la distancia Lft (dedo indice—dedo mayor) se realiza de
manera superficial con cinta métrica. Para reducir la influencia del contorno
del cuerpo en la distancia a medir, la cinta se coloca sobre la superficie del
cuerpo manteniéndola paralela al plano de la superficie de exploracion.
Siete distancias son medidas de manera parcial: 1) de la ranura superior del
esternon al contorno inferior del ombligo, 2) del contorno inferior del ombligo
a la cresta iliaca, 3) de la cresta iliaca al maleolo interno, 4) del maleolo
interno al dedo mayor en el sitio de registro de la pierna derecha, 5) de la
ranura superior del esternén a la cabeza del humero, 6) de la cabeza del
humero al antebrazo, 7) del antebrazo al dedo indice en el sitio de registro,
tal como se muestra en la Figura 5.5.

La distancia (Lft) recorrida por la onda de pulso se calcula mediante la
resta de la distancia comprendida entre la ranura del esternéon al dedo
mayor (1+2+3+4), menos la distancia de la ranura del esternéon al dedo

indice (5+6+7) (ver Figura 5.5).

Figura 5.5  Muestra las distancias a medir de cada uno de los voluntarios entre los
distintos puntos de referencia, para con base en estas distancias parciales, determinar las

distancias de los segmentos a evaluar. (Tomada de Texas Herat Institute)[2] .
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De manera similar, las velocidades de onda de pulso corazén — dedo
indice hfPWV medida en m/s y la velocidad de onda de pulso corazén — dedo
mayor htPWV en m/s, se calculan dividiendo la medida externa de distancia
entre el corazén y el dedo indice (Lhf), y la medida externa entre el corazén
y el dedo mayor (Lht) respectivamente, entre el tiempo de transito corazon
dedo indice (hfPTT), y el tiempo de transito corazén dedo mayor (htPTT)

como se muestra en la Ecuacion 5.4 y la Ecuacion 5.5 respectivamente.

Lhf
hiPWV= Ee. 5.4
hfPTT ¢
htPWV= 2t Ec. 5.5
htPTT

La distancia corazén-dedo indice (Lhf) recorrida por la onda de pulso se
calcula mediante la suma de las distancias parciales (5+6+7) comprendidas
entre la ranura del esternén y el dedo indice como se ilustra en la Figura
5.5. De modo similar, la distancia corazén — dedo mayor (Lht) recorrida por
la onda de pulso fue calculada mediante la suma de las distancias parciales
(1+2+3+4) comprendidas entre la ranura del esternén y el dedo mayor,

misma que se ilustra en la Figura 5.5.

5.4 Medicion del espesor de la intima en Carétia izquierda y

derecha, por ultrasonido de imagen.

La medicién del espesor de la intima en la carétida se realiza por
ultrasonido de imagen. El equipo TITAN (Sono Site, BothelL WA,USA) es
un dispositivo portatil de ecografia controlado por software, que utiliza una
arquitectura completamente digital. El sistema se utiliza para adquirir y
visualizar imagenes ultrasénicas de alta resolucion en tiempo real. Este es
un equipo Doppler pulsado que opera en modo M, y también en modo
Doppler continuo, con un arreglo de sensores con micro curvatura y
frecuencia de trabajo del sensor de 5 a 8 MHz [105]. A partir de la imagen
obtenida en la arteria carétida antes de la bifurcacion, como la que se

muestra en la figura 5.6 se colocan los cursores de modo manual en la
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interfase: sangre-intima e intima-media, para medir el espesor de la capa

intima que se quiere determinar.

Figura 5.6 Imagen de ultrasonido de la arteria carétida, las flechas son los
cursores que permiten realizar la medida de distancia entre ellas. (Tomada de Sono Site,

Bothell, WA, USA)[105] .

5.5 Medida de la Presion Arterial en el Protocolo Experimental
Dentro de los protocolos de registro establecidos tanto para
voluntarios sanos, como para los pacientes hipertensos controlados se hace
necesario el registro de la presion arterial. Para este fin se utilizé el medidor
automatico de medida de presion arterial OMRON M6 (Upper Arm Blood
Pressure Monitor) (OMRON Healthcare UK, Ltd), este equipo esta
homologado a la normativa europea. Durante el protocolo de registro de
cada una de las variables de estudio, la presion arterial se mide tres veces y
el valor promedio de estas medidas, es el valor que se utiliza en el analisis

estadistico.

5.6 Protocolos de estudio
En esta secciéon se describe de manera detallada los protocolos de
registro a seguir en cada uno de los grupos de estudio seleccionados

(voluntarios sanos y pacientes hipertensos) asi como las condiciones
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generales de registro a observar, para un adecuado desarrollo de estos

procesos y garantizar la confiabilidad de los registros a realizar.

5.6.1 Condiciones Generales de Registro para todos los Protocolos

de Estudio.

La temperatura del recinto donde se realizan los registros de senal a
los sujetos de los grupos de estudio, debe ser de 25 + 1°C. Los sujetos
participantes se registran en posiciéon dectubito supino, después de 15 min de
reposo y en un ambiente sin ruidos. Se informa a los voluntarios y pacientes
de cada uno de los grupos participantes, las caracteristicas del
procedimiento experimental a realizar, la confidencialidad de la informacion
recabada, asi como de su uso netamente cientifico como lo marca la
“Declaracion de Helsinki de la Asociaciéon Médica Mundial” [106]. Se obtiene
asi el consentimiento de los participantes mediante la firma del documento
explicativo que se les proporciona y que hemos denominado “Consentimiento
informado” (ver pagina 279 del Formato I en el Anexo A). A continuacion, se
toman tres registros de presion arterial durante todo el proceso de registro,
asi como tres registros de las variables bajo estudio con el equipo
correspondiente, para posteriormente obtener un promedio de estos valores

para fines estadisticos.

5.6.2 Estudio (1A) en Voluntarios Sanos

Este estudio tiene como objetivo, la caracterizacion de la Onda de Pulso
Arterial: Velocidad de Onda de Pulso brazo—tobillo (baPWV) medida por
ultrasonido y parametros derivados de la Morfologia del Pulso Digital de
Volumen; Indice de Rigidez (SIpvp) e Indice de Reflexién (RIpvp) medido por
fotopletismografia, como estimadores de la presién arterial en voluntarios
sanos.

Protocolo de Registro:

a) Observar las condiciones generales de registro descritas

previamente en el apartado 5.5.1.
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b) Obtener datos generales tales como: edad, peso, estatura,
medida de cintura, medida de cadera, fuma si o no, toma café con
regularidad si o no. A partir de los datos generales, determinar el indice de
masa corporal (BMI) y el indice cintura cadera (WHR). Para este apartado
la hoja de registro cuenta con una seccidon especifica (ver Formato I del
Anexo A).

c) Obtener las medidas biométricas, para la estimaciéon de las
distancias entre los puntos de registro, haciendo uso del esquema
proporcionado en la hoja de registro.

d) Obtener los registros de baPWV por ultrasonido, SIpvp y Rlpvp
mediante fotopletismografia anotando estos valores en la seccién destinada
para este fin en la hoja de registro. El equipo utilizado y el procedimiento de
medida se han detallado en los apartados 5.1 y 5.2 de este capitulo.

e) Dar de alta los valores promedio obtenidos de las variables de
estudio, los valores promedio de los parametros cardiovasculares y los
factores de riesgo cardiovascular, en la base de datos construida en el
paquete de analisis estadistico SPSS version 13.

f) Obtener los coeficientes de correlaciéon de los parametros de
estudio baPWV, SIpvry Rlpvp con parametros cardiovasculares y factores de
riesgo cardiovascular, asi como la correlacion entre las variables de estudio.

g) Mediante analisis multivariante obtener el modelo de regresion
lineal, que permite estimar el valor de la presion sistélica (SBP) y presion
diastélica (DBP) a partir de las variables de estudio y factores de riesgo que

resulten significativos para el modelo, en el grupo de voluntarios sanos.

5.6.3 Estudio (1B) en Pacientes Hipertensos Controlados

Este estudio tiene como objetivo, la caracterizacion de la Onda de Pulso
Arterial: Velocidad de Onda de Pulso brazo—tobillo (baPWV) medida por
ultrasonido y parametros derivados de la Morfologia del Pulso Digital de

Volumen; Indice de Rigidez (SIpvp) e Indice de Reflexién (RIpvp) medido por
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fotopletismografia, como estimador de la presiéon arterial en pacientes
hipertensos controlados.

Protocolo de Registro:

a) Observar las condiciones generales de registro.

b) Obtener datos generales tales como: edad, peso, estatura,
medida de cintura, medida de cadera, fuma si o no, toma café con
regularidad si o no. A partir de los datos generales, determinar el indice de
masa corporal (BMI) y el indice cintura cadera (WHR). Para este apartado
la hoja de registro cuenta con una seccién especifica (ver Formato II del
Anexo A).

c) Obtener las medidas biométricas, para la estimaciéon de las
distancias entre los sitios de registro, haciendo uso del esquema
proporcionado en lo hoja de registro.

d) Obtener los registros de baPWV por ultrasonido, SIpvp y Rlpvp
mediante fotopletismografia y el espesor de la intima en cardtida derecha e
1izquierda (IMTd e IMTi) por ultrasonido de imagen, anotando estos valores
en la seccion destinada para este fin en la hoja de registro. El equipo
utilizado y el procedimiento de medida se han detallado en el apartado 5.1,
5.2 v 5.4 de este capitulo.

e) Dar de alta los valores promedio obtenidos de las variables de
estudio, los valores promedio de los parametros cardiovasculares y los
factores de riesgo cardiovascular, en la base de datos construida en el
paquete de analisis estadistico SPSS version 13.

f) Obtener los coeficientes de correlaciéon de los parametros de
estudio baPWV, SIpvry Rlpvp con parametros cardiovasculares y factores de
riesgo cardiovascular, asi como la correlacion entre las variables de estudio.

g) Mediante analisis multivariante obtener el modelo de regresion
lineal, que permite estimar el valor de la presion sistélica (SBP) y presion
diastélica (DBP) a partir de las variables de estudio y factores de riesgo que
resulten significativos para el modelo, en el grupo de pacientes hipertensos

controlados.
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5.6.4 Estudio (2A) en Voluntarios Sanos

Este estudio tiene como objetivo, la caracterizacion de la Onda de Pulso
Arterial: Velocidad de Onda de Pulso brazo—tobillo (baPWV) medida por
ultrasonido y parametros derivados de la Morfologia del Pulso Digital de
Volumen; Indice de Rigidez (SIpvp) e Indice de Reflexién (RIpvp) medido por
fotopletismografia, asi como la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo
mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV),
velocidad de onda de pulso corazon—dedo mayor (htPWV), como estimador
de la presion arterial en voluntarios sanos.

Protocolo de Registro:

a) Observar las condiciones generales de registro.

b) Obtener datos generales tales como: edad, peso, estatura,
medida de cintura, medida de cadera, fuma si o no, toma café con
regularidad si o no. A partir de los datos generales, determinar el indice de
masa corporal (BMI) y el indice cintura cadera (WHR). Para este apartado
la hoja de registro cuenta con una secciéon especifica, ver Formato III del
anexo A.

c) Obtener las medidas biométricas, para la estimaciéon de las
distancias entre los sitios de registro, haciendo uso del esquema
proporcionado en lo hoja de registro.

d) Obtener los registros de baPWV por ultrasonido, SIpvp y Rlpve
mediante fotopletismografia, ftPWV, hfPWV, htPWYV por fotopletismografia.
Anotar estos valores en la seccién destinada para este fin en la hoja de
registro, ver Formato III del Anexo A. Los equipos utilizados y el
procedimiento de medida se han detallado en el apartado 5.1, 5.2 y 5.3 de
este capitulo.

e) Dar de alta los valores promedio obtenidos de las variables de
estudio, los valores promedio de los parametros cardiovasculares y los
factores de riesgo cardiovascular, en la base de datos construida en el

paquete de analisis estadistico SPSS version 13.
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f) Obtener los coeficientes de correlaciéon de los parametros de
estudio baPWV, SIpvry RIpvp con parametros cardiovasculares y factores de
riesgo cardiovascular, asi como la correlacién entre las variables de estudio.

g) Mediante analisis multivariante obtener el modelo de regresion
lineal, que permite estimar el valor de la presion sistélica (SBP) y presion
diastélica (DBP) a partir de las variables de estudio y factores de riesgo que

resulten significativos para el modelo, en el grupo de voluntarios sanos.

5.6.5 Estudio (2B) en Pacientes Hipertensos Controlados

Este estudio tiene como objetivo, la caracterizaciéon de la Onda de Pulso
Arterial: Velocidad de Onda de Pulso brazo—tobillo (baPWV) medida por
ultrasonido y parametros derivados de la Morfologia del Pulso Digital de
Volumen; Indice de Rigidez (SIpvp) e Indice de Reflexién (RIpvp) medido por
fotopletismografia, asi como la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo
mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV),
velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWYV), como estimador

de la presion arterial en pacientes hipertensos controlados.

Protocolo de Registro:

a) Observar las condiciones generales de registro.

b) Obtener datos generales tales como: edad, peso, estatura,
medida de cintura, medida de cadera, fuma si o no, toma café con
regularidad si o no. A partir de los datos generales, determinar el indice de
masa corporal (BMI) y el indice cintura cadera (WHR). Para este apartado
la hoja de registro cuenta con una seccién especifica (ver Formato IV del
anexo A).

c) Obtener las medidas biométricas, para la estimaciéon de las
distancias entre los sitios de registro, haciendo uso del esquema
proporcionado en la hoja de registro.

d) Obtener los registros de baPWV por ultrasonido, SIpvp y Rlpvp
mediante fotopletismografia, ftPWV, hfPWV, htPWV por fotopletismografia
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y el espesor de la intima en carétida derecha e izquierda (IMTd e IMT1i) por
ultrasonido de imagen. Anotar estos valores en la seccion destinada para
este fin en la hoja de registro; ver Formato IV del Anexo A. Los equipos
utilizados y el procedimiento de medida se han detallado en los apartados
5.1, 5.2, 5.3 y 5.4 de este capitulo.

e) Dar de alta los valores promedio obtenidos de las variables de
estudio, los valores promedio de los parametros cardiovasculares y los
factores de riesgo cardiovascular, en la base de datos construida en el
paquete de analisis estadistico SPSS version 13.

f) Obtener los coeficientes de correlaciéon de los parametros de
estudio baPWV, SIpvry Rlpvp con parametros cardiovasculares y factores de
riesgo cardiovascular, asi como la correlacién entre las variables de estudio.

g) Mediante analisis multivariante obtener el modelo de regresion
lineal, que permite estimar el valor de la presion sistélica (SBP) y presion
diastélica (DBP) a partir de las variables de estudio y factores de riesgo que
resulten significativos para el modelo, en el grupo de pacientes hipertensos

controlados.

5.7 Técnicas estadisticas.

En esta seccién se presentan las herramientas estadisticas que se han
de aplicar en el analisis de los datos recopilados en los estudios en
voluntarios sanos y pacientes hipertensos, tal como se ha explicado en los
apartados 5.6.2, 5.6.3, 5.6.4, 5.6.5 de este capitulo. Se pretende evaluar el
grado de relacion (correlacion) entre las variables bajo estudio, parametros
cardiovasculares y factores de riesgo. Ademas se presentan los aspectos a
considerar en el analisis multivariante. Mediante este analisis plantean los
modelos de regresiéon multiple que permiten inferir los valores de presién
sistolica y diastdlica en cada uno de los grupos de estudio considerados en

este trabajo de invetigacion.
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5.7.1 Software Utilizado.

Para el andlisis estadistico de los datos obtenidos de los diferentes

estudios clinicos realizados en esta investigacion, se utiliza el programa

SPSS version 13 (SPSS Inc, Chicago, Illinois, USA).

5.7.2 Coeficiente de Correlacion de Pearson

El coeficiente de correlacion de Pearson, es un indice estadistico que
mide la relacion lineal entre dos variables cuantitativas. A diferencia de la
covarianza, la correlacion de Pearson es independiente de la escala de
medida de las variables.

El calculo del coeficiente de correlacion lineal se realiza dividiendo la

covarianza por el producto de las desviaciones estandar de ambas variables:

o,

. Ec 3.5
O, O'y

=

Siendo:
Oxy la covarianza de (x,y)

Oxy Oy las desviaciones tipicas de las distribuciones marginales.

El valor del coeficiente de correlacién varia en el intervalo de -1 a +1.

Sir = 0, no existe ninguna correlacién. El coeficiente indica, por tanto,
una independencia total entre las dos variables, es decir, que la variaciéon de
una de ellas no influye en absoluto en el valor que pueda tomar la otra.

Sir = 1, existe una correlacién positiva perfecta. El indice indica una
dependencia total entre las dos variables denominada relaciéon directa:
cuando una de ellas aumenta, la otra también lo hace en 1idéntica
proporcion.

Si1 0 <r <1, existe una correlacion positiva. Si r = -1, existe una
correlacion negativa perfecta. El coeficiente indica una dependencia total
entre las dos variables llamada relaciéon inversa: cuando una de ellas
aumenta, la otra disminuye en idéntica proporcion. Si -1 <r < 0, existe una

correlacion negativa [107].
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5.7.3 Analisis Multivariante

La mayoria de los estudios clinicos conllevan la obtencion de datos en
un nimero mas o menos extenso de variables. En algunos casos el analisis
de dicha informacién se lleva a cabo centrando la atencién en pequenos
subconjuntos de las variables recogidas, utilizando para ello analisis
sencillos que involucran unicamente técnicas bivariadas. Un analisis
apropiado, sin embargo, debe tener en consideracién toda la informacién
recogida o de interés para el médico y requiere de técnicas estadisticas
multivariantes mas complejas.

En particular, se ha visto como el modelo de regresion lineal simple es
un método sencillo para analizar la relaciéon lineal entre dos variables
cuantitativas. Sin embargo, en la mayoria de los casos lo que se pretende es
predecir una respuesta en funcién de un conjunto mas amplio de variables,
siendo necesario considerar el modelo de regresion lineal multiple, también
denominado modelo de regresiéon multivariables o multivariante, como una
extension de la recta de regresion bivariada, que permite la inclusiéon de un
numero mayor de variables [108].

La regresion multiple tiene por objetivo analizar mediante un modelo
que pretende explicar el comportamiento de una variable endégena
(explicada o dependiente), que se identifica como con la letra Y, utilizando la
informacién proporcionada por los valores tomados por un conjunto de
variables exdgenas (explicativas o independientes), que se designan por Xi,
Xz2... Xk [109].

El modelo de regresiéon lineal (modelo econométrico o modelo de
regresion multiple) viene dado por el modelo de la forma:

Y=po+p1X1I+p2X2+...+PkXk +e

5.7.3.1 Coeficientes de Regresion.

Los coeficientes (parametros) fi, B2, ... fr denotan la magnitud del efecto
que las variables explicativas (exdgenas o independientes ) X1, X2 ... Xk
tienen sobre la variable explicada (endégena o dependiente) Y. El coeficiente

Po se denomina término constante (o independiente) del modelo, es el valor
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que toma la variable dependiente en el supuesto de que el valor de las
variables independientes sea cero. Los coeficientes de regresion parcial fi,
P2 ..., Pr determinan el efecto que tiene las variaciones de las variables
independientes en el comportamiento de la variable dependiente. Se
estiman siguiendo el criterio de minimos cuadrados (estimacion insesgada).
Una vez encontrados los coeficientes [ del modelo se podran hacer
predicciones acerca del comportamiento futuro de la variable Y. El termino e
se denomina término de error del modelo, e indica el error cometido en la

estimacion de la variable dependiente [110,111].

El modelo de regresion multiple se formula bajo las siguientes
hipoétesis:

e Las variables Xi; Xo ... X son deterministas (no son variables
aleatorias), ya que su valor es un valor constante y proveniente de una
muestra tomada.

e Las variables X, X2 ... Xk son linealmente independientes, es decir,
no existe relacién lineal exacta entre ellas. Esta hip6tesis se denomina
hipétesis de independencia, y cuando no se cumple, decimos que el modelo
presenta multicolinealidad.

e Las variables Xi, X2 ... Xk se miden sin error. Dado que ningun
procedimiento de medicion es perfecto, esto significa que se desprecia la
magnitud de los errores de medicion.

e Se supone la ausencia de errores de especificacion, es decir, que
suponemos que todas las variables X que son relevantes para la explicacién
de la variable Y, estan incluidas en la definicién del modelo lineal.

e La variable e (termino de error) que para el modelo de regresion
lineal se denomina residuo, misma que se obtiene de la diferencia entre el
valor observado y el valor estimado por la ecuacién de regresion. Es decir lo
que la ecuacién de regresion no explica por cada unidad de observacion.

e Para cada valor de X existe una sub-poblacién de valores de Y. Para
que sean validos los procedimientos comunes de inferencia estadistica de

estimacion y prueba de hipétesis, estas sub-poblaciones deben tener una
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distribucién normal, esto es media igual a cero y varianza constante
independientemente del nimero de datos utilizado.

e Con frecuencia, también se considera la hipétesis de normalidad de
los residuos, consistente en que las variables ¢ sean normal en toda la
muestra tomada. En un modelo de regresiéon lineal que sea adecuado, los
residuos deben seguir una distribucion normal.

e La variable Y es aleatoria, ya que depende de la variable aleatoria e.

Un aspecto que se debe tener presente es probar que las hipétesis
mencionadas se cumplan en los datos de la muestra a analizar, estos se

denomina diagnéstico o ajuste del modelo [107,110,111].

5.7.3.2. Seleccion de Variables Deterministas.

Una de las principales dificultades a la hora de ajustar un modelo de
regresion multiple surge cuando es necesario identificar entre el conjunto de
variables disponibles aquellas que estan relacionadas con la respuesta y que
la predicen de la mejor forma posible.

Una primera alternativa es construir un modelo por inclusién o hacia
delante "forward", considerando en primer lugar la relaciéon de cada variable
con la respuesta e ignorando todas las demas variables, valorandola por
medio del coeficiente de correlacion lineal de Pearson. Aquella que muestra
una correlacion mas alta con la variable dependiente se introduce en un
modelo inicial. El segundo paso consiste en seleccionar entre las variables
restantes aquella que al introducirla en el modelo permite explicar una
mayor parte de la variabilidad residual. La comparacién entre distintos
modelos debe hacerse en términos del valor relativo de los coeficientes de
determinacién (R2) y el contraste F parcial [108,112].

Una segunda alternativa es construir un modelo por exclusion o hacia
atras "backward", considerando en primer lugar la relacion de todas las
variables con la respuesta y eliminar las variables cuya presencia no aporte

a la calidad del modelo, valorandola por medio del coeficiente de correlacién
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lineal de Pearson. Aquella que muestra una correlacién alta con la variable
dependiente permanece en el modelo inicial. El segundo paso consiste en
seleccionar entre las variables restantes aquella que al excluirla del modelo
no varia la explicaciéon de la variabilidad residual. La comparaciéon entre
distintos modelos debe hacerse en términos del valor relativo de los
coeficientes de determinacién R2 y el contraste F parcial [108].

Para poder definir formalmente el coeficientes de determinaciéon R2,

coeficiente de correlaciéon multiple R, coeficiente de determinacién corregido

—2 : . . re .
R , se hace necesario definir previamente del analisis de la varianza los

conceptos de Suma total (ST), Suma Explicada (SE), Suma Residual (SR)
[110].

Suma total (ST) es la varianza muestral de la variable enddgena y es
por tanto una medida del tamano de las fluctuaciones experimentales por
dicha variable alrededor de su valor medio. Suma Explicada (SE) es el grado
de fluctuaciones de la variable 1 (Valor de la variable dependiente en un

vector de estimacién de los coeficientes del modelo) alrededor del promedio

de Y. Por lo tanto, la suma explicada es el nivel de fluctuaciones de la
variable 1; que es capaz de explicar, esto es la variacion explicada por los
regresores. Suma Residual (SR) es un indicador del nivel de error del

modelo en su intento por explicar la evolucion temporal de la variable i
[110].

Se define el coeficiente de determinacién (ver Ec. 3.6) como una medida
descriptiva del ajuste global del modelo de regresion cuyo valor es el cociente
entre la variabilidad explicada (o suma explicada) y la variabilidad total
(suma total), o sea:

Rz2=SE /ST =1 - SR/ST. Ec. 3.6

A partir de la ecuacién anterior, se define el Coeficiente de correlacién
multiple (R) como la raiz cuadrada del coeficiente de determinacion.

Asi mismo, se define el coeficiente de determinacién corregido por los
grados de libertad, como el valor determinado por la ecuacién 3.7, donde T

es el numero de muestras y K es el numero de variable del modelo.
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R*=1-(1-R>)——— Ec. 3.7

Se observa de la ecuacién anterior que cuando el numero de muestras

es grande, T—oo, el factor T-1/(T-K-1) tiende a ser igual a 1 y no depende
de K (nimero de variables), obteniéndose R = R®. Ahora ya se puede

considerar a R como una buena medida del la calidad de la regresion. El

modelo sera tanto mejor cuanto mayor sea el coeficiente de determinacién

. —2
corregido R [110,112,113].

Otra alternativa, no siempre factible si el nimero de variables es
suficientemente grande y no se dispone del software adecuado, es evaluar
todos los modelos de regresion posibles con todas las combinaciones de
variables. La regresion "stepwise", traducida habitualmente como regresion
por pasos, es una versiéon modificada del proceso de regresiéon hacia adelante
en la que en cada nuevo paso, cuando se incluye una nueva variable, ademas
se reconsidera el mantener las que ya se habia anadido previamente, es
decir que no s6lo puede entrar una nueva variable en cada paso sino que
puede salir alguna de las que ya estaban en la ecuacion. El proceso finaliza
cuando ninguna variable de las que no estan en la ecuacion cumple la
condicién para entrar y de las incorporadas a la ecuacion ninguna cumple la

condicién para salir [112,114].

5.7.3.3 Variable de Confusion.

En el area de los modelos explicativos aparece un concepto de gran
importancia, el de variable de confusién. Se dice que existe "confusién"
cuando la relacion entre dos variables difiere de forma importante si se
considera el efecto de una tercera, alterando por tanto de alguna manera la
interpretacion de esa relacion [114]. El conjunto de variables que finalmente
quede incluido en la ecuacion de regresiéon puede depender del camino
seguido a la hora de seleccionarlas, salvo en el caso de que se evalien todos
los modelos de regresion posibles que obviamente sélo tiene una conclusion

[114]. Cualquiera que sea el método que se piense utilizar para la seleccién
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de variables éste debe comenzar con un cuidadoso analisis univariante de la
posible relacion entre la variable dependiente y cada uno de los factores

estudiados [114].

5.7.3.4 Ajuste del Modelo de Regresion Lineal.

El ajuste del modelo de regresiéon requiere varias suposiciones. Las
estimaciones de los parametros del modelo requiere la suposicion de que los
errores son variables aleatorias no correlacionadas con media cero y
varianza constante. Las pruebas de hipétesis y la estimacion de intervalos
requieren que los errores estén distribuidos de manera normal. Ademas se
supone que el grado del modelo es correcto; esto es, si se ajusta a un modelo
de regresion lineal simple, entonces se supone que el fendémeno en realidad
se comporta de una manera lineal o de primer grado.

El analisis debe considerar siempre la validez de esas suposiciones
como dudosas y realizar analisis para examinar cuan adecuado es el modelo
que se supone de manera tentativa [112].

Con el método de regresion por minimos cuadrados, se minimiza la
suma de cuadrados de las diferencias entre los valores reales y estimados de
la variable dependiente, es decir, los errores cometidos en la estimaciéon de
la variable dependiente [107,109]. La medida de bondad del ajuste de la
funcién estimada viene dada por el coeficiente de correlacién multiple (R),
que varia entre 0 (no correlaciona) y 1 (maxima correlacién). El coeficiente
de determinacién es el cuadrado del coeficiente de correlacion multiple (R2) y
expresa la proporciéon de la varianza de la variable dependiente explicada
por el modelo de regresion, puede tomar valores comprendidos entre O
(explicacion nula) y 1 (explicacion total). La relaciéon especifica o
(importancia relativa) de las variables explicativas puede medirse por el
coeficiente de correlacion parcial (r), que es la correlacion entre la variable
dependiente y una independiente cuando todas las demdas variables
independientes que intervienen en un andlisis de regresion permanecen
constantes, es decir, se eliminan sus efectos sobre la variable dependiente

[109,112].
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5.7.3.5 Validacion del Modelo mediante el Analisis de Residuos.

La homocedasticidad, se define como la normalidad y equidistribucion
de los residuos. Para comprender completamente este concepto debemos
definir primeramente el concepto de residuo. Se llaman residuos a las
diferencias entre los valores calculados por el modelo y los realmente
observados en la variable dependiente. Para tener un buen modelo de
regresion no es suficiente con que los residuos sean pequenos. La validez
del modelo requiere que los mismos se distribuyan de modo normal, esto es
con media cero y varianza constante, asi mismo tener la misma dispersion
para cada combinacién de variables independientes. Los graficos de residuos
en que se cumplen estas premisas efectivamente, los residuos se distribuyen
de forma simétrica a ambos lados del eje cero y a lo largo de todo el rango de
valores de la estimaciéon como se muestra en la Figura 5.7(a). Sin embargo
en la Figura 5.7 (b) no se cumple, lo que en este caso indica la presencia de

un modelo lineal inadecuado.
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Figura 5.7  Grdficos de dispersion de residuos. (a) Distribucion normal de residuos, se
observa que los residuos se distribuyen a ambos lados del eje cero, y a lo largo de de todo el
rango de valores de la estimacion. (b) Distribucion de residuos que no cumple el criterio de
normalidad, grdfico tipico de residuos que corresponde con un modelo de regresion

inadecuado. (Tomada de Molinero et al. 2002)

Linealidad, se entiende por linealidad el hecho de que la variable
respuesta depende linealmente de las variables explicativas. La falta de
linealidad se denomina heterocedasticidad, se dice que existe

heterocedasticidad, cuando la dispersiéon o varianza de la variable no es
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constante y varia con el valor de esta. En estos casos puede que sea
necesario introducir un nuevos términos (como por ejemplo X?2) para
compensar esa falta de linealidad, o bien transformacién matematica de

esas variables [112,114].

El estadistico F de Fisher Snedocor y su significancia, aseguran que la
variable dependiente y las variables explicativas estan linealmente
relacionadas cuando P<0.05 para el estadistico F. El paquete de analisis
estadistico SPSS proporciona el estadistico F de Fisher Snedocor en la tabla
de resultados del analisis de la varianza ANOVA. Ademas de Ila
homoscedasticidad de los residuos, se debe comprobar la ausencia de
correlacion en los residuos. El estadistico Durbin-Watson permite verificar
la hipétesis nula (Ho), la cual afirma que los residuos de una regresion son
independientes; en contra de la hipotesis alternativa (Hi) la cual afirma que

los residuos siguen un proceso autorregresivo de primer orden.

Durbin y Watson [115] calcularon la distribucion de este estadistico d ,
bajo la hipétesis nula y para cada tamano muestral n. Para cada nivel de
significancia o conformaron las tablas Durbin y Watson (ver Anexo C Tablas
estadisticas), que proporcionan los niveles inferior d. y superior dv de la
distribucien. Kl estadistico de Durbin-Watson tiene un rango de valores
comprendidos entre 0 y 4, un valor préximo a 2 indica escasa
autocorrelaciéon; un valor entre 2 y 0 indica una autocorrelaciéon positiva,
mientras que un valor entre 2 y 4 indica una autocorrelacién negativa [115].

La decisién final se obtiene de las siguientes reglas:

Si: 0 < d< d. se rechaza Ho y aceptamos la existencia de

autocorrelacion positiva.

Si: dr < d < du el contraste no es concluyente.

Si: du < d < 4 - dy se acepta Ho, esto es, no hay autocorrelacion.
Si:4 -du< d <4 - dy, el contraste no es concluyente.

Si: 4 - d, < 9< 4 se rechaza Ho y aceptamos la existencia de

autocorrelaciéon negativa.
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Si el valor del estadistico es proximo a 2, nos encontrariamos en la
region de aceptacion de la Ho, es decir, se acepta la no autocorrelacion

[112,115,116].

5.7.3.6 Validacion del Modelo mediante el Analisis de las Variables.

En cuanto a las variables explicativas (independientes), el principal
problema es la colinealidad. La colinealidad se define como la correlacion
existente entre dos o mas variables independientes en un modelo de
regresion lineal, en terminologia matematica se dice que existe colinealidad.
La colinealidad puede ser generada por el disenador del experimento al
crear componentes principales, siendo estas una variable X; que sea una
combinacion lineal de otra variable X2, esto significa que ambas variables
estan relacionadas por una expresion por ejemplo X; = b; + baoXg, siendo by y
bs constantes, por lo tanto el coeficiente de correlaciéon entre ambas
variables sera 1. El diagnodstico de colinealidad puede realizarse mediante
la exploracion de los coeficientes de correlacién simple o multiple entre las
variables independientes, cuando parecen coeficientes de correlaciéon del
orden de 1, se dice que hay colinealidad exacta. Raras veces ocurre esta
condicién pero si de modo mas frecuente la casi-colinealidad o por extensiéon
colinealidad para valores altos en los coeficientes de correlacion.

El Factor de Inflacién de la Varianza (FIV) y la Tolerancia (T) son un
estadistico que permite detectar la colinealidad. Este se define mediante las
Ec. 5.8, donde R? es el coeficiente de determinaciéon de la wvariable
independiente [110,112,113].

1 1 )

: T=——=1-R Ec. 5.8
1-R FIV

FIV =

Una regla empirica citada por Kleinbaum et al. [117], consiste en
considerar que existen problemas de colinealidad si algin FIV es superior a
10. Aunque puede existir colinealidad con FIV bajos, ademas puede haber
colinealidades que no impliquen a todas las variables independientes y que

por tanto no son bien detectadas por el FIV. El software para analisis
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estadistico SPSS proporciona el factor de inflacién de la varianza (FIV) y la
tolerancia (T) en el apartado que proporciona los coeficientes del modelo.
Otro estadistico que permite hacer diagnostico de colinealidad de las
variables explicativas es el Indice de Condicién (IC). El indice de condicién
se define como la raiz cuadrada de la razon entre el Eigenvalor maximo
obtenido en el analisis y el Eigenvalor minimo como se observa en la

Ecuacién 5.9.

Eigenvalor max
IC = \/ & Ec, 5.9

Eigenvalor min

Para Belsley et al. [118] un indices de condicién entre 5 y 10 estan
asociados con una colinealidad débil, mientras que indices de condicién
entre 30 y 100 senalan una colinealidad de moderada a fuerte. El software
para analisis estadistico SPSS proporciona el indice de condicién (IC) en el

apartado de diagnéstico de colinealidad [112,113,119,120].
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6.0 INTRODUCCION A RESULTADOS Y DISCUSION

La monitorizacion de la presién arterial en el ambito clinico o de
investigacion, a menudo es realizada con técnicas que nacieron en el siglo
XIX. Con frecuencia, el tradicional esfigmomanémetro es incapaz de
registrar variaciones en la presion arterial que ocurren en cortos intervalos
de tiempo. Asimismo ocurre, cuando se requiere dar seguimiento al
comportamiento de la presién arterial por largos periodos de tiempo. Resulta
poco recomendable el uso del esfigmomandémetro, por la molestia que
representa este tipo de registro, ademas de alterar la condiciéon normal del
individuo. Las técnicas Invasivas de medicion de presion arterial,
proporcionan un seguimiento de la presion arterial latido a latido, pudiendo
usarse por largos periodos de tiempo. Sin embargo, el uso de esta técnica se
limita a pacientes enfermos en estado critico hospitalizados, ya que deben
realizarse bajo estricto cuidado médico. Siendo ésta una técnica muy
agresiva y de alto riesgo para el paciente, seria de gran valor una técnica no
invasiva de medida para la presion arterial [121].

Como se presentd en el capitulo de materiales y métodos, se han
realizado cuatro estudios que permiten caracterizar la onda de pulso
arterial, velocidad (PWV) y morfologia (DVP), como estimadores de la
presion arterial.

El estudio (1A), esta orientado a caracterizar el comportamiento de la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV), el indice de rigidez (SIpvp)
y el indice de reflexiéon (RIpvp), con la presion arterial y la manera en que
influyen en estas valoraciones los factores de riesgo cardiovascular, en un
grupo de voluntarios sanos.

El estudio (1B) esta enfocado a caracterizar el comportamiento de la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV), el indice de rigidez (SIpvp)
y el indice de reflexién (RIpvp) con la presién arterial, asi como la manera
en que influyen en estas valoraciones los factores de riesgo cardiovascular,

en un grupo de pacientes hipertensos controlados.
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El estudio (2A) tiene tres objetivos:

a) Validar el prototipo desarrollado, con el cual se determina el indice
de rigidez (Slpvp) y el indice de reflexion (RIpvp), comparando estas medidas
con las que se obtienen con el equipo de referencia Micro Medical Pulse
Trace (PCA), en el grupo de voluntarios sanos.

b) Valorar la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor
(ftPWV), la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV) y la
velocidad de onda de pulso corazén dedo—mayor (htPWV) medido con el
prototipo desarrollado. Asimismo, estudiar su correlacién con la presion
arterial y factores de riesgo cardiovascular, en el grupo de voluntarios sanos.

¢) Obtener la correlaciéon entre la velocidad de onda de pulso dedo
indice—dedo mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
(hfPWYV), y velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWV) medida
con el prototipo desarrollado, con la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV), el indice de rigidez (SIpvp), e indice de reflexiéon (RIpvr), medidos
con el equipo Micro Medical Pulse Trace (pulse wave velocity PWV y pulse
contour analysis PCA) respectivamente, asi como la correlaciéon de estas
velocidades con la presién arterial y factores de riesgo cardiovascular, en el

grupo de voluntarios sanos.

El estudio (2B) tiene el objetivo de obtener la correlaciéon de las
variables: velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV),
velocidad de onda de pulso corazéon—dedo indice (hfPWV), y velocidad de
onda de pulso corazon—dedo mayor (htPWV) medias con el prototipo
desarrollado con la presion arterial y factores de riesgo cardiovascular en un

grupo de pacientes hipertensos controlados.

6.1 Resultados del Estudio (1A) en Voluntarios Sanos

6.1.1 Objetivo y metodologia
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El objetivo de este estudio es la caracterizacion de la onda de pulso
arterial, velocidad (PWV) y morfologia (DVP), como estimadores de la
presiéon arterial, en un grupo de voluntarios sanos en reposo. En este
apartado se presenta el analisis de correlacion entre las variables bajo
estudio (baPWYV, Slpvr, RIpvr) con parametros cardiovasculares y factores
de riesgo. Este analisis se realizé a partir de los registros obtenidos de
voluntarios sanos en posicién decubito supino, después de 15 minutos de
reposo a una temperatura ambiente de 25 + 1°C y en un ambiente sin

ruidos.

6.1.2 Caracteristicas de la Poblacion de Voluntarios Sanos

El grupo de participantes, en esta parte el estudio clinico, fue integrado
por 50 voluntarios sanos, de los cuales en 3 de ellos no fue posible guardar
sus registros obtenidos, ya que el equipo Micro Medical Puse Trace (PWV)
cuenta con rutinas que supervisa la calidad de los registros y a pesar de que
estaban libres de ruido, y a simple vista de excelente calidad, no los
aceptaba como validos. Se repiti6 la toma de registros en fecha posterior en
2 de los voluntarios en los que no fue posible guardar sus registros, para
descartar errores que se estuviesen cometiendo por cansancio de quien toma
los registros o alguna condicién transitoria en los voluntarios que impidiese
obtener registros aceptables. Se probo6 incluso con otra persona que tomara
los registros, sin conseguir resultados positivos. Por esta razon se cuenta con
registros utiles de 47 voluntarios sanos (31 hombres, 16 mujeres) para
analisis, considerados como grupo de bajo riesgo cardiovascular.

Los valores que representan las caracteristicas basicas del grupo de
bajo riesgo son mostrados en la tabla 6.1. Las magnitudes que se presentan,
son valores promedio + desviacion estandar. Se observa que los valores
promedio de presion sistélica (SBP) de 114.37 + 11.7 mmHg y presion
diastélica (DBP) de 67.93 + 6.83 mmHg, estan dentro del rango de valores
considerado como normales (120/80 + 10 mmHg) por la organizacion
mundial de la salud (OMS). En la tabla 2.1 (Capitulo 2) se ilustran los

valores de definicion y clasificacion de la hipertension, proporcionados por
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esta organizacion. Por otra parte, la poblacién analizada presenta un indice
de masa corporal de 24.14 + 4.12 kg/m2, que también esta dentro del margen
de normalidad (20-25 kg/m?2) indicado por la Organizacién Mundial de la
Salud (ver tabla 2.2 capitulo 2). De manera similar, el indice cintura cadera
(ICC o WHR) en la poblacién de voluntarios sanos en estudio fue de 0.86 +
0.10 cm/cm. Se ha difundido por la OMS, que una relacién entre cintura y
cadera superior a 1.0 en varones y a 0.8 en mujeres esta asociada a un
aumento en la probabilidad de contraer diversas enfermedades, entre otras

enfermedades coronarias o de tension arterial alta.

Tabla 6.1. Caracteristicas bdsicas que representan al grupo de los voluntarios sanos

considerados en el estudio (n=47).

Caracteristicas Valor Desviacion
Promedio Estandar
SBP (mmHg) 114.37 11.70
Parametros DBP (mmHg) 67.93 6.83
cardiovasculares | \igpp (mmHg) 89 .86 9.00
PP (mmHg) 46.37 8.06
HR (ppm) 62.00 8.38
edad (anos) 33.78 9.04
BMI (kg/m?) 24.14 4.12
Factores de

Riesgo WHR (cm /cm) 0.86 0.10
Cintura (cm) 85.38 13.36

SBP presién sistolica, DBP presion diastélica, MBP presion media, PP presion de pulso, HR frecuencia

cardiaca, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera.

Asimismo, la medida de cintura representativa de la poblaciéon

estudiada fue 85.38 + 13.36 cm, la cual esta dentro del rango normal (90 cm
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para mujeres y 100 cm para hombres). Este es un factor de riesgo que
requiere atenciéon cuando se sobrepasan los valores limites establecidos, ya
que incrementa el riesgo de padecer enfermedades cardiacas, cuando
ademas de presentarse un aumento en el BMI, el perimetro de cintura
aumenta también. Un criterio médico establecido marca que, medidas de
cintura mayor de 100 cm en los hombres y 90 cm en las mujeres,

incrementa significativamente el riesgo para la salud [30,32].

6.1.3 Resultados y Discusion de baPWV

6.1.3.1 Relacion de baPWV con parametros Cardiovasculares y

factores de riesgo en el grupo de voluntarios sanos

Como se describié en el capitulo 4, es de nuestro interés estudiar la
relacién de la variable velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV), con
los diferentes parametros cardiovasculares tales como la presién sistdlica
(SBP), presion diastélica (DBP), presion media (MBP), presion de pulso (PP)
y frecuencia cardiaca (HR). Asi como, estudiar el comportamiento de
baPWYV, con los factores de riesgo que puedan tener una marcada influencia
en ella, tales como la edad, el indice de masa corporal (BMI), el indice
cintura cadera (WHR) y la medida de cintura. Un registro tipico de baPWV
realizado con el equipo Micro Medical Puse Trace (PWV) y sefial procesada
en el ordenador mediante el software proporcionado por el fabricante, se
muestra en la Figura 6.1 (a) y (b). La tabla 6.2 muestra un resumen de los
coeficientes de correlacién y su significancia estadistica, entre la velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV), los parametros cardiovasculares, y
los factores de riesgo cardiovascular. La correlacion utilizada es la
correlacion de Pearson, para la cual se consideran significativas las
correlaciones que mostraron un P valor <0.05. En la tabla se destaca en

negrita la significancia que cumple con el criterio estadistico establecido.
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Figura 6.1 Registro tipico de baPWV con el equipo Micro Medical Pulse Trace PWV. a)
Registro presentado de manera local en el equipo para evaluacion durante la medicion de
baPWV, b) Registro de baPWV procesado en el ordenador mediante el software
proporcionado por Micro Medical. Se observan cuatro registros los dos trazos de la parte
superior Figura (b) corresponden a la sefial Doppler modulada por el pulso registrado en la
arteria braquial en sincronia con el ECG. Los dos trazos de la parte inferior inferiores
Figura (b) a la sefial Doppler modulada por el pulso registrado en la arteria tibial posterior

en sincronia con el ECG.
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Tabla 6.2 Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre la Velocidad de onda
de pulso brazo-tobillo (baPWYV), con parametros cardiovasculares y factores de riesgo, en el

grupo de voluntarios sanos.

baPWV
r P
SBP 0.573 0.0001

Parametros DBP 0.551 0.0001

cardiovasculares | MBP 0.604 0.0001

PP 0.354 0.018

HR 0.357 0.014

Edad 0.284 >0.05
Factores de BMI 0.479 0.001
Riesgo WHR 0.581 0.0001

Cintura | 0.598 0.0001

(r) coeficiente de correlacion de Pearson, (P) significancia estadistica, SBP presion sistélica, DBP
presion diastolica, MBP presién media, PP presién de pulso, HR frecuencia cardiaca, baPWV velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera, medida de

cintura. Los numeros en negrita, corresponden a las correlaciones que presentan un P valor < 0.05.

6.1.3.2 Caracteristicas del comportamiento de baPWV con

parametros cardiovasculares en voluntarios sanos

El valor promedio de baPWYV obtenido en este estudio con voluntarios
sanos fue de 8.4 + 1.4 m/s, para una edad promedio en el grupo de estudio de
33.78 £ 9.04 anos. La velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV)
estuvo positiva y significativamente correlacionada con la mayoria de los
parametros cardiovasculares, especificamente presentd un moderado
coeficiente de correlacién con la presiéon sistolica (SBP) con un r=0.573,
(P=0.0001). El grafico de dispersion de datos que ilustra esta correlacién se

muestra en la figura 6.2 (a).
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Figura 6.2  Grdficos de dispersion y coeficientes de correlacién de la Velocidad de Onda

de Pulso brazo-tobillo (baPWV) con pardmetros cardiovasculares: (a) presién sistélica, (b)

presién diastélica, (c) presion media, (d) presion de pulso y (e) frecuencia cardiaca, en el

grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta

de regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.
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También presenta un moderado coeficiente de correlacion la velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) con la presién diastélica (DBP), con
un r=0.551 (P=0.0001). El grafico de dispersiéon de datos que ilustra esta
correlacion se muestra en la Figura 6.2 (b). La moderadamente alta
correlaciéon obtenida entre la baPWV y la presion media (MBP) es de
r=0.604 (P=0.0001) y el grafico de dispersion de datos que ilustra esta
correlacion se muestra en la figura 6.2 (c).

Sin embargo, la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV)
presentd soélo bajos coeficientes de correlacion con la presion de pulso (PP) y
la frecuencia cardiaca (HR). Las Figuras 6.2 (d) y (e¢) muestran
respectivamente los graficos de dispersion y la correlaciéon de baPWV con la
presion de pulso (PP) y la frecuencia cardiaca (HR). La gran dispersién en
los datos se traduce en bajos coeficientes de correlacion, r=0.354, (P=0.018)

para PP y r=0.357 (P=0.014) para HR respectivamente.

6.1.3.3 Caracteristicas del comportamiento de baPWV con los

factores de riesgo en el grupo de voluntarios sanos

Por otro lado, la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV)
estuvo positiva y significativamente correlacionada con algunos factores de
riesgo estudiados, tales como el indice de masa corporal (BMI), indice
cintura cadera (WHR) y la medida de cintura. Sin embargo baPWV no
correlacion6 con la edad. En la Figura 6.3 se muestran los graficos de
dispersion de estas variables. De la Figura 6.3 (a) se observa que entre
baPWV y BMI existe un moderadamente bajo coeficiente de correlaciéon, el
coeficiente obtenido fue r=0.479 (P=0.001). Se observa en la figura 6.3 (a)
que indices de masa corporal que estan en el rango de sobrepeso (BMI>25)
incrementan la velocidad de onda de pulso ajustandose a la recta de
regresion. Incluso el caso que se observa con un BMI en el rango de obesidad
morbida (BMI>35) se ajustan a la recta de regresion y esta dentro del

intervalo de confianza.
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Una correlaciéon moderada se observa entre baPWV y el indice cintura
cadera (WHR) mostrando un coeficiente r=0.581 (P=0.001). El grafico de
dispersion de datos que ilustra esta correlacion se muestra en la Figura 6.3
(b). En este grafico se puede ver, ademas que se tuvo un voluntario en el
limite maximo de WHR=1.1. Esto es, hubo un voluntario en el limite de ser

considerado de alto riesgo.
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Figura 6.3 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion de la Velocidad
de Onda de Pulso brazo-tobillo (baPWV) con factores de riesgo: indice de masa corporal (a),
indice cintura cadera (b), medida de cintura (c), edad (d), en el grupo de voluntarios sanos.
Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas

punteadas el intervalo de confianza al 95%.

Asimismo se observa una correlacion moderada de baPWV con la

medida de cintura, con un coeficiente de correlaciéon r=0.598, (P=0.0001),
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ilustrandose mediante el grafico de dispersion de datos mostrado en la
figura 6.3 (c). La no significancia (P>0.05) en la correlacion de baPWYV con la
edad es evidente por la amplia dispersion de datos que se muestra en grafico

de la figura 6.3 (d).

6.1.3.4 Discusion baPWV

El valor promedio de la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV) en nuestro estudio con voluntarios sanos fue de 8.4 + 1.4 m/s, para
una edad promedio en el grupo de 33.78 + 9.04 afios. Yamashina et al. [122]
reportaron de un estudio realizado en voluntarios sanos hombres, un valor
de baPWYV de 13.32 + 2.62 m/s para una edad promedio de 48 + 11 afios y en
mujeres, una baPWV de 12.15 + 2.61 m/s para una edad promedio de 48 + 12
anos. Im et al. [123] en un estudio realizado en adolescentes reporté valores
de baPWV en hombres de 10.34 + 0.97 m/s para una edad promedio de 14.5
+ 1.2 anos y en mujeres una baPWV del orden de 9.60 + 1.06 m/s, para una
edad promedio de 14.8+1.5 afnos. Un resumen de estos parametros

previamente publicados se muestra en al Tabla 6.3.

Tabla 6.3 Valores promedio de velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV)

previamente publicados por otros autores, sobre voluntarios sanos.

Autor y ano baPWV (in/s) Edad (anos) Género

10.34 + 0.97 14.50 + 1.2 hombres

Im et al. 2007 [123] 9.60 = 1.06 14.80 £ 1.5 mujeres

13.32 + 2.62 48.00 £ 11.00 hombres

Yamashina et al. 2003 [122] 1515, 951 4800+ 12.00 mujeres
Shiotani et al. 2005 [124] 11.08 £ 1.87 20.00 + 2.00 mixto
12.01 £1.61 29.55+5.5 mixto

Yufu et al. 2007 [125]

Es sabido que la rigidez arterial en adultos incrementa con la edad,

ademas de que algunos padecimientos incrementan ain mas el grado de
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rigidez. Se ha demostrado con anterioridad que la velocidad de onda de
pulso incrementa con el grado de rigidez arterial [126]. Asi, el valor
promedio encontrado de baPWV en nuestro estudio, es menor que los
reportados previamente por Yamashina et al. [122]. La causa de la
discrepancia en parte podria deberse a que la edad promedio de nuestro
grupo de estudio es menor. Si embargo sigue siendo menor que la reportada
por Im et al. [123] donde la edad promedio del grupo de estudio es menor a
la edad promedio de nuestro grupo. Asi pues, la causa probable de la
discrepancia observada, puede estar relacionada con la técnica de medicién
utilizada en los trabajos referidos. El equipo utilizado en aquellos estudios,
es equipo VP-1000 Colin Co. Ltd (Komaki, Japan).

En nuestro estudio, la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV) estuvo positiva y significativamente correlacionada con todos los
parametros cardiovasculares. Especificamente presentdé un coeficiente de
correlacion moderado con la presion sistélica (SBP) (r=0.573), con la presion
diastélica (DBP) (r=0.551), y con la presiéon media (MBP) (r=0.604). Sin
embargo, baPWV presenté sblo bajos coeficientes de correlaciéon con la
presion de pulso (PP) (r=0.354) y con la frecuencia cardiaca (HR) (r=0.357).
Las correlaciones obtenidas en nuestro estudio realizado con voluntarios
sanos estan en general en concordancia con las encontradas por Im et al.
[123] en un estudio realizado con adolescentes. Ellos encontraron que
baPWV presenté en el grupo de hombres: un moderado coeficiente de
correlaciéon con la SBP (r=0.50), y un moderadamente bajo coeficiente de
correlacion con la DBP (r= 0.43). En un grupo de mujeres baPWV present6
un coeficiente de correlacion moderadamente alto con la presién sistdlica
(SBP) (r=0.63), y un moderado coeficiente de correlaciéon con la presion
diastolica DBP (r=0.53).

Estos resultados de correlaciéon nos sugieren que el protocolo de
registro establecido para la medicion de velocidad de onda de pulso por
ultrasonido en nuestro estudio es correcto.

La diferencia en la magnitud de baPWV en nuestro estudio, versus

otros estudios [122,123] se debe principalmente a la técnica de medicion,
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donde los brazaletes de presiéon usados por el equipo VP1000 Colin Co. no
permiten una estimacion fiable de la distancia entre los sitios de medida,
ademas de la validacién de las ecuaciones utilizadas para estimar la
distancia entre los puntos de registro estan hechas para un grupo racial
especifico, esto es sblo para poblaciéon japonesa.

En relacion a las correlaciones entre baPWV y factores de riesgo se
observa que baPWYV presenta una moderadamente baja correlaciéon con BMI
(r=0.479), una moderada correlacion con WHR (r=0.581), y una moderada
correlacion con la medida de cintura (r=0.598). No fue significativa la
correlacion de baPWYV con la edad (P>0.05). En este sentido, Im et al. [123]
reportd que en un estudio realizado en adolescentes hombres y sanos, con
una edad promedio de 14.5 + 1.2 anos baPWYV correlaciona con los siguientes
factores de riesgo cardiovascular: presenta un moderadamente bajo
coeficiente de correlaciéon con el BMI (r=0.49) y un moderado coeficiente de
correlacion con la medida de cintura (r=0.51), ademas de bajos coeficiente de
correlacion de baPWV con el WHR (r=0.38), y con la edad (r=0.30). De
manera similar, en el grupo de adolescentes mujeres con una edad promedio
de 14.8 + 1.5 anos, la baPWV correlacioné con los siguientes factores de
riesgo cardiovascular: presenté un coeficiente de correlaciéon moderadamente
alto con el BMI (r=0.67), un bajo coeficiente de correlacion con el WHR
(r=0.30), un coeficiente de correlacion moderado con la medida de cintura
(r=0.52), y un no significativo coeficiente de correlaciéon con la edad r=0.11
(P>0.05). Asimismo, Shiotani et al. [124] observd en un grupo de voluntarios
con una edad promedio de 20 + 2 anos, que la baPWYV fue significativamente
mayor en el grupo de obesos que en el grupo de sobrepeso, y que la baPWV
no estuvo significativamente correlacionado con el BMI r = 0.07 (P>0.05),
evidenciando asi la no influencia del BMI en el grado de rigidez arterial en
el grupo de pacientes jovenes obesos y pacientes jovenes con sobrepeso
estudiados. De esta forma, la ausencia de correlaciéon entre baPWV y BMI
implica que BMI podra influir como variable de confusién en dicho grupo de

estudio.
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De esta forma, la correlacién encontrada por nosotros entre la baPWV
y los factores de riesgo fue similar a los previamente publicados por otros
grupos con edades similares y sin problemas de obesidad, validando
nuevamente el protocolo de medida establecido para nuestros registros. Se
hace evidente la marcada influencia que tienen los diferentes parametros
cardiovasculares (presion sistélica SBP, presion diastélica DBP, presion
media MBP) y la medida de la cintura en el valor de baPWV. Sin embargo,
la falta de correlacion entre baPWV y la edad es del todo sorprendente y de

hecho sera motivo de un andalisis exhaustivo a continuacion.

6.1.4 Variables de Confusion

En trabajos previamente publicados se mostré que baPWYV correlaciona
con la edad r=0.31 (P=0.001) en hombres, no asi en mujeres r=0.11,
(P>0.05) [123]. En nuestro estudio el P valor no fue significativo para esta
correlacion r = 0.284 (P>0.05). Resulta extrano que no exista correlaciéon, si
la rigidez arterial cambia con la edad. Esto hace pensar en la existencia de
variables de confusiéon dentro de la poblaciéon analizada. El efecto de
confusion provocado por una variable se produce cuando en el analisis de
una relacion, existe distorsion en el efecto estimado. El efecto que puede
tener la presencia de esta o estas variables extranas en el resultado puede
ser diverso. En ocasiones determina la existencia de asociaciones positivas,
esto es relaciones que en el fenémeno estudiado no son reales. Puede
también ocultar asociaciones reales, esto es asociaciones que en presencia de
esta variable o variables extranas quedan enmascaradas.

Con base en lo anteriormente expuesto, nuestro objetivo en este
apartado es detectar las variables de confusién presentes en este estudio
realizado en voluntarios sanos. Para ello, se han explorado los datos
obtenidos del grupo de bajo riesgo cardiovascular y asi detectar la causa de
esta ausencia de correlacién entre baPWV y la edad. De los factores de
riesgo a considerar como criterios de eliminacion se encuentra:

a) Voluntarios que manifiestan fumar 2 o méas cigarrillos por dia

(n=9 en nuestro estudio).
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b) Voluntarios con un indice de masa corporal mayor a 35
(obesidad moérbida n=1 en nuestro estudio).
c) Voluntarios con un indice de masa corporal mayor a 30

(obesidad leve n=2 en nuestro estudio).

Se procedié a realizar el analisis de correlaciéon en el grupo de bajo
riesgo aplicando los siguientes criterios de eliminaciéon: Voluntarios que
manifestaron fumar de manera regular, un promedio de 2 cigarros por dia y
voluntarios con un BMI>30 kg/m?2.

La Figura 6.4 (a) muestra el grafico de dispersion de la velocidad de
onda de pulso y la edad, incluyendo el total de voluntarios incluidos en el
estudio. Se observa en este grafico una gran dispersién de datos y un
coeficiente de correlacién de la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo con
la edad de r=0.284 (P>0.05) siendo no significativa la correlacion
encontrada.

Por el contrario, cuando se eliminé del analisis estadistico a los
voluntarios que manifestaron fumar habitualmente (9 voluntarios), se
encontrd una significativa correlacién, con un bajo coeficiente de correlacién
entre baPWV y la edad r = 0.34 (P=0.05). La figura 6.4 (b) muestra el grafico
de dispersion de datos en el cual se han excluido los voluntarios que
habitualmente fuman, de acuerdo con el criterio de eliminacién establecido.
Este hecho sugiere que el estatus de fumador en nuestro estudio acttia como
variable de confusién negativa, es decir su inclusién en el analisis
estadistico puede suponer la atenuacién o eliminacion de la relacion entre la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) y la edad.

Del mismo modo, cuando se excluyeron del analisis estadistico ademas
de los fumadores, los voluntarios con BMI > 30 kg/m2, la correlacién
increment6 ligeramente r=0.37 (P=0.027) debido a que s6lo se eliminaron
datos de 2 voluntarios que tenian un BMI > 30 kg/m2. El grafico de
dispersion de datos baPWV con la edad se muestra en la figura 6.4 (c) asi
como el coeficiente de correlacién y la recta de regresion a la cual se ajustan

los datos obtenidos. La correlacion resultante obtenida en nuestro grupo de
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estudio de voluntarios sanos, después de aplicar los criterios de eliminacion,

alcanz6é un coeficiente de correlaciéon entre baPWV y la edad de r=0.37

(P=0.027).

Velocidad de Onda de Pulso
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Grdficos de dispersion de datos y coeficiente de correlacion de la velocidad de

onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) con la edad: (a) grdfico de dispersion del grupo de bajo

riesgo en el que se incluyen voluntarios que habitualmente fuman, (b) grdfico de dispersién

del grupo de bajo riesgo en el que se excluyen voluntarios que habitualmente fuman, (c)

grafico de dispersion del grupo de bajo riesgo en el que se excluyen voluntarios que

habitualmente fuman y voluntarios con BMI>30kg/m?2, todo ello en el grupo de voluntarios

sanos. Cada circulo representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y la

linea punteada el intervalo de confianza al 95%.
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Comparando nuestra correlaciéon con la correlaciéon publicada por Im et
al. [123] de baPWYV con la edad en la que obtuvo un r = 0.30 en hombres y
un r=0.11 en mujeres, se observa una importante concordancia. Cabe hacer
notar que el 70% de nuestra poblacién eran hombres y el 30% mujeres razon
por la cual nuestro coeficiente de correlaciéon es mas préoximo al obtenido por

Im et al. [123] en hombres.

6.1.5 Analisis Multivariante

A partir de los coeficientes de correlacion significativos obtenidos de la
velocidad de onda de pulso brazo—tobillo (baPWV) con la presion arterial, y
factores de riesgo cardiovascular en el grupo de voluntarios sanos, se
pretende mediante analisis multivariante, obtener un modelo que nos
permita inferir los valores de presién sistélica (SBP) y presién diastdlica
(DBP) a partir de las variables explicativas que resulten significativas para
éste, en el grupo de voluntarios sanos.

Como se expuso en el capitulo 5 (materiales y métodos) en el apartado
referente a la técnica de analisis multivariante; se define como analisis de
regresion multivariante al método estadistico que permite establecer una
relacién matematica entre un conjunto de variables X;, X2 ... X (variables
independientes) y una variable dependiente Y a partir de datos muestrales
obtenidos. Los objetivos de la obtenciéon de un modelo pueden ser dos: Uno
de estos es obtener una ecuaciéon que nos permita predecir el valor de Y una
vez conocidos los valores de X7, Xo... Xr. A este modelo le conoce como modelo
de prediccién o modelo predictivo.

La ecuacién general (Ec 6.1) define el modelo de regresion lineal, ésta
se muestra a continuacion.

Y=po+p1 X1 +p2Xe+... + R Xr +e€ (Ec. 6.1)
Donde cada una de las variables explicativas se representa por X1, Xeo... X,y

los coeficientes de regresion se representan por fo, 51, 52 ... pk.
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6.1.5.1 Modelo de regresion multiple para determinar SBP a

partir de baPWV y factores de riesgo influyentes.

A partir de la base de datos construida con los datos de los voluntarios
sanos, se probaron los tres métodos iterativos que ofrece el SPSS (forward,
backward, stepwise), los cuales convergieron a un modelo de regresiéon lineal
comun, en el cual las variables explicativas son significativas para el
modelo.

El modelo de regresion al que se converge es el siguiente:

SBP = 25.431 + 83.101 WHR + 2.101 baPWV Ec. 6.9

Se observa del modelo obtenido, que la presién sistdlica (SBP) puede ser
explicada por las variables predictoras indice cintura cadera (WHR) y
velocidad de onda de puso brazo-tobillo (baPWV). En la tabla 6.4, se
muestran los coeficientes del modelo asi como su significancia. El valor de la
constante obtenido fo=25.431, con una significancia P=0.016, el coeficiente
que corresponde al indice cintura cadera (WHR) pfI = 83.101, con una
significancia P=0.0001 y el coeficiente que corresponde a la velocidad de
onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) f2= 2.101 con una significancia
P=0.035. Por lo tanto, se rechaza Ho (hip6tesis nula) y se acepta Ha

(hipotesis alternativa), afirmando que el modelo es correcto o significativo.

Tabla 6.4 Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: la constante, el indice cintura cadera (WHR) y
la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV). El [ valor y su significancia
estadistica P. Los pardametros corresponden al modelo de regresion que determina la presion

sistolica (SBP) en el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del modelo que define (SBP)

Variables Predictoras S valor | P valor
Constante 25431 | 0.016
indice cintura cadera WHR 83.101 | 0.000
Velocidad de Onda de Pulso (baPWV) 2.101 0.035
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En la tabla 6.5 se presenta el resumen del modelo, proporcionado por el
paquete de analisis estadistico utilizado. Este aporta informaciéon que
permite evaluar la correlaciéon (R) de la SBP con las variables regresoras de
este modelo. Para el modelo 2 el coeficiente de correlacién multiple es el de
mayor valor R = 0.838 y tiene como variables predictoras a la velocidad de
onda de pulso y el indice cintura cadera. El coeficiente de determinacién R2
permite evaluar el porcentaje de variabilidad en el modelo que es explicado
por las variables regresoras. Se tiene para el modelo propuesto un R2 =
0.703, esto es un 70.3% de variabilidad en el modelo es explicado por las
variables regresoras. Un valor de RZcomegido por el numero de variable y
numero de observaciones cobra importancia cuando, el numero de
observaciones y numero de variables es limitado. La ecuaciéon que permite
corregir este parametro se detalla en el capitulo 5 (Materiales y Métodos).
Asi se obtuvo un R2crregido = 0.686 indicando que el modelo explica el 68.6%
de la variabilidad de la presién arterial mediante las variables regresoras, el
resto de la variabilidad es de tipo aleatorio. El error tipico de las

estimaciones hechas con el modelo de regresiéon multiple en la poblacion

analizada, es del 6.91 %.

Tabla 6.5 Resumen del modelo proporcionado por SPSS. Muestra el coeficiente de
correlacion del modelo (R), el coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de
determinacion corregido para el niimero de variables y el niimero de observaciones (R

cuadrado corregido), el error tipico de la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Resumen del modeld

R cuadrado | Error tip. de la Durbin-
Modelo R R cuadrado corregida estimacion Watson
1 .8142 .662 .652 7.270
2 .838P .703 .686 6.911 1.625

a. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera, Velocidad
de onda de pulso brazo tobillo en m/s

C. Variable dependiente: Presion sistdlica en mmHg

Para asegurar la fiabilidad del modelo, este debe ser sometido a una

serie de pruebas de validacion. Mediante la observaciéon de diferentes

indices dentro de rangos establecidos, es posible validar el modelo de
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regresion multivariante. Entre estos indices se encuentra el estadistico
Durbin-Watson el cual asegura la ausencia de autocorrelaciéon en los
residuos validando asi el grado del modelo de regresion.

Ademas el estadistico F de Fisher Snedocor y su significancia aseguran
que la variable dependiente y las variables explicativas estan linealmente
relacionadas. El indice de condicion (IC) refleja problemas de
multicolinealidad entre variables explicativas. El factor de inflaciéon de la
varianza (FIV) y la tolerancia (Ti) refleja problemas de colinealidad entre
variables.

Iniciaremos con el valor del estadistico Durbin-Watson. De las tablas
de distribucién del estadistico de contraste de Durbin-Watson se determinan
dr y du para un nivel de significancia P = 0.05 (ver talas Durbin-Watson en
el anexo D). Para el analisis de esta poblaciéon bajo estudio, el nimero de
observaciones n = 37 y el namero de variables explicativas k = 2, se obtiene

dr =1.27, du=1.49.

La condicién que asegura la ausencia de autocorrelacién sera:

Si, du < d< 4 - du se acepta Ho, esto es, no hay autocorrelaciéon en los

residuos.
Sustituyendo dry du se obtiene; 1.49 < d<4-1.49

1.49<d <251

Se observa en la Tabla 6.5 resumen del modelo, que el estadistico Durbin-
Watson tiene un valor de 1.625, este valor esta dentro del intervalo
calculado. Una regla general que aplica para este criterio, es la proximidad
del valor del estadistico Durbin-Watson a 2 asegura la ausencia de
correlacion en los residuos. Aplicando ambos criterios, se puede afirmar que
para este caso, no hay autocorrelacion en los residuos del modelo.
Continuando con el estadistico F de Fisher Snedocor y su significancia,
este estadistico asegura que la variable dependiente y las variables
explicativas estan linealmente relacionadas, cuando se cumple que la

significancia del estadistico F es menor de 0.05. En la Tabla 6.6 se muestra
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el resumen ANOVA, de el se obtiene el valor del estadistico F de Fisher
Snedecor y su significancia. Para este caso de analisis se observa el valor de
F = 41.397 con una significancia P=0.0001 para la variable dependiente
presion sistolica (SBP). Esto asegura la relacién lineal entre la variable

dependiente SBP y las variables regresoras: velocidad de onda de pulso

brazo-tobillo (baPWYV) y el indice cintura cadera (WHR).

Tabla 6.6 Tabla de resumen ANOVA proporcionado por SPSS. En esta se muestra el

valor del estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVASC
Suma de Media
Modelo cuadrados gl cuadratica F Sig.
1 Regresion 3723415 1 3723415 70.457 .0002
Residual 1902.479 36 52.847
Total 5625.895 37
2 Regresion 3954.293 2 1977.146 41.397 .000P
Residual 1671.602 35 47.760
Total 5625.895 37

a. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera, Velocidad de
onda de pulso brazo tobillo en m/s

C. Variable dependiente: Presion sistdlica en mmHg

Respecto al estadistico denominado Factor de Inflacion de la Varianza (FIV)
y la tolerancia (Ti). Una regla empirica citada por Kleinbaum, consiste en
considerar que existen problemas de colinealidad si algin FIV es superior a
10. Aunque puede existir colinealidad con FIV bajos, también puede haber
colinealidades que no impliquen a todas las variables independientes y que,
por tanto, no son bien detectadas por el FIV.

La Tabla 6.7 denominada Coeficientes (que se obtiene mediante el
paquete estadistico utilizado SPSS), proporciona FIV obtenido en el presente
analisis, FIV = 1.581 para el indice cintura cadera (WHR) y FIV = 1.581
para la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV).

Aplicando este criterio podemos afirmar que no se muestra evidencia

suficiente para asegurar que exista colinealidad entre variables regresoras.
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Tabla 6.7 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionado por SPSS. En

esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacién de la Varianza (FIV).

Coeficiente8

Coeficientes
Coeficientes no  |estandarizad Estadisticos de
estandarizados os colinealidad
Modelo B Error tip. Beta t Sig. Tolerancia FIV
1 (Constante) 26.340 10.504 2.508 .017
Valor del Indice Cintura
Cadera 102.579 12.221 .814 8.394 .000 1.000 1.000
2 (Constante) 25.431 9.994 2.545 .016
Valor def Indice Cintural g5 101 | 14610 659 | 5.688 000 632 | 1.581
Cadera . : . ) ) ) :
Velocidad de onda de
pulso brazo tobillo en m 2.101 .955 .255 2.199 .035 .632 1.581

a.Variable dependiente: Presion sistélica en mmHg

Finalmente para este analisis, el estadistico Indice de Condicién 10
refleja problemas de multicolinealidad entre variables explicativas. En
condiciones de no-colinealidad este indice debe ser menor a 15; valores
mayores a 15 indican un posible problema de colinealidad, y si el valor
maximo que se observa es mayor a 30, indica un serio problema de
colinealidad. En la Tabla 6.8 Diagnoéstico de Colinealidad se observa que el
modelo empleado para inferir el valor de SBP, presenta un indice de

condicién maximo IC = 23.965.

Tabla 6.8 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
pardametro indice de condicién. El modelo 2 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Valor del indice cintura cadera, 3)

Velocidad de onda de pulso brazo-tobillo

Diagnésticos de colinealidad

Proporciones de la varianza

Velocidad de

Valor del onda de pulso

Indice de Indice Cintura brazo tobillo

Modelo  Dimension | Autovalor [ condicion | (Constante) Cadera en m/s

1 1 1.994 1.000 .00 .00
2 .006 17.757 1.00 1.00

2 1 2.979 1.000 .00 .00 .00

2 .016 13.812 .31 .01 .73

3 .005 23.965 .69 .99 .27

a. Variable dependiente: Presion sistdlica en mmHg
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Aplicando los criterios expuesto en el parrafo anterior, el indice de
condicion obtenido advierte de un posible problema de colinealidad entre las
variables explicativas.

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido para la
presion sistélica (SBP), teniendo como variables regresoras al indice cintura
cadera (WHR), y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV),
podemos asegurar que: hay evidencia suficiente para considerar como valido
el modelo de regresién obtenido para inferir el valor de la presion sistélica,

en el grupo de voluntarios sanos.

6.1.5.2 Modelo de regresion maultiple para determinar DBP a

partir de baPWYV y factores de riesgo influyentes

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresion lineal para
determinar la presion sistdlica, se procede a obtener el modelo de regresion
lineal que permite inferir la presion diastélica (DBP) a partir de la velocidad
de onda de pulso brazo tobillo (baPWYV), los parametros cardiovasculares y
factores de riesgo cardiovascular que resulten significativos en el grupo de
voluntarios sanos.

A partir de la base de datos construida con los datos de los voluntarios
sanos, se probaron los tres métodos iterativos (forward, backward, stepwise),
los cuales convergen a un modelo de regresion lineal comun en el cual las

variables explicativas son significativas para el modelo.

El modelo de regresion al que se converge se muestra en la Ec. 6.3

DBP = 26.326 + 32.694 WHR + 1.68 baPWV Ec. 6.3

Se observa del modelo obtenido, que la presion diastélica (DBP) puede ser
explicada por las variables predictoras: indice cintura cadera (WHR) y la

velocidad de onda de puso brazo-tobillo (baPWV). Se trata de un modelo
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muy similar al de SBP (Ec. 6.2). En la tabla 6.9, se muestran los coeficientes

del modelo asi como su significancia.

Tabla 6.9 Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante, el indice cintura cadera (WHR)
y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV). El [ valor y su significancia
estadistica P. Los parametros corresponden al modelo de regresion que determina la presion

diastélica (DBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (DBP)

Variables Predictoras B valor P valor
Constante 26.326 0.003
indice cintura cadera WHR 32.694 0.001
Velocidad de Onda de Pulso (baPWV) 1.68 0.043

El valor de la constante obtenida fo =26.326, con una significancia P=0.003,
el coeficiente que corresponde al indice cintura cadera (WHR) f1=382.694,
con una significancia P=0.001 y el coeficiente que corresponde a la velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) f2 = 1.68 con una significancia
P=0.043. La significancia de cada uno de los coeficientes del modelo de
regresion deben cumplir con P<0.05 lo que asegura poder rechazar la
hipétesis nula.

De la tabla 6.10 resumen del modelo, donde el modelo 2 tiene como
variables predictoras a la velocidad de onda de pulso tobillo-brazo y el
indice cintura cadera, se observa que el coeficiente de correlacion multiple R
= 0.673 siendo este el de mayor magnitud en los modelos mostrados.
Muestra un coeficiente de determinaciéon R2 = 0.453 esto es un 45.3% de la
variabilidad en el modelo es explicado por las variables regresoras. Presenta
un RZcomregido = 0.422 indicando que el modelo explica el 42.2% de la
variabilidad de la presién arterial mediante las variables regresoras, el resto
de la variabilidad es de tipo aleatorio.

El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada, es del 5.78 %.
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Tabla 6.10  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Resumen del modeld

R cuadrado | Error tip. de la Durbin-
Modelo R R cuadrado corregida estimacion Watson
1 .6208 .384 .367 6.057
2 6730 453 422 5.789 2.000

a. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera, Velocidad
de onda de pulso brazo tobillo en m/s

C. Variable dependiente: Presién distélica en mmHg

Validacion del modelo, el estadistico Durbin—Watson asegura la
ausencia de autocorrelaciéon en los residuos, validando asi el grado del
modelo de regresion. El estadistico Durbin-Watson debe satisfacer la

desigualdad siguiente:

duv<d<4-du ; se acepta Ho, ésto es, no hay autocorrelacion. De las tablas
Durbin-Watson (ver anexo D en el que se incluyen tablas estadisticas) se

obtiene dr = 1.27 y du=1.49, sustituyendo estos valores en la desigualdad se

tiene: 1.49 < d < 2.51, asi de la tabla 6.10 Resumen del Modelo, el
estadistico Durbin-Watson presenta un valor de 2.0, este valor esta dentro
del intervalo calculado. Luego entonces se puede afirmar que para este caso,
se cuenta con evidencia suficiente para asegurar que no hay autocorrelacién
en los residuos del modelo.

Del resumen ANOVA que se muestra de la Tabla 6.11 modelo 2, se
observa el valor del estadistico de Fisher Snedecor y su significancia. Para
este caso de analisis, el valor del estadistico F = 14.514 con una significancia
P=0.0001 para la variable dependiente presiéon diastélica (DBP). Una
significancia <0.05 asegura la relacion lineal entre la variable dependiente

DBP y las variables regresoras, velocidad de onda de pulso brazo-tobillo

(baPWYV) e indice cintura cadera (WHR).

148



Capitulo 6

Resultados

Tabla 6.11

Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVA®
Suma de Media
Modelo cuadrados gl cuadratica F Sig.
1 Regresion 824 .945 1 824 945 22.484 .000°
Residual 1320.871 36 36.691
Total 2145.816 37
2 Regresion 972.841 2 486.421 14.514 .000P
Residual 1172.975 35 33.514
Total 2145.816 37

a. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), Valor del Indice Cintura Cadera, Velocidad de
onda de pulso brazo tobillo en m/s

C. Variable dependiente: Presion distélica en mmHg

Factor de inflacién de la varianza (FIV). En la Tabla 6.12 denominada

Coeficientes se obtiene el valor de FIV. En el presente caso de analisis para

el modelo 2 se tiene que el indice cintura cadera (WHR) presenta un FIV =

1.581 y para la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) un FIV =

1.581. Asi aplicando la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual

considera que existen problemas de colinealidad entre variables, si algtun

FIV es superior a 10; podemos afirmar que no se muestra evidencia

suficiente para asegurar que exista colinealidad entre variables regresoras.

Tabla 6.12

Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS., En

esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coeficientes?
Coeficientes
Coeficientes no estandarizad Estadisticos de
estandarizados o] calinealidad
Modelo B Eror tip. Beta t Sig. Tolerancia FIV
1 (Constante) 27.053 8.752 3.091 .04
Valor del Indice Gintura
Cadera 48284 10.183 .620 4742 .000 1.000 1.000
2 (Constarte) 26.326 8372 3.145 .003
Valor del Indice Gntura
Cadera 32694 12.238 420 2671 .011 632 1.581
Velocidad de onda de
pulso brazo tatillo en s 1.681 .800 .330 2101 .043 632 1.581

a. Variable dependiente: Presion distdica en mmHg
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El estadistico indice de condicién (IC). De la Tabla 6.13 diagnéstico de
colinealidad proporcionado por el SPSS, se observa para el modelo 2 el cual
define las variables significativas que determinan la presiéon diastodlica
(DBP) en el modelo de regresion. Se muestra para la variable explicativa
velocidd de onda de pulso brazo—tobillo, un IC=23.965. En condiciones de no-
colinealidad este indice debe ser menor a 15. Valores mayores a 15 indican
un posible problema de colinealidad, y si el valor maximo que se observa es
mayor a 30, indica un serio problema de colinealidad. Asi para este modelo
el IC advierte un posible problema de colinealidad entre las variables
explicativas.

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido para inferir
la presion diastdlica (DBP), teniendo como variables regresoras al indice
cintura-cadera (WHR), y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV), podemos asegurar que: hay evidencia suficiente para considerar el
modelo de regresion multiple obtenido, como valido para inferir el valor de

la presion diastoélica en el grupo de voluntarios sanos.

Tabla 6.13 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
pardametro indice de condicién. El modelo 2 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Valor del indice cintura cadera, 3)

Velocidad de onda de pulso brazo-tobillo.

Diagnésticos de colinealidad

Proporciones de la varianza

Velocidad de

Valor del onda de pulso

Indice de Indice Cintura | brazo tobillo

Modelo  Dimension | Autovalor | condicién | (Constante) Cadera en m/s

1 1 1.94 1.000 .00 .00
2 .006 17.757 1.00 1.00

2 1 2.979 1.000 .00 .00 .00

2 .016 13.812 31 .01 .73

3 .005 23.965 .69 .99 .27

a. Variable dependiente: Presion distdlica en mmHg
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6.1.5.3 Discusion del Modelo

Millasseau et al. [60] reporté de un estudio realizado en voluntarios
sanos con una edad promedio de 47 anos, plante6 un modelo de regresién
multiple que permite inferir el valor de velocidad de onda de pulso carétida—
femoral en funciéon de las variables explicativas, edad y presiéon media,
segun se muestra en la Ec. 6.4. El modelo presentdé un significativo y alto

coeficiente de correlaciéon r=0.71 (P=0.0001).

PWVcef=0.76 + 0.080 age + 0.053 MAP Ec. 6.4

Asmar et al. [78] reporté los resultados de un estudio realizado en
voluntarios sanos. El rango de edad en este grupo de estudio estaba
comprendido en el rango de 18 a 77 anos de edad. En este estudio se
plantea un modelo de regresiéon multiple que permiten calcular la velocidad
de onda de pulso medida de carétida a femoral (cfPWV). Las variables
explicativas presentes en el modelo fueron, la edad y la presién sistélica. La
Ecuacién 6.5 muestra el modelo de regresion para normotensos. E1 modelo
presenté un significativo y moderadamente alto coeficiente de correlacion

r=0.685 (P=0.001).

cfPWV =0.06 SBP + 0.09 edad — 2.3 Ec. 6.5

En un estudio realizado por Kubo et al. [71] en un grupo de 1067
pacientes donde encontraron 99 sujetos con tratamiento de hipertensién, 33
con tratamiento de diabetes, 18 con tratamiento para hiperlipidemia, 9 con
historial de infarto, 4 con isquemia cardiaca. La poblacion se integré por 648
hombres y 419 mujeres con una edad promedio de 50 + 9 afios.

El modelo de regresiéon multiple obtenido para inferir el valor de la
velocidad de onda de pulso brazo—tobillo del lado derecho en hombres se
muestra en la Ec. 6.6. Un modelo similar de regresiéon se plantea para
determinar la velocidad de onda de pulso del lado derecho en mujeres, este

se muestra en la Ec. 6.7.
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Velocidad de onda de pulso brazo derecho—tobillo derecho (R-baPWV)

R-baPWV =-346.5 + 9.2 edad + 12.7 MBP en hombres Ec.6.6

R-baPWV =-448.7 + 7.3 edad + 14.3 MBP en mujeres Ec.6.7

Asimismo se planteé un modelo para determinar la velocidad en la
mitad izquierda, particularizando también si se trata de hombres o mujeres

(ver Ec. 6.8) y (ver Ec 6.9) respectivamente.

La Ec 6.8 y Ec 6.9 permite estimar la velocidad de onda de pulso
medida entre brazo izquierdo—tobillo izquierdo (L-baPWV) en hombres y en

mujeres respectivamente.

L-baPWV =-383.5+ 9.4 edad + 13.0 MBP en hombres Ec. 6.8

L-baPWV =-452.7 + 8.1 edad + 14.1 MBP en mujeres Ec. 6.9

Nuestros resultados concuerdan con los que publicé Millasseau et al
[60] v Kubo et al. [71]. En nuestro estudio, la velocidad de onda de pulso
brazo—tobillo (baPWYV), correlacioné significativamente con la presion media
(MBP). El mas alto coeficiente de correlacién observado entre baPWV y los
parametros cardiovasculares estudiados, fue con (MBP). No obstante, los
modelos de interés en nuestro estudio, fueron los modelos que determinan la
presion sistélica y la presion diastdlica. Asi pues, la finalidad de los modelos
obtenidos sera el poder inferir los valores de SBP y DBP a partir de la
mediciéon de velocidad de onda de pulso y factores de riesgo influyentes.

En las busquedas realizadas durante la realizaciéon del presente
trabajo como se puede observar, no se encontraron modelos que permitan
inferir el valor de presion sistolica a partir de la velocidad de onda de pulso.
Asi una aportacion significativa de este trabajo de investigacién, son los

modelos regresion lineal encontrados, los cuales permiten inferir el valor de
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presion sistolica y presion diastoélica a partir de velocidad de onda de pulso

brazo —tobillo y los factores de riesgo que resultaron significativos.

6.1.6. Resultados y Discusion del DVP

6.1.6.1 Relacion del DVP con parametros cardiovasculares y

factores de riesgo en el grupo de voluntarios sanos.

Es de nuestro interés estudiar la relacion del indice de rigidez (SIpvp), e
indice de reflexion (RIpvp) derivados del pulso digital de volumen (DVP), con
los diferentes parametros cardiovasculares tales como la presién sistdlica
(SBP), presion diastélica (DBP), presion media (MBP), presion de pulso (PP)
y frecuencia cardiaca (HR). Asi como, estudiar el comportamiento de estos
parametros, con los factores de riesgo que puedan tener una marcada
influencia en ellos, tales como la edad, el indice de masa corporal (BMI), el
indice cintura cadera (WHR) y la medida de cintura.

La tabla 6.14 muestra un resumen de los coeficientes de correlacion y
su significancia estadistica, entre el indice de rigidez (SIpvp), e indice de
reflexion (RIpvp) con parametros cardiovasculares, asi como con los factores
de riesgo cardiovascular. La correlaciéon utilizada es la correlacion de
Pearson, para la cual se consideraron significativas las correlaciones que
mostraron un P valor <0.05. En la tabla se destaca en negrita la

significancia que cumple con el criterio estadistico establecido.

6.1.6.2 Caracteristicas del comportamiento del SIpve con

parametros cardiovasculares en el grupo de voluntarios sanos

Uno de los indices derivados del pulso digital de volumen (DVP)
registrado con el equipo Micro Medical Pulse Trace (PCA) es el Indice de
Rigidez (SIpvp). La Figura 6.5 (a) y (b) muestra un registro tipico del DVP
con el equipo de referencia y el registro procesado en el ordenador mediante

el software proporcionado por Micro Medical.
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Tabla 6.14  Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre el Indice de
Rigidez (SIvv:) e Indice de Reflexion (RIww), con pardmetros cardiovasculares y factores de

riesgo y velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV), en el grupo de voluntarios sanos.

Slpve RIpve
r P r P
SBP 0.408 0.004 0.075 >0.05
DBP 0.401 0.005 0.159 >0.05
MBP 0.437 0.002 0.132 >0.05
PP 0.235 >0.05 -0.036  >0.05
HR 0.292 0.046 -0.473 0.001

baPWV 0.550 0.0001 0.101 >0.05

SIpvp 0.401  0.005
Edad 0.559 0.0001 0.132 >0.05
BMI 0.189 >0.05 0.158 >0.05
WHR 0.325 0.026 0.142 >0.05

Cintura 0.347 0.017 0.222  >0.05

(r) coeficiente de correlacion de Pearson, (P) significancia estadistica, (SBP) presion sistélica, (DBP)
presion diastélica, (MBP) presion media, (PP) presion de pulso, (HR) frecuencia cardiaca, (SIpvp)
indice de rigidez, (RIpvr) indice de reflexion, (BMI) indice de masa corporal, (WHR) indice cintura
cadera, medida de cintura, velocidad de onda de pulso brazo-tobillo. Los numeros en negrita,

corresponden a las correlaciones que presentan un P valor < 0.05.
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(b)

s PCA Upload - C:\DOCUMENTS AND SETTINGS\JUAN MANUEL.ITM-MORELIA\MIS DOCUMENTOS\MICROMEDICAL\SANOS E HIPERTENSOS\PCA ABRIL 2008\... E]@
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Figura 6.5  Registro tipico de DVP con el equipo Micro Medical Pulse Trace PWV. a)
Registro presentado de manera local en el equipo para evaluacién durante la medicion de
DVP. b) Registro de DVP procesado en el ordenador mediante el software proporcionado por
Micro Medical.
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Existen numerosas evidencias respecto a que la rigidez de las grandes
arterias puede ser el mas simple e iImportante predictor de eventos
cardiovasculares. Asi en nuestro estudio, el Indice de Rigidez (SIpvp)
obtenido del DVP estuvo positiva y significativamente correlacionado con
parametros cardiovasculares. El SIpvp present6 coeficientes de correlacion
moderadamente bajos con la presion sistdlica r=0.408 (P=0.004), presion
diastélica r=0.401 (P=0.005), y presion media r=0.437 (P=0.002). Los
graficos de dispersion para estas correlaciones se muestran en la Figura 6.6
en estos graficos se observan datos de 3 voluntarios con valores altos de
indice de rigidez, los cuales se encuentran fuera del intervalo de confianza.
Dos de ellos presentan valores de presién sistolica normales y sélo uno de
ellos presenta presion sistélica elevada. De esta manera, la presion sistolica
elevada explica la posible causa del elevado valor en el indice de rigidez de
este voluntario. De los dos voluntarios restantes con valores de indice de
rigidez fuera del intervalo de confianza y con valores de presion sistdlica
normal, explorando la base de datos se observa que estos corresponden a los
voluntarios con mayor edad en la poblacién estudiada de voluntarios sanos.
Asi, la edad proporciona una posible explicacion a los altos valores del indice
de rigidez en presencia de valores normales de presion sistélica. De manera
similar la presiéon diastdlica y la presiéon media, en estos tres voluntarios
esta dentro del rango normal, por lo tanto, no influyen en este parametro,
s6lo la edad es la posible explicacion a estos valores.

En la Figura 6.6 (d) se observa un muy bajo coeficiente de correlacion
del indice de rigidez (SIpvp), con la frecuencia cardiaca (HR) r=0.292
(P=0.046). Esto puede ser debido a la poca variabilidad de la frecuencia
cardiaca generada por una condiciéon del protocolo experimental, la cual
marca permanecer en reposo durante 15 minutos previo a toma de registros,
dando por resultado condiciones basales en los parametros cardiovasculares.
Finalmente no fue significativa la correlaciéon del indice de rigidez con la

presion de pulso (P>0.05).
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Figure 6.6 Gradficos de dispersion y coeficiente de correlacion del Indice de Rigidez
(SIpve) derivado del DVP, con pardmetros cardiovasculares: presion sistélica (a), presion
diastolica (b), presién media (c) y frecuencia cardiaca (d), en el grupo de voluntarios sanos.
Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y la linea

punteada representa el intervalo de confianza al 95%.

6.1.6.3 Caracteristicas del comportamiento del SIpve con

factores de riesgo en el grupo de voluntarios sanos

El Slpvp estuvo positiva y significativamente correlacionado con
algunos de los factores de riesgo cardiovascular. Los graficos de dispersion
se muestran en la Figura 6.7.

Del analisis realizado, se observan bajos coeficientes de correlacién de
SIpvp con la medida de cintura r=0.347 (P=0.017) y el indice cintura cadera

(WHR) r=0.325 (P=0.026). La Figura 6.7 (b) y (c) muestran la los graficos de
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dispersion, en los que observamos datos de dos voluntarios que estan fuera

del intervalo de confianza.
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Figura 6.7  Grdficos de dispersion y coeficiente de correlacién del Indice de Rigidez
(SIpve) derivado del DVP con factores de riesgo cardiovascular: (a) edad, (b) medida de
cintura, (c) indice cintura cadera y (d) indice de masa corporal, en el grupo de voluntarios
sanos. Cada simbolo representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y la

linea punteada representa el intervalo de confianza al 95%.

Después de analizar en la base de datos la informaciéon complementaria
de éstos, la edad es el parametro que los sitiia fuera del intervalo de
confianza, ya que la medida de cintura e indice cintura cadera (WHR) estan
dentro del rango considerado normal por las organizaciones de salud.

Se observa un coeficiente de correlacion moderado entre el Slpvp y la
edad r=0.559 (P=0.0001). Asi la Figura 6.7 (a) muestra el grafico de

dispersion. Los datos que se encuentran fuera del intervalo de confianza
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corresponden a dos voluntarios que presentaron valores de presion sistélica
por encima del valor normal (SBP >130 mmHg). Dentro del analisis
realizado, no fue significativa la correlaciéon del SIpvp con el indice de masa
corporal r=0.189 (P>0.05). En la Figura 6.7 (d) se muestra el grafico de
dispersion correspondiente en el que se observa una gran dispersion de

datos, razoén por la cual no fue significativa la correlacion.

6.1.6.4 Discusion SIpvre

En lo que referente al Pulso Digital de Volumen (DVP), el valor
promedio encontrado del indice de rigidez (SIpvp) en nuestro estudio con
voluntarios sanos fue de 6.28 + 0.83 m/s, para una edad promedio en el
grupo de 33.78 = 9.04 anos. Resultados similares fueron previamente
publicados por Millasseau et al. 2002 [60] donde el valor promedio obtenido
de indice de rigidez (SIpvp) fue de 8.4 m/s, para una edad promedio de 47 +
13.8 anos en sujetos sanos. En estudio recientemente publicado por Alty et
al. 2007 [127] se reporta un valor promedio de indice de rigidez (Slpvp) de
9.4 m/s, para una edad promedio de 50 + 13.6 anos. Se observa una marcada
tendencia al incremento de SIpvp con la edad, asi el valor promedio obtenido
en nuestro estudio aunque menor en magnitud que los previamente
publicados, es congruente ya que la edad promedio en el grupo estudiado es

menor que la de los estudios previos [60,127].

Tabla 6.15  Valores promedio de indice de rigidez (SIpve) previamente publicados por

otros autores, estudios realizados en voluntarios sanos.

Autor y ano SIpve (m/s) Edad (anos) Género
Millasseau et al. 2002 8.4+ 0.00 47.00 +13.80 mixto
Alty et al. 2007 9.4+ 0.00 50.00 + 13.60 mixto

Asi mismo, algunas de las correlaciones entre Slpvp y parametros
cardiovasculares encontrados en nuestro estudio (ver Tabla 6.14) mostraron

coeficientes de correlacién similares a los reportados por Millasseau et al
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2002 [60]. Especificamente, se observé en nuestros resultados una
moderadamente baja correlaciéon entre el indice de rigidez (SIpvp) con la
presion sistélica (SBP) r=0.408 la presion diastélica (DBP) r=0.401 y la
presion media (MBP) r=0.437. Ademas se observd en nuestros resultados
una muy baja correlacién del SIpvp con HR (r=0,29) ademas de que Slpvp no
correlacion6 con la PP (P>0.05). La concordancia con las correlaciones
obtenidas por Millasseau et al. 2002 [60] es notable. Ellos observaron que el
SIpvp correlaciona significativamente con SBP (r = 0,32), DBP (r = 0,48),
MBP (r = 0,45) en un grupo de sujetos sanos con una edad promedio de 47 +
13.8 anos.

En cuanto a la relaciéon entre Slpvp y los factores de riesgo que se
muestran en la tabla 6.14, nuestros resultados mostraron que Slpvp
presenta una correlacion moderadamente alta con la edad (r = 0.559) como
se muestra en la Figura 6.7 (a) para una edad promedio en el grupo de
estudio de 33.78 + 9.04 anos. Este coeficiente de correlacion, fue muy similar
al reportado anteriormente por Millasseau et al. 2002 [60], donde Slpvp
correlacioné con la edad con un coeficiente de correlacion (r = 0.67) para una
edad promedio en el grupo de estudio de 47 + 13.8 anos. La diferencia en
nuestro coeficiente de correlacién y el publicado previamente puede deberse
a la diferencia de edad en los grupos de estudio, ya que la rigidez arterial se
incrementa con la edad, como un proceso natural de envejecimiento,
incrementando el valor del coeficiente de correlacion.

Se observa también en nuestro estudio que el indice de rigidez Slpvp,
presenta una baja correlacion con el indice cintura cadera (WHR) r = 0.325
y con la medida de la cintura r=0.347. Los graficos de dispersion se
muestran en la Figura 6.7 (b) y (¢c) en ellos se observan datos de 3
voluntarios fuera del intervalo de confianza, en dos de ellos la medida de
cintura es menor a 100 cm, e indice cintura cadera normal WHR<1
considerados ambos indices como normales. Analizando la base de datos, los
registros corresponden a los 2 voluntarios de mayor edad en la poblacién.
Los parametros del otro voluntario varén, con valor de indice de rigidez

fuera del intervalo de confianza, pueden deberse a que presenta una medida
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de cintura mayor a 100 cm y un WHR>1, los cuales son valores superiores a
los limites normales establecidos y citados en el capitulo 2, asi como un valor
de presion sistélica mayor a 130 mmHg, es considerado como valor limite
maximo.

Por dltimo en nuestro estudio, no fue significativa la correlacion del
SIpvp con el BMI r = 0.189 (P>0.05), como se puede observar en la Figura 6.7
(d). No existen trabajos previos publicados al respecto. Asi con base en este
tipo de evidencias experimentales, se refuerza el criterio vigente respecto a
que la medida de cintura, es el parametro antropométrico médicamente
aceptado para evaluar riesgo cardiovascular ya que es tan eficaz como el
indice cintura cadera (WHR). Esta simplificacién es de gran utilidad en
estudios poblacionales relacionados con los factores de riesgo cardiovascular,
ya que en lugar de determinar el indice cintura cadera (WHR) se toma
simplemente la medida de cintura y los resultados finales son tan fiables

como si se usa el indice cintura cadera.

6.1.6.5 Caracteristicas de comportamiento del Indice de
Reflexion (RIbvr), con parametros cardiovasculares en el grupo

de voluntarios sanos

Las correlaciones entre el indice de reflexiéon (RIpvp) derivado del DVP
con los parametros presion sistdlica (SBP), presion diastdlica (DBP), presion
media (MBP) y presién de pulso (PP) fueron débiles y no significativas como
se muestra en la tabla 6.14 de la pagina 32.

El RIpvr derivado del DVP estuvo significativamente correlacionado
s6lo con la frecuencia cardiaca mostrando un moderadamente bajo
coeficiente de correlacion ademas de negativo r=—0.401 (P=0.005). La Figura
6.8 muestra el grafico de dispersiéon y coeficiente de correlacion de la

frecuencia cardiaca con el indice de reflexion.
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Figura 6.8  Grdfico de dispersion y coeficiente de correlacion entre la frecuencia cardiaca
y el indice de reflexion derivado de DVP (RIpve) en el grupo de voluntarios sanos. Cada
simbolo representa un voluntario, la linea continua la recta de regresién y la linea punteada

el intervalo de confianza al 95%.

6.1.6.6 Caracteristicas del comportamiento del Indice de
Reflexion (RIpve) con factores de riesgo en el grupo de

voluntarios sanos

No se encontré significativa correlaciéon del RIpvp con ninguno de los
factores de riesgo cardiovascular considerados en el estudio realizado con
voluntarios sanos. Los coeficientes de correlacion obtenidos del RIpvp con
los factores de riesgo estudiados fueron: con la edad r=0.132 (P>0.05), indice
de masa corporal r=0.158 (P>0.05), indice cintura cadera r=0.142 (P>0.05), y
medida de cintura r=0.222 (P>0.05). La Figura 6.9 muestra los graficos de
dispersion del indice de masa corporal con el indice reflexién, asi como el
grafico de dispersién del indice de reflexiéon con el indice cintura cadera,

donde se observa una gran dispersion.

6.1.6.7 Discusion RIpve

En lo que referente al Pulso Digital de Volumen (DVP), el valor
promedio encontrado del indice de reflexion (RIpvp) en nuestro estudio con
voluntarios sanos fue de 68.53 + 8.07%, para una edad promedio en el grupo
de 33.78 £+ 9.04 anos. Chowienczyk et al. [103] reporté un RlIpvp de 60.00 +

5.50% para un grupo de voluntarios sanos con una edad promedio de 44 +
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6.9 anos en voluntarios sanos. Respecto a la correlacion encontrada en
nuestro estudio entre el indice de reflexion (RIpvp) y la frecuencia cardiaca
(HR) se obtuvo un coeficiente de correlacion r=—0.41 mostrando la
dependencia del RIpvp con HR. Asi a pesar de la baja variabilidad en HR
debida a las condiciones del experimento, el indice de reflexion es sensible a
a la frecuencia cardiaca. En este sentido Chowienczyk et al. [103] report6 en
su estudio realizado, que RIpvp no correlacioné con la frecuencia cardiaca en
su grupo de estudio, no aportando mas informacién al respecto. Sin embargo
recientemente se ha demostrado que el indice de reflexion, esta determinado
principalmente por la funciéon endotelial (sintesis de 6xido nitrico) afectando
el tono muscular. Esta influencia se concentra sobre la conducta viscosa de
la pared arterial. Debido al comportamiento viscoso de la pared arterial, se
tiene un efecto frecuencia - dependiente a la deformacion de esta. Zdcalo et
al. [128] reporté una disminucién en el coeficiente de viscosidad para un
incremento de la frecuencia cardiaca. La disminucion del coeficiente de
viscosidad se refleja en la correlaciéon negativa encontrada en nuestro

trabajo entre el RIpvpy HR en el grupo de voluntarios sanos.
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Figura 6.9  Grdfico de dispersion y coeficiente de correlacion entre el indice de reflexion y
factores de riesgo cardiovascular tales como: a) indice de masa corporal, (b) indice cintura
cadera, en el grupo de voluntarios sanos. Cada circulo representa un voluntario, la linea

continua la recta de regresion y la linea punteada el intervalo de confianza al 95%.
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6.1.6.8 Correlaciones entre baPWV, Slove e RIpve en el grupo
de voluntarios sanos

Finalmente, a partir de los registros obtenidos en el grupo de
voluntarios sanos y de los cuales se hizo uso en la secciones anteriores, en
este apartado se estudia la relacién entre la velocidad de onda de pulso
brazo-tobillo (baPWV) y los indices derivados del pulso digital de volumen
(DVP), esto es la relacion con el indice de rigidez (SIpvp) y el indice de
reflexion (RIpvp). Siendo estas relaciones, aportaciones originales de este
trabajo ya que no se encontraron publicaciones previas al respecto.

De los resultados obtenidos en este analisis se obtuvieron los
coeficientes de correlacién mostrados en la Tabla 6.14. Se encontrdé que la
velocidad de onda de pulso brazo—tobillo (baPWV) esta correlacionada
significativamente con el indice de rigidez (SIpvr) mostrando un positivo y
moderado coeficiente de correlacion r = 0.550 (P=0.0001), en la Figura 6.10
(a) se muestra el grafico de dispersion que ilustra la correlacién entre
baPWV y Slpvp.

Los datos que se encuentran fuera del intervalo de confianza
corresponden a los voluntarios de mayor edad en la poblacién analizada,
poniendo de manifiesto que el indice de rigidez (SIpvp) es un marcador mas
sensible a la edad comparado con la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV), la cual en nuestro estudio no correlacioné con la edad en el grupo

de voluntarios sanos.
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C

2009 r=0.401, p<0.005
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Figura 6.10 Grdfico de dispersién de datos y coeficiente de correlacion entre la velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) y los pardmetros derivados de DVP como: el indice
de rigidez (a) y el indice de reflexion (b), asi como la correlacion entre el indice de rigidez y
el indice de reflexion (c), en el grupo de voluntarios sanos. Cada circulo representa un
voluntario, la linea continua la recta de regresion y la linea punteada el intervalo de

confianza al 95%.

Los datos que se encuentran fuera del intervalo de confianza
corresponden a los voluntarios de mayor edad en la poblacién analizada,
poniendo de manifiesto que el indice de rigidez (SIpvp) es un marcador mas
sensible a la edad comparado con la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV), la cual en nuestro estudio no correlacion6 con la edad en el grupo
de voluntarios sanos.

En este mismo analisis se encontré6 que no fue significativo el
coeficiente de correlacién entre la velocidad de onda de pulso (baPWV) y el
indice de reflexion r = 0.10 (P>0.05). El grafico de dispersion se muestra en
la Figura 6.10 (b) en donde se pone de manifiesto la gran dispersiéon de
datos. Asimismo, se encontré que el SIpvp estuvo correlacionado de manera
significativa con el indice de reflexiéon, mostrando un moderadamente bajo

coeficiente de correlacion r = 0.401, (P=0.005).
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6.1.6.9 Discusion correlacion entre baPWV, Slpve e Rlpve

La correlacion obtenida entre la velocidad de onda de pulso brazo—
tobillo (baPWV) con el indice de rigidez (SIpvp) no ha sido estudiada
previamente, siendo esta una aportacién original de este trabajo de

investigacion.

Millasseau et al. 2002 [60] correlacioné la velocidad de onda de pulso
carétida—femoral (cfPWV) con el indice de rigidez (Slpvp) obteniendo un
coeficiente de correlacion r = 0.650, (P=0.0001) en un grupo mixto con edad
promedio de 47+13.8 anos. Asi partiendo de la correlacién entre el indice de
rigidez y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo, de la que se sabe hay
una fuerte influencia de las grandes arterias, podemos suponer que también
hay una influencia de las grandes arterias sobre el indice de rigidez.

Ademas en nuestro estudio no se encontrd correlacién significativa
entre el indice de reflexion (RIpvp) y la velocidad de onda de pulso brazo—
tobillo (baPWV) r=0.101 (P>0.05). En un estudio similar Chowienczyk et al.
[103] reporté que RIpvp no correlaciond con la velocidad de onda de pulso
adrtica (AoPWYV) durante la administracion de vasodilatadores. Esto sugiere
que la dilatacién de las pequenas arterias tiene influencia en el Rlpvp
reduciéndolo, no asi sobre AoPWV que depende de las grandes arterias.

Se observo en nuestro estudio una significativa correlacién entre el indice de
rigidez (SIpvp) y el indice de reflexiéon (RIpvp) mostrando un moderadamente
bajo coeficiente de correlacion r = 0.401 (P=0.005). En la revisién
bibliografica realizada no se encontraron datos publicados de esta
correlaciéon, siendo esta una aportaciéon original de este trabajo de
investigacion. Asi esta correlacion puede indicar que si Rlpvp es afectado por
las pequenas arterias y la funcién endotelial. La correlacion del RIpvp con el
SIpvp pone de manifiesto que las pequenias arteria y la funcién endotelial
también tiene efecto sobre el SIpvp ademas de la influencia ejercida por las

grandes arterias.
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6.1.7 Analisis multivariante

6.1.7.1 Modelo de regresion multiple para determinar la SBP a

partir del DVP

A partir de la base de datos construida con los registros de los
voluntarios sanos, se probaron los tres métodos iterativos existentes
(forward, backward, stepwise) con que cuenta el software utilizado SPSS
version 13, los cuales en este caso no convergen a un modelo comun de
regresion lineal, por lo que se opté por el método backward por su
metodologia recursiva, para obtener las variables explicativas que son
significativas y definen el modelo de regresion.

El modelo de regresion obtenido se muestra en la Ec. 6.10.

SBP = 17.843 + 72.229 WHR + 2.703 SIpvp Ec. 6.10

Se observa del modelo obtenido, que la presion sistdlica (SBP) puede
ser explicada por las variables predictoras: indice cintura cadera (WHR) y el
indice de rigidez (SIpvp).

En la tabla 6.16, se muestran los coeficientes del modelo asi como su
significancia. El valor de la constante obtenida fo = 17.843, con una
significancia P=0.011, el coeficiente que corresponde al indice cintura cadera
(WHR) p1 = 72.229, con una significancia P=0.0001 y el coeficiente que
corresponde al indice de rigidez £2 = 2.703 con una significancia P=0.046.

De la tabla 6.16 se observa que todos los coeficientes del modelo
cumplen con P<0.05, por lo tanto se puede decir que las variables
predictoras tienen un coeficiente de regresion diferente de cero y que

contribuyen significativamente al modelo.
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Tabla 6.16 Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por el SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante, el indice cintura cadera (WHR)
y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV). El [ valor y su significancia
estadistica P. Los pardametros corresponden al modelo de regresion que determina la presion

sistolica (SBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (SBP)

Variables Predictoras B valor P valor
Constante 17.843 0.011
indice cintura cadera WHR 72.229 0.000
indice de Rigidez (Slpvp) 2.703 0.046

Variable dependiente: presién sistélica (SBP).

En la tabla 6.17 se muestra el resumen del modelo (proporcionada por
el paquete de analisis estadistico utilizado SPSS). Para el modelo de
regresion multiple obtenido se tiene un coeficiente de correlacion R=0.852.
Asi el coeficiente de determinacién para este modelo es R2=0.725, esto
significa que un 72.5% de la variabilidad en la presién arterial, es explicada
mediante las variables regresoras, el resto de la variabilidad es de tipo
aleatorio. Tomando en cuenta el numero de observaciones y numero de
variables incluidas en el modelo, se tiene un R2 corregido = 0.701 indicando que
el modelo explica el 70.1% de la variabilidad de la presion arterial mediante
las variables regresoras. Para este modelo el error tipico obtenido mediante
el modelo de regresion multivariante es del 6.74 %, al hacer las estimaciones

de SBP en la poblacién analizada.

La fiabilidad del modelo debe ser sometido a una serie de pruebas de
validacion. Del mismo modo que fue demostrado en la pagina 21 de este
capitulo y en el capitulo 5 (Materiales y Métodos), el valor del estadistico
Durbin-Watson debe estar dentro del intervalo 1.49 < d < 2.51. Se observa
en la Tabla 6.17 (Resumen del Modelo) que este estadistico tiene un valor
de 1.556, el cual esta dentro del intervalo calculado. Asi pues, se puede
afirmar que para este caso, no hay autocorrelacion en los residuos del

modelo.
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Tabla 6.17  Resumen del modelo proporcionado por el SPSS. Se muestra el coeficiente de
correlacion del modelo (R), el coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de
determinacion corregido para el nimero de variables y el niimero de observaciones (R

cuadrado corregido), el error tipico de la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Resumen del modeio

R cuadrado [Error tip. de la|  Durbin-
Modelo R R cuadrado| corregida | estimacion Watson
1 .8532 728 .695 6.808
2 .852P 725 701 6.740 1.556

a.Variables predictoras: (Constante), Indice de rigidéz en m/s, Valor d¢
Masa Corporal, Frecuencia cardiaca en pulsos/min, Valor del Indice
Cadera

b.Variables predictoras: (Constante), Indice de rigidéz en m/s, Valor d¢
Masa Corporal, Valor del Indice Cintura Cadera

C.Variable dependiente: Presion sistélica en mmHg

La siguiente prueba es el valor del estadistico F de Fisher Snedocor. El valor
de este estadistico se obtiene de la Tabla 6.18 (ANOVA). Para este caso de
analisis, en el modelo 2 de la tabla ANOVA se observa que el estadistico
presenta valor de F=29.947, con una significancia P=0.0001 para la variable
dependiente presion sistélica (SBP). Como P<0.05, esto asegura la relacion
lineal entre la variable dependiente SBP y las variables regresoras, indice

cintura cadera (WHR) e indice de rigidez (SIpvp).

Asimismo, el estadistico llamado factor de inflaciéon de la varianza
(FIV) es otro parametro que permite validar el modelo de regresion multiple.
En la Tabla 6.19 (Coeficientes), se proporciona el valor de FIV. Para el
presente analisis en el modelo 2 de la tabla coeficientes, el estadistico
presenta un valor FIV=2.172 para la variable explicativa indice cintura
cadera (WHR) y un valor FIV=1.118 para el indice de rigidez (SIpvp). Asi
aplicando la regla de Kleinbaum, que considera la existencia de problemas
de colinealidad entre variables, si algin FIV es superior a 10, podemos
afirmar: no se muestra evidencia suficiente para asegurar que exista

colinealidad entre variables regresoras.
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Tabla 6.18

Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta se muestra el

estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVA®
Suma de Media
Modelo cuadrados gl cuadratica F Sig.
1 Regresion 4096.456 4 1024.114 22.097 .000?
Residual 1529.439 33 46.347
Total 5625.895 37
2 Regresion 4081.323 3 1360.441 29.947 .000P
Residual 1544571 34 45.429
Total 5625.895 37

a. Variables predictoras: (Constante), Indice de rigidéz en m/s, Valor de Indice de
Masa Corporal, Frecuencia cardiaca en pulsos/min, Valor del Indice Cintura
Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), Indice de rigidéz en m/s, Valor de Indice de
Masa Corporal, Valor del Indice Cintura Cadera

C. Variable dependiente: Presion sistdlica en mmHg

Tabla 6.19 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionado por SPSS. En
esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coeficientes?

Coeficientes
Coeficientes no estandarizad Estadisticos de
estandarizados 0s colinealidad
Modelo B Error tip. Beta t Sig. Tolerancia FIV
1 (Constante) 20.438 11.935 1.713 .096
Valor del Indice Cintura
Cadera 73.657 17.052 .584 4.320 .000 450 2.220
Valor de Indice de Masa
Corporal 723 .381 247 1.901 .066 489 2.045
Frecuencia cardiaca en
pulsos/min -.083 145 -.056 -.571 572 .853 1.172
Indice de rigidéz en m/s 2.916 1.371 212 2127 .041 .829 1.207
2 (Constante) 17.843 10.927 1.633 112
Valor del Indice Cintura
Cadera 72.229 16.700 573 4.325 .000 .460 2172
Valor de Indice de Masa
Corporal 726 377 248 1.927 .062 489 2.045
Indice de rigidéz en m/s 2.703 1.306 197 2.069 .046 .895 1.118

a. Variable dependiente: Presion sistélica en mmHg

Finalmente, el estadistico indice de condicion (IC). En la Tabla 6.20
(Diagnéstico de colinealidad), para el cual, el modelo 2 empleado para inferir
el valor de SBP, presenta un IC = 31.148. Si el valor que se observa en el

indice de condicion es mayor a 30, indica un serio problema de colinealidad.
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Aplicando este criterio, el indice de condicién obtenido advierte de un
problema de colinealidad entre las variables explicativas. Este problema era
de esperarse, ya que dentro de las variables del modelo planteado, la
variable explicativa indice de masa corporal (BMI) involucra la estatura del
individuo, asi como el indice de rigidez también lo incluye en su ecuacion.
Debido a que BMI no fue significativo para el modelo, el problema se

minimiza.

Tabla 6.20 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
parametro indice de condicién. El modelo 2 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Valor del indice cintura cadera, 3)

Velocidad de onda de pulso brazo-tobillo.

Diagnésticos de colinealidad

Proporciones de la varianza
Valor de
Frecuencia Valor del Indice de
Indice de cardiacaen | Indice Cintura Masa Indice de

Modelo  Dimensién | Autovalor | condicion | (Constante) | pulsos/min Cadera Corporal | rigidézen m/s
1 1 4,952 1.000 .00 .00 .00 .00 .00
2 .023 14.685 .01 A2 .01 .35 Ak
3 .012 20.016 .01 52 .00 .00 73
4 .008 24.627 .61 .36 .4 .15 15
5 .004 34.809 37 00 A 49 00
2 1 3.966 1.000 00 .00 .00 .00
2 .020 13.949 03 .01 .36 .33
3 .009 20.529 54 .02 15 66
4 .004 31.148 43 97 50 00

a. Variable dependiente: Presion sistdlica en mmHg

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido para la
presion sistélica (SBP), teniendo como variables regresoras al indice cintura
cadera (WHR), y el indice de rigidez (SIpvp), podemos asegurar que hay
evidencia suficiente para considerar como valido el modelo de regresién
obtenido para inferir el valor de la presion sistélica, en el grupo de

voluntarios sanos.
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6.1.7.2 Modelo de regresion multiple para determinar DBP a

partir del DVP

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresién lineal para
determinar la presion sistdlica, se procede a obtener el modelo de regresién
lineal que permite inferir la presion diastélica (DBP) a partir del indice de
rigidez (Slpvp) y los factores de riesgo cardiovascular que resulten
significativos para el modelo. Se probaron los tres métodos iterativos que
ofrece el SPSS (forward, backward, stepwise), los cuales en este caso no
convergen a un modelo comin de regresiéon lineal. Se optdé por el método
backward, por su funcién recursiva, para obtener las variables explicativas

que definen el modelo multivariante.

El modelo de regresion obtenido se muestra en la Ec. 6.11

DBP = 19.171 + 42.028 WHR + 2.104 SIpve Ec. 6.11

Se observa del modelo obtenido, que la presiéon diastdlica (DBP) puede ser
explicada por las variables predictoras: indice cintura cadera (WHR) y el
indice de rigidez (SIpvp). En la tabla 6.21, se muestran los coeficientes del
modelo asi como su significancia. El valor de la constante obtenida
Po =19.171, tiene una significancia P=0.051, el coeficiente que corresponde
al indice cintura cadera (WHR) f1 =42.028, con una significancia P=0.0001
y el coeficiente que corresponde al indice de rigidez 2 = 2.104 con una
significancia P=0.073.

De la tabla se observa que no todos los coeficientes del modelo cumplen
con P<0.05, por lo tanto se puede decir que no todas las variables
predictoras tienen un coeficiente de regresiéon diferente de cero y que

contribuyen significativamente al modelo.
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Tabla 6.21 Coeficientes del modelo de regresién lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: la constante, el indice cintura cadera (WHR) y
el indice de rigidez (SIpve). Las constantes del modelo f valor y su significancia estadistica P
valor. Los pardmetros corresponden al modelo de regresion que determina la presion

sistolica (SBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que definen (SBP)

Variables Predictoras Bvalor | P valor
Constante 19.171 0.051
indice cintura cadera (WHR) 42.028 | 0.0001
indice de Rigidez (Slpve) 2.104 0.073

Variable dependiente: presion diastélica (DBP).

En la tabla 6.22 (Resumen del modelo) que ofrece el SPSS, se muestra
informacién que permite evaluar el ajuste del modelo de regresién, el cual
define presiéon diastélica (DBP) mediante las variables regresoras que
resultaron significativas. Para el modelo 2 de la tabla 6.22, que es de
nuestro interés, se observa un coeficiente de correlacion R = 0.663. Un
coeficiente de determinacion para el modelo propuesto R2= 0.439, esto es un
43.9% de variabilidad de la presion arterial es explicada mediante las
variables regresoras. Un R2 coregido = 0.407 indicando que el modelo explica el
40.7% de la variabilidad del modelo, el resto es de tipo aleatorio. El error
tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresiéon multiple en la

poblacién analizada es del 5.86 %.

Pruebas estadisticas de fiabilidad del modelo.
Prueba mediante el estadistico Durbin-Watson. Para el nimero de

variables explicativas k=2, y numero de muestras n=37 el valor del

estadistico d debe estar comprendido dentro del intervalo 1.49 < d <2.51.
Se observa en la Tabla 6.22 (Resumen del modelo), que el estadistico

Durbin-Watson tiene un valor de 1.959, este valor esta dentro del intervalo
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calculado. Asi se puede asegurar que no hay autocorrelaciéon en los residuos

del modelo.

Tabla 6.22

Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion (R), el coeficiente

de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacién corregido para el niimero de

variables y el nuimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de la

estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Resumen del modeld

R cuadrado | Error tip. de la Durbin-
Modelo R R cuadrado corregida estimacion Watson
1 .6832 .466 419 5.804
2 .663P 439 407 5.863 1.959

a. Variables predictoras: (Constante), Valor de Indice de Masa Corporal, indice
de rigidéz en m/s, Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), indice de rigidéz en m/s, Valor del Indice
Cintura Cadera

C. Variable dependiente: Presion diastdlica en mmHg

La siguiente prueba de validacion es el estadistico F de Fisher

Snedocor y su significancia. De la Tabla 6.23 resumen (ANOVA) se obtiene

el valor del estadistico de Fisher Snedecor y su significancia.

Tabla 6.23

estadistico F de Fisher y su significancia.

Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta se muestra el

ANOVAC
Suma de Media
Modelo cuadrados gl cuadratica F Sig.
1 Regresion 1000.567 3 333,522 9.902 .0002
Residual 1145.249 34 33.684
Total 2145816 37
2 Regresion 942.763 2 471.381 13.714 .000P
Residual 1203.053 35 34.373
Total 2145816 37

a. Variables predictoras: (Constante), Valor de Indice de Masa Corporal, indice de

rigidéz en m/s, Valor del Indice Cintura Cadera

b. Variables predictoras: (Constante), indice de rigidéz en m/s, Valor del Indice
Cintura Cadera

C. Variable dependiente: Presion diastdlica en mmHg

Para

este caso de andalisis se observa en el modelo 2 de la tabla

ANOVA el valor del estadistico F=13.714 con una significancia P=0.0001
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para la variable dependiente presion diastélica (DBP). Esto asegura la
relacion lineal entre la variable dependiente DBP y las variables regresoras,

indice cintura cadera (WHR) e indice de rigidez (SIpvp).

El siguiente estadistico a verificar es el Factor de Inflaciéon de la
Varianza (FIV). De la Tabla 6.24 denominada (Coeficientes) obtenida
mediante SPSS, el valor del estadistico FIV = 1.118 para el indice cintura
cadera (WHR) y el FIV = 1.118 para indice de rigidez (Slpvp). La regla
empirica de Kleinbaum, consiste en considerar que existen problemas de
colinealidad si algan FIV es superior a 10. Aplicando este criterio podemos
afirmar que no se muestran evidencias suficientes para asegurar que exista

colinealidad entre variables regresoras en este modelo.

Tabla 6.24 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionadas por el SPSS. En

esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV).

Coeficiente8

Coeficientes
Coeficientes no  |estandarizad Estadisticos de
estandarizados 0s colinealidad
Modelo B Error tip. Beta t Sig. Tolerancia FIV
1 (Constante) 20.045 9.409 2.130 .040
Valor del Indice Cintu
Cadera 28.901 14.380 .371 2.010 .052 .460 2172
indice de rigidézenn|  2.125 1.125 .250 1.889 .067 .895 1.118
Valor de Indice de Mg
Corporal 425 324 235 1.310 199 489 2.045
2 (Constante) 19.171 9.481 2.022 .051
Valor del Indice Cintu
Cadera 42.028 10.419 .540 4.034 .000 .895 1.118
indice de rigidézenn|  2.104 1.136 .248 1.851 .073 .895 1.118

a.Variable dependiente: Presion diastolica en mmHg

Finalmente, se verifica el estadistico indice de condicién (IC). En la
Tabla 6.25 (Diagnostico de Colinealidad) se observa que para el modelo 2,
modelo empleado para inferir el valor de DBP se obtiene un IC = 21.866
para el indice de rigidez (SIpvp), y un IC = 15.909 para el indice cintura
cadera (WHR). Valores mayores a 15 indican un posible problema de

colinealidad entre variables explicativas.
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Tabla 6.25 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
parametro indice de condicion. El modelo 2 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Valor del indice cintura cadera, 3)

Velocidad de onda de pulso brazo-tobillo.

Diagnosticos de colinealidad

Proporciones de la varianza

Valor de
Valor del ) Indice de
Indice de Indice Cintura Indice de Masa
Modelo  Dimension | Autovalor | condicién | (Constante) Cadera rigidézen m/s | Corporal
1 1 3.966 1.000 .00 .00 .00 .00
2 .020 13.949 .03 .01 .33 .36
3 .009 20.529 .54 .02 .66 .15
4 .004 31.148 43 .97 .00 .50
2 1 2.982 1.000 .00 .00 .00
2 .012 15.909 .09 .23 .97
3 .006 21.866 Re)| 77 .03

a. Variable dependiente: Presion diastélica en mmHg

De las pruebas de validacion aplicadas al modelo de regresiéon obtenido,
mediante el cual se pretende estimar la presion sistélica (SBP), teniendo
como variables regresoras al indice cintura cadera (WHR), y el indice de
rigidez (SIpvp). Asi, podemos asegurar que hay evidencia suficiente para
considerar como valido, el modelo de regresiéon obtenido. Este modelo
permite inferir el valor de la presion sistélica (SBP), en el grupo de

voluntarios sanos.

6.1.7.3 Discusion del Modelo

Millasseau et al. [60] reporté de un estudio realizado en voluntarios
sanos con una edad promedio de 47 anos, un modelo de regresion multiple
que permiten calcular el indice de rigidez en funcién de las variables
explicativas, edad y presion media (MBP). El modelo presenta un

significativo y moderadamente alto coeficiente de correlacion (r=0.69,

P=0.0001).

La Ecuaciéon 6.12 muestra el modelo de regresiéon multivariante.
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SIpvp=0.63 + 0.086 age + 0.042 MAP Ec. 6.12

Nuestros resultados son congruentes con el modelo publicado por Millasseau
et al. [60]. Los coeficientes de correlacion obtenidos entre parametros
cardiovasculares y factores de riesgo que presentaron mayor magnitud
fueron la presiéon media y la edad (ver tabla 6.2). En nuestro estudio el
modelo de regresion que interesa es el que nos permite inferir el valor de la
presion sistdlica (SBP) y la presion diastélica (DBP) a partir del indice de
rigidez (Slpvp) y factores de riesgo que resulten significativos para el
modelo.

En las busquedas realizadas, no se encontraron modelos que permita
inferir el valor de presién sistdlica a partir del indice de rigidez, sdlo se
encontraron modelos de regresién que permiten inferir el valor del indice de
rigidez a partir del valor de la presion y factores de riesgo que resultaron
significativos para el modelo. Siendo este modelo una aportacién original de

este trabajo de investigacion.

6.2 Resultados del estudio (1B) en pacientes hipertensos

6.2.1 Objetivo y metodologia

El objetivo de este estudio es la caracterizaciéon de la Onda de Pulso
Arterial, velocidad (PWV) y Morfologia (DVP), como estimadores de la
Presion Arterial, en un grupo de pacientes hipertensos en reposo. En este
apartado se presenta el analisis de correlacion entre las variables bajo
estudio (baPWYV, Slpvr, RIpvpr) con parametros cardiovasculares y factores
de riesgo. Este analisis se realiz6 a partir de los registros obtenidos en
pacientes hipertensos controlados, colocados en posicién dectbito supino,
después de 15 minutos de reposo, a una temperatura ambiente de 25 + 1°C y
en un ambiente sin ruido. Los registros de baPWV se realizan por
ultrasonido con el equipo Micro Medical Pulse Trace PWV. Los registros de
SIpve v Rlpvp se realizan por fotopletismografia mediante el equipo Micro

Medical Pulse Trace PCA.
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6.2.2 Caracteristicas de la Poblaciéon de pacientes hipertensos

El grupo total de participante en esta parte del estudio clinico, fue
integrado por 27 pacientes hipertensos controlados, de los cuales en 8 de
ellos no fue posible realizar los registros de velocidad de onda de pulso con el
equipo Micro Medical Pulse Trace PWV, debido a que la senal de ECG que
es usada para sincronia de los registros de onda de pulso por ultrasonido, no
fue posible obtenerla en 8 de estos pacientes. La causa fue, que en estos
pacientes la senial de ECG es muy pequena debido a la impedancia de la piel
y que aun con el gel conductor aplicado, el equipo no es capaz de amplificar
estas sefales en una magnitud suficiente para que la rutina de deteccién de
onda R con que cuenta el equipo, la identifique como valida y permita grabar
los registros que se estan realizando. Por esta razén se cuenta con registros
utiles de 19 pacientes (15 hombres 4 mujeres) para analisis en el grupo
considerado de alto riesgo cardiovascular. El grupo esta bajo medicacion
indicada por el cardidlogo tratante, y para la toma de registros de las
variables a estudiar es indispensable no suspender el tratamiento asignado
por el médico.

Por otra parte, los valores que representan las caracteristicas basicas
del grupo de pacientes hipertensos, son presentados en la tabla 6.26. Los

valores presentados, son valores promedio + desviacién estandar.

El grupo de pacientes hipertensos, presentdé dentro de los parametros
cardiovasculares los siguientes valores: (SBP) presion sistélica de 132.82 +
16.93 mmHg, presion diastélica (DBP) de 80.29 + 7.47 mmHg, estos valores
estan dentro del rango considerado normal alto (SBP; 130 — 139 mmHg y
DBP; 85 — 89 mmHg) por la organizacién mundial de la salud (OMS).

En la tabla 2.1 (Capitulo 2) se muestran los valores de definicién y

clasificacién de la hipertensién proporcionados por esta organizacion.
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Tabla 6.26. Caracteristicas bdsicas que representan al grupo de los pacientes hipertensos

considerados en el estudio (n=19).

Caracteristicas Valor Promedio + Desviacion

Estandar

SBP (mmHg) 132.73 16.93

DBP (mmHg) 80.29 7.43

Parametros MBP (mmHg) 97.78 9.72

cardiovasculares PP (mmHg) 59.53 13.35

HR (ppm) 65.12 12.81

baPWYV (m/s) 9.78 1.23

Variables bajo | SIpve (m/s) 9.34 2.39

estudio Rlove (%) 72.98 13.91

edad (anos) 54.12 6.53

BMI (kg/m2) 217.78 4.06

WHR (cm /cm) 0.92 0.06

Cintura (cm) 98.94 15.08

Fact.ores de Cadera (cm) 107.00 11.55
Riesgo

IMTd (mm) 0.865 0.19

IMTi (mm) 0.850 0.17

SBP presién sistolica, DBP presion diastélica, MBP presion media, PP presion de pulso, HR frecuencia
cardiaca, baPWV velocidad de onda de pulso brazo-tobillo, SIpvr indice de rigidez, RIpvr indice de
reflexion, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera, medida de cintura, IMTd espesor

de la intima- media en carétida derecha, IMTi espesor de la intima-media en carétida izquierda.

Asimismo, para los factores de riesgo se obtuvieron los siguientes
valores promedio. Una edad para esta poblacion de 54.12 + 6.53 anos. Un
BMI de 27.78 + 4.06 kg/m2 el cual esta dentro del intervalo considerado como
sobrepeso (25 a 30 kg/m?) por la OMS (ver tabla 2.2 del capitulo 2). Un
WHR de 0.92 + 0.06 cm/cm considerado como normal por la OMS.
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El valor promedio de la medida de cintura fue de 98.94 + 15.08 cm. Asi
comparando esta medida con los valores médicos de referencia vigentes que
marcan una medida de cintura maxima 100 cm en hombres y 90 cm en
mujeres, el valor promedio esta muy proéximo al valor limite maximo.

Un espesor promedio de la intima medida en la carétida derecha
(IMTd) de 0.865 + 0.19 mm, y un espesor promedio de la intima medida en
la carodtida izquierda (IMT1) de 0.850 + 0.17 mm, los cuales estan dentro del
intervalo considerado como normal (IMT; 0.4 — 1.0 mm) con una marcada
tendencia hacia el valor maximo.

De igual manera, las variables bajo estudio presentaron los siguientes
valores: una velocidad de onda de pulso brazo—tobillo (baPWV) de 9.79 +
1.23 m/s, indice de rigidez (SIpvp) de 9.34 + 2.39 m/s, y un indice de reflexién
(RIpvp) de 72.98 + 13.91%, y tiempo de transito derivado del pulso digital de
volumen (PTTpvp) de 172 + 44 ms.

6.2.3 Resultados y Discusion

6.2.3.1 Correlaciones baPWV con parametros cardiovasculares

en el grupo de pacientes hipertensos controlados

De manera similar al estudio realizado en voluntarios sanos (grupo de
bajo riesgo) donde se estudi6 el comportamiento de estas mismas variables,
se aplica dicho protocolo de estudio (1A) a una poblacién de pacientes
hipertensos controlados (grupo de alto riesgo). En esta secciéon se muestran
las correlaciones que se obtuvieron en el grupo de alto riesgo. La tabla 6.27
muestra los coeficientes de correlacién y la significancia estadistica de las
variables bajo estudio con parametros cardiovasculares, y factores de riesgo.

La baPWV estuvo positiva y significativamente correlacionada con los
parametros cardiovasculares, especificamente present6 altos coeficientes de
correlacion con SBP (r=0.765, P=0.0001), y la presiéon media (r=0.732,
P=0.001) como también se muestra en el grafico de la Figura 6.9 (a) y (b)

respectivamente.
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Tabla 6.27 Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre pardametros

cardiovasculares, factores de riesgo, Velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV),

Indice de rigidez (SIyr) e Indice de Reflexién (RIwvr) en el grupo de pacientes hipertensos.

baPWV SIpve RIpve

r pP r pP r P
SBP 0.765 0.0001 -0.037 >0.05 0.189 >0.05
DBP 0.552 0.022 -0.075 >0.05 0.255 >0.05
MBP 0.723 0.008 0.021 >0.05 0.250 >0.05
PP 0.661 0.016 -0.089 >0.05 0.097 >0.05
HR 0.207 >0.05 -0.495 0.043 -0.576 0.015
RlIpve -0.069 >0.05 0.264 >0.05
SIbve -0.022 >0.05 0.264 >0.05
Edad 0.330 >0.05 0.477 <0.029 0.006 >0.05
BMI -0.192 >0.05 0.174 >0.05 0.092 >0.05
WHR 0.007 >0.05 0.322 >0.05 -0.026 >0.05
IMTd 0.606 0.01 0.071  >0.05 -0.273 >0.05
IMTi 0.618 0.008 0.076 >0.05 -0.389 >0.05

(r) coeficiente de correlacion de Pearson, (P) significancia estadistica, SBP presion sistélica, DBP

presion diastolica, MBP presiéon media, PP presién de pulso, HR frecuencia cardiaca, baPWV velocidad

de onda de pulso brazo-tobillo, SIpvr indice de rigidez, RIpvr indice de reflexién, BMI indice de masa

corporal, WHR indice cintura cadera, espesor intima carotida derecha IMTd, espesor intima carétida

izquierda IMTi.

Todos los valores de baPWYV registrados en los graficos de la Figura 6.9

(a) y (b) estan dentro del intervalo de confianza. La baPWV present6 ademas

un moderadamente alto coeficiente de correlaciéon con la presiéon de pulso

(PP) (r=0.661, P=0.004), asi como un moderado coeficiente de correlacion con

la presion diastoélica (r=0.552, P=0.014).
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Figura 6.9  Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacién de la Velocidad
de Onda de Pulso brazo-tobillo (baPWV) con pardmetros cardiovasculares: presion sistélica
(a), presién media (b), presién de pulso (c), en el grupo de pacientes hipertensos. Cada punto
representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el

intervalo de confianza al 95%.

Los graficos de dispersién y coeficientes de correlaciéon se muestran en
la Figura 6.9 (¢) y (d), en estos graficos se observa que todos los valores de
baPWV estan dentro del intervalo de confianza. Sin embargo no fue
significativa la correlacion de baPWV con la frecuencia cardiaca (HR)

(r=0.207, P>0.05).
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6.2.3.2 Correlaciones de baPWV con factores de riesgo
cardiovascular en el grupo de pacientes hipertensos
controlados

En el grupo de hipertensos controlados, no fue significativa la
correlacion de baPWV con la edad (P>0.05). De igual manera no fueron
significativas las correlaciones baPWYV con ninguno de los factores de riesgo
cardiovascular derivados de parametros antropométricos, tales como el
indice de masa corporal (P>0.05), el indice cintura cadera (P>0.05), la
medida de cintura (P>0.05), la medida de cadera (P>0.05).

Por otro lado, para este grupo de hipertensos controlados, la baPWV
estuvo positiva y significativamente correlacionada con el espesor de la
intima medida en la cardétida (IMT). Se obtuvieron -coeficientes de
correlacion moderadamente altos de baPWV con el espesor de la intima
medida en la carétida izquierda (IMTi) r=0.618, (P=0.008) y en cardétida
derecha (IMTd) r=0.606, (P=0.010). De los diagramas de dispersién
mostrados en la Figura 6.10 (a) y (b) se observa que, a mayor espesor de la
intima medida en cardétida, corresponde valores mas altos de velocidad de

onda de pulso.

6.2.3.3 Discusion baPWV

El valor promedio de la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWYV) en nuestro estudio con pacientes hipertensos controlados fue de
9.79 + 1.23 m/s, para una edad promedio en el grupo de 54.12 + 6.53 anos.
Yu et al. [129] report6é valores de baPWV de 11.88 + 2.97 m/s en pacientes
hipertensos con una edad promedio de 57.11 + 15.47 anos, no indica si
dichos pacientes estan medicados. A su vez, Matsui et al. [57] reporté de un
estudio realizado con pacientes hipertensos, un valor de baPWV de 21.43 +
4.09 m/s, para una edad promedio de 69.4 + 8.3 anos, considerando que un
39.8% de la poblaciéon fueron hombres, ademas el 56.3% eran hipertensos
tratados con medicamentos y el 43.7% no recibian tratamiento alguno.
Munakata et al. [130] en un estudio realizado en un grupo de hipertensos

jévenes y en un grupo hipertensos mayores, reporté valores de baPWV de
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14.86 + 2.47 m/s para una edad promedio de 46.00 + 9.00 anos en el grupo de
hipertensos jovenes y de 18.27 + 3.18 m/s para una edad promedio de 70.00
+ 7.00 anios en el grupo de hipertensos mayores, los grupos bajo estudio no

tenian indicado tratamiento hipertensivo.

a b

130 130
3 3
D:j 120 ’f' 120
<7 L
o 2110 o 2 110
32 g2
O & 100 O & 100
iZ 3£
= & 90 = 2 90
S @ S
as o
& e EEEETE
[ <
= -

70 7.0

T T T T \ T \ T I
06 07 08 09 10 11 12 13 06 07 08 09 10 11 12
Espesor Intima Carétida derecha Espesor Intima Carotida izquierda
(IMTd)(mm) (IMTi)(mm)

Figura 6.10 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion de la Velocidad
de Onda de Pulso brazo-tobillo (baPWYV) con los factores de riesgo: (a) espesor de la intima
medida en la cardtida derecha (IMTd), (b) espesor de la intima medida en la cardtida
izquierda (IMTi), en el grupo de pacientes hipertensos controlados. Cada punto representa
un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de

confianza al 95%.

Los valores de baPWYV publicados previamente son moderadamente
mayores con respecto al valor promedio obtenido en nuestro estudio. Los
estudios realizados por los autores referenciados en este parrafo, emplearon
en sus mediciones el equipo PWV/ABI Colin, Komaki, Japan VP1000 y
VP2000. Lo grupos de estudio no tenian tratamiento antihipertensivo. Se
observa una marcada variacion en los valores promedio obtenidos, esto pude
ser en parte debido a la diferencia de edades en los grupos estudiados. Para
edades promedio similares, la variabilidad es evidente como se puede
observar en los grupos de hipertensos estudiados que se muestran en la
Tabla 6.28. Asi el método de medida puede ser una de las causas de esta

diferencia, asi como la ausencia de medicaciéon en los grupos de estudio.

184



Capitulo 6 Resultados

Podemos decir que nuestros valores promedio de baPWV concuerdan

principalmente con los publicados recientemente por Yu et al. 2008.

Tabla 6.28 Valores promedio de velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV)

previamente publicados por otros autores, en estudios con hipertensos.

Autor y ano baPWV (m/s) Edad (anos) Genero
Yu et al. 2008 [129] 11.88 +2.97 57.11 +15.47 mixto
Munakata et al. 2005 [131] 14.86 + 2.47 46.00 £ 9.00 mixto
Munakata et al. 2005 [130] 18.27 £ 3.18 70.00 = 7.00 mixto
Matsui et al. 2004 [57] 21.43 + 4.09 69.40 £ 8.3 mixto

Por otro lado, nuestros resultados muestran que la velocidad de onda
de pulso (baPWV) estuvo positiva y significativamente correlacionada con
los parametros cardiovasculares, especificamente presenté altos coeficientes
de correlacion con la presion sistdlica (r=0.765), y la presion media
(r=0.732), como se muestra en la Tabla 6.27 de esta seccién de resultados.
Present6 ademas un moderadamente alto coeficientes de correlacion con la
presién de pulso (r=0.661), y un moderado coeficiente de correlacion con la
presion diastélica (r=0.552). Sin embargo, no fue significativa la correlacién
de la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) con la frecuencia
cardiaca (HR).

Asi Yu et al [129] en un estudio realizado en pacientes hipertensos
reportd que baPWV correlacion6 significativamente con SBP, presenté un
moderadamente alto coeficiente de correlaciéon r=0.62, y la correlaciéon con
DBP presenta un moderadamente bajo coeficiente de correlacion r=0.47
ambos coeficientes se obtuvieron en un grupo que sélo incluyo hombres.

Similares correlaciones se obtuvieron en un grupo de mujeres incluidas
en el estudio realizado por Yu et al. [129] donde, la baPWV mostré un
moderadamente alto coeficiente de correlacion con la SBP r=0.70 y un
moderadamente bajo coeficiente de correlacion con DBP r=0.49 para una

edad promedio de 57.11 + 15.47 en ambos grupos de estudio.
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Asimismo Matsui et al. [57] publicé haber encontrado una significativa
correlacion de la baPWV con parametros cardiovasculares. Se obtuvieron
bajos coeficientes de correlacion con SBP (r=0.39), con MBP (r=0.29), y con
PP (r=0.3). Encontr6 ademas que no fue significativa la correlaciéon de
baPWYV con DBP, para una edad promedio de 69.4 + 8.3 anos en el grupo de
estudio.

Las correlaciones obtenidas en nuestro estudio son ligeramente
mayores que las publicadas previamente por Yu et al. [129] y notablemente
superiores a las publicadas por Matsui et al. [57]. La similitud en las
correlaciones permite validr nuestro método de medida de baPWV por
ultrasonido, empleado en el grupo de pacientes hipertensos controlados.

Nuestros resultados concuerdan parcialmente con los obtenidos por
Munakata et al. [131] en un estudio realizado en pacientes jovenes
hipertensos controlados con un rango de edad de 46+9 anos. Ellos
encontraron que baPWV presenta un moderado coeficiente de correlacién
con la SBP (r=0.522) y con la MBP (r=0.564), y presenté6 ademas un
moderadamente bajo coeficiente de correlaciéon con la DBP (r=0.442), asi
como un bajo coeficiente de correlacion con la PP (r=0.386) similar
resultados a los encontrados en nuestro estudio. E1 muy bajo coeficiente de
correlacion con HR (r = 0.220) encontrado por Munakata no concuerda con
nuestros resultados, esto puede ser debido a que en nuestro grupo son
hipertensos controlados y el grupo de contraste de caracteristicas similares
no estaba bajo tratamiento médico.

Por otro lado, se obtuvo una positiva y significativa correlacion de la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) con algunos factores de
riesgo considerados en nuestro estudio. En este estudio se obtuvieron
coeficientes de correlacion moderadamente altos de baPWV con el espesor de
la intima medida en la carétida izquierda (r=0.618), y con el espesor de la
intima medida en la carétida derecha (r=0.606). De manera similar, no
fueron significativas las correlaciones de la baPWYV con la edad, ni con
ninguno de los factores de riesgo derivados de parametros antropométricos,

tales como el indice de masa corporal, el indice cintura cadera, la medida de
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cintura, y la medida de cadera. Esta ausencia de correlacion de la velocidad
de onda de pulso brazo—tobillo en los pacientes hipertensos, marca una
diferencia importante con respecto al grupo de voluntarios sanos. En el
grupo de voluntarios baPWYV si correlacioné con el indice cintura cadera,
con el indice de masa corporal, la medida de cintura (ver tabla 6.2). Asi se
pone de manifiesto la influencia de la hipertensién sobre la rigidez arterial,
alterando la relaciéon de esta con los factores de riesgo cardiovascular
derivados de parametros antropométricos que en sujetos sanos se observa
una correlacion significativa.

En un estudio realizado en hipertensos, Yu et al. [129] correlaciond la
baPWYV con el espesor de la intima caroétida derecha (IMTd), donde encontrd
un significativo pero bajo coeficiente de correlacién r=0.34. De igual manera
Las correlaciones encontradas en nuestro estudio fueron notablemente
mayores que las publicadas previamente por Yu et al. y obtenidas con el
equipo Colin Komaki Japan. Esto puede evidenciar una mayor sensibilidad
del método de medicién por ultrasonido en la medicion de baPWV en
pacientes hipertensos, considerados de alto riesgo cardiovascular.

Matsui et al. [57] como resultado de un estudio realizado, reporté que
no fue significativa la correlacion encontrada entre la baPWV y el indice de
masa corporal (BMI), concordando con los resultados obtenidos en nuestro

estudio.

6.2.4 Analisis Multivariante

6.2.4.1 Modelo de regresion multiple para determinar la SBP en

el grupo de pacientes hipertensos controlados

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresion lineal para
determinar la presién sistélica en voluntarios sanos, se procedié a obtener el
modelo de regresion lineal que permite inferir la presion sistdlica (SBP) a
partir de la velocidad de onda de pulso brazo tobillo (baPWYV), los
parametros cardiovasculares y factores de riesgo cardiovascular que

resulten significativos en el grupo de pacientes hipertensos controlados.
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A partir de la base de datos construida con los datos de los pacientes
hipertensos controlados, se probaron los tres métodos iterativos (forward,
backward, stepwise), los cuales convergen a un modelo de regresién lineal
comun en el cual las variables explicativas son significativas para el modelo.

El modelo de regresion al que se converge se muestra en la Ec. 6.13

SBP = 56.980 + 7.79 baPWV Ec. 6.13

Se observa del modelo obtenido, que la presion diastdlica (SBP) puede ser
explicada por la variable predictora, velocidad de onda de puso brazo-tobillo
(baPWYV). En la tabla 6.29, se muestran los coeficientes del modelo asi como

su significancia.

Tabla 6.29  Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante, y la velocidad de onda de pulso
brazo-tobillo (baPWV). El f valor y su significancia estadistica P. Los pardmetros
corresponden al modelo de regresion que determina la presién sistélica (SBP) para el grupo

de hipertensos controlados.

Coeficientes del Modelo que define (SBP)

Variables Predictoras B valor P valor
Constante 56.980 0.01
Velocidad de Onda de Pulso (baPWV) 7.790 0.001

El valor de la constante obtenida flo =56.980, con una significancia P=0.01,
y el coeficiente que corresponde a la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo
(baPWV) 2 =17.790 con una significancia P=0.001. La significancia de cada
uno de los coeficientes del modelo de regresiéon deben cumplir con P<0.05 lo
que asegura poder rechazar la hipétesis nula.

De la tabla 6.30 resumen del modelo, donde la variable predictora es la
velocidad de onda de pulso brazo—tobillo, se observa que el coeficiente de

correlacion multiple R = 0.673. El coeficiente de determinacién R2 = 0.453
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esto es un 45.3% de la variabilidad en el modelo es explicado por la variable
regresora. Muestra ademas un RZorregido = 0.423 indicando que el modelo
explica el 42.3% de la variabilidad de la presiéon arterial mediante la
variable regresora, el resto de la variabilidad es de tipo aleatorio.

El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada, es del 11.8%.

Tabla 6.30  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary’

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square [ R Square [ the Estimate Watson
1 6732 453 423 11.803 2.202

a. Predictors: (Constant), Velocidad de Onda de Pulso (baPWV)(m/s)
b. Dependent Variable: Presion Sistélica (SBP)(mmHg)

Como se ha mostrado en anteriores analisis, las pruebas de validacion
del modelo son necesarias para confiar en la veracidad el las estimaciones

hechas mediante el modelo obtenido.
Asi el valor del estadistico Durbin—Watson (;1) obtenido en el analisis,

debe estar dentro del intervalo 1.41 < d < 2.59. pe la tabla 6.30 (Resumen
del Modelo), el estadistico Durbin-Watson presenta un valor de 2.202, este
valor esta dentro del intervalo calculado. Luego entonces se puede afirmar
que para este caso, se cuenta con evidencia suficiente para asegurar que no
hay autocorrelacion en los residuos del modelo.

Del resumen ANOVA que se muestra en la Tabla 6.31 modelo 1, se
observa el valor del estadistico de Fisher Snedecor y su significancia. Para
este caso de analisis, el valor del estadistico F = 14.905 con una significancia
P=0.001 para la wvariable dependiente presiéon sistolica (SBP). Una
significancia <0.05 asegura la relacion lineal entre la variable dependiente

SBP y la variable regresora, velocidad de onda de pulso brazo-tobillo

(baPWV).
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Tabla 6.31 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVAP
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 2076.359 1 2076.359 14.905 .0012
Residual 2507.441 18 139.302
Total 4583.800 19

a. Predictors: (Constant), Velocidad de Onda de Pulso (baPWV)(m/s)
b. Dependent Variable: Presién Sistélica (SBP)(mmHg)

Otras de las pruebas de validaciéon del modelo de regresion multiple es
el Factor de inflacién de la varianza (FIV). En la Tabla 6.32 (Coeficientes) se
obtiene el valor de FIV. En el presente caso de andlisis se tiene para la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) un FIV=1.0. Asi aplicando
la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual considera que existen
problemas de colinealidad entre variables, si algin FIV es superior a 10.
Luego entonces podemos afirmar que no se muestra evidencia suficiente

para asegurar que exista colinealidad entre variables regresoras.

Tabla 6.32 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS., En
esta tabla se muestra el pardmetro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficient$
Unstandardized |Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics
Model B Std. Error Beta t Sig. |Tolerance| VIF
1 (Constant) 56.980 | 19.892 2.864 .010
Velocidad de Onda
Pulso (baPWV)(m/s 7.790 2.018 .673 3.861 .001 1.000 1.000

a.Dependent Variable: Presién Sistélica (SBP)(mmHg)

Asimismo el indice de condicién (IC) es una prueba mas de validacién
para el modelo de regresiéon multiple. De la Tabla 6.33 (Diagnéstico de
colinealidad), se observa un I1C=15.00 para baPWV. En condiciones de no-
colinealidad este indice debe ser menor a 15. Asi para este modelo el IC esta
en el limite y advierte un posible problema de colinealidad entre variables

explicativas.
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De las pruebas de validacion aplicadas al modelo obtenido para inferir
la presion sistdlica (SBP), teniendo como variable regresora la velocidad de
onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV), podemos asegurar que: hay evidencia
suficiente para considerar al modelo de regresion multiple obtenido, como
valido para inferir el valor de la presion sistélica en el grupo de pacientes

hipertensos controlados.

Tabla 6.33 Diagnéstico de colinealidad obtenido mediante SPSS. Este estadistico
proporciona el parametro indice de condicion. El modelo 1 es el modelo que define la presion
diastélica en funcion de las variables explicativas: La columna dimension resume las
variables explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Velocidad de onda de pulso

brazo-tobillo.

Collinearity Diagnostics 2

Variance Proportions
Velocidad de
Onda de
Condition Pulso
Model Dimension Eigenvalue Index (Constant) (baPWV)(m/s)
1 1 1.991 1.000 .00 .00
2 .009 15.008 1.00 1.00
a. Dependent Variable: Presion Sistélica (SBP)(mmHg)
6.2.4.2 Modelo de regresion maultiple para determinar DBP a

partir de baPWV en el grupo de pacientes hipertensos

controlados

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresién lineal
multiple para determinar la presion sistdlica, se procede a obtener el modelo
de regresion lineal que permite inferir el valor de presién diastdlica (DBP).
El modelo tiene como variables explicativas la velocidad de onda de pulso
brazo tobillo (baPWYV), los parametros cardiovasculares y factores de riesgo
cardiovascular que resulten significativos en el grupo de pacientes
hipertensos controlados.

A partir de la base de datos construida con los registros de los
pacientes hipertensos, se obtuvo por medio del método backward el modelo
de regresion lineal. El modelo incluye las variables explicativas que fueron

significativas para éste.
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El modelo de regresion muestra en la Ec. 6.3

DBP = 49.839 + 3.184 baPWV Ec. 6.14

Se observa del modelo obtenido, que la presion diastélica (DBP) puede ser
explicada por la variable predictora velocidad de onda de puso brazo-tobillo
(baPWYV). En la tabla 6.34, se muestran los coeficientes del modelo asi como

su significancia.

Tabla 6.34  Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante, y la velocidad de onda de pulso
brazo-tobillo (baPWV). El f valor y su significancia estadistica P. Los pardmetros
corresponden al modelo de regresién que determina la presién diastélica (DBP) para el

grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (DBP)

Variables Predictoras [ valor P valor
Constante 49.839 0.001
Velocidad de Onda de Pulso (baPWV) 3.184 0.018

El valor de la constante obtenida es [0=49.839, con una significancia
P=0.001. El coeficiente que corresponde a la velocidad de onda de pulso
brazo-tobillo (baPWV) es [(2=3.184 con una significancia P=0.018. La
significancia de cada uno de los coeficientes del modelo de regresién deben
cumplir con P<0.05 lo que asegura poder rechazar la hipétesis nula.

De la tabla 6.35 (resumen del modelo), donde la variable predictora es
la velocidad de onda de pulso brazo—tobillo, se observa que el coeficiente de
correlacion multiple es R=0.524. El coeficiente de determinacién R2 = 0.275
esto es, un 27.5% de la variabilidad en el modelo es explicado por la variable
regresora, Asimismo presenta un RZcorregido = 0.234 indicando que el modelo
explica el 23.4% de la variabilidad de la presiéon arterial mediante la
variable regresora, el resto de la variabilidad es de tipo aleatorio.

El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada es del 7.134%.
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Tabla 6.35  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary’

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square | R Square | the Estimate Watson
1 5242 275 234 7.134 1.981

a. Predictors: (Constant), Velocidad de Onda de Pulso (baPWV)(m/s)
b. Dependent Variable: Presién Diastdlica (DBP)(mmHg)

Pruebas de validacion para el modelo de regresion multiple. Entre la

pruebas que se hacen al modelo de regresién multiple se encuentra el valor
del estadistico Durbin—Watson (cAl ). El valor del estadistico (cAz’ ) debe estar

dentro del intervalo 1.41< d <259, asi de la tabla 6.35 (Resumen del Modelo), el
estadistico Durbin-Watson presenta un valor de 1.981, este valor esta dentro
del intervalo calculado. Luego entonces se puede afirmar que para este caso,
se cuenta con evidencia suficiente para asegurar que no hay autocorrelacién
en los residuos del modelo.

La siguiente prueba es el valor del estadistico Fisher—Snedecor y su
significancia De la Tabla 6.36 (ANOVA) para el modelo 1 se observa el valor
del estadistico F=6.815 con una significancia P=0.018 para la variable
dependiente presion diastdlica (DBP). Asi una P<0.05 asegura la relacién
lineal entre la variable dependiente DBP y la variable regresora, velocidad

de onda de pulso brazo-tobillo (baPWYV).

Tabla 6.36 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F' de Fisher y su significancia.

ANOVAP
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 346.832 1 346.832 6.815 .0182
Residual 916.118 18 50.895
Total 1262.950 19

a. Predictors: (Constant), Velocidad de Onda de Pulso (baPWV)(m/s)
b. Dependent Variable: Presién Diastélica (DBP)(mmHg)

193



Capitulo 6 Resultados

La prueba siguiente que se realiza al modelo se denomina factor de
inflacion de la varianza (FIV). En la Tabla 6.37 (Coeficientes) se obtiene el
valor del estadistico FIV. En el presente caso de analisis se tiene para la
velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) un FIV = 1.0. Asi
aplicando la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual considera que
existen problemas de colinealidad entre variables, si algin FIV es superior a
10; podemos afirmar que no se muestra evidencia suficiente para asegurar

que exista colinealidad entre variables regresoras.

Tabla 6.37 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS., En
esta tabla se muestra el pardmetro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficient$
Unstandardized Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics
Model B Std. Error Beta t Sig. Tolerance VIF
1 (Constant) 49.839 12.024 4.145 .001
Velocidad de Onda d¢
Pulso (baPWV)(m/s) 3.184 1.220 .524 2.610 .018 1.000 1.000

a. Dependent Variable: Presién Diastélica (DBP)(mmHg)

Continuando con las pruebas de validacion del modelo de regresion
multivariante, se observa el valor del estadistico indice de condicion (IC). De
la Tabla 6.38 (Diagnoéstico de Colinealidad), se observa un I1C=15.00 para la
variable explicativa baPWV. En condiciones de no-colinealidad este indice
debe ser menor a 15. Asi para este modelo el IC esta en el limite de su valor

y advierte un posible problema de colinealidad entre variables explicativas.

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido para inferir
la presién diastélica (DBP), teniendo como variable regresora la velocidad de
onda de pulso brazo-tobillo (baPWV), podemos asegurar que: hay evidencia
suficiente para considerar al modelo de regresion multiple obtenido, como
valido para inferir el valor de la presion sistélica en el grupo de voluntarios

Sanos.
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Tabla 6.38 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
parametro indice de condicion. El modelo 1 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Velocidad de onda de pulso brazo-
tobillo.

Collinearity Diagnostics?

Variance Proportions
Velocidad de
Onda de
Condition Pulso
Model Dimension Eigenvalue Index (Constant) [ (baPWV)(m/s)
1 1 1.991 1.000 .00 .00
2 .009 15.008 1.00 1.00

a. Dependent Variable: Presion Diastdlica (DBP)(mmHg)

6.2.4.3 Discusion del modelo

Matsui et al. [57] mediante analisis multivariante obtuvo un modelo de
regresion lineal que permite inferir el valor de la velocidad de onda de pulso.
El modelo tiene como variables regresoras la edad, presion sistélica y
frecuencia cardiaca. Este modelo de regresiéon multivariante se muestra en

la Ec. 6.14.

baPWV = 0.49 edad + 0.37 SBP + 0.23HR Ec. 6.14

este modelo presentd un RZcorregido = 0.43, esto es, el modelo explica el 43% de
la variabilidad de baPWYV, el resto de la variabilidad es de tipo aleatorio. El
estudio se realizé en pacientes hipertensos, con una edad promedio de 69.4 +
8.3 anos, con un 39.8% de hombres en la poblaciéon y un 56% de los
hipertensos del grupo analizado cuentan con tratamiento antihipertensivo.
Asmar et al. [78] reporté de un estudio realizado en pacientes
hipertensos, un modelo de regresion multiple que permiten calcular la

velocidad de onda de pulso medida de carétida a femoral (cfPWYV), teniendo
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como variables explicativas, la edad y la presion sistdlica. La Ecuacion 6.15

muestra el modelo de regresiéon multiple para pacientes hipertensos.

cfPWV =0.06 SBP + 0.09 edad — 2.7 Ec. 6.15

En ambos modelos publicados se observa, que es significativa la
presion sistélica en la estimaciéon de la velocidad de onda de pulso tanto de
cfPWV como baPWV. Concordando con el modelo obtenido en esta tesis,
para estimar la presion sistélica. No es factible hacer una comparacién entre

los modelos, debido a que no se tiene la misma variable predictora.

6.2.5 Resultados y Discusion del DVP

6.2.5.1 Relacion del DVP con parametros cardiovasculares y
factores de riesgo cardiovascular en el grupo de pacientes

hipertensos controlados

En esta seccién se muestra las correlaciones obtenidas entre el indice
de rigidez (SIpvp) e indice de reflexion (RIpvp) derivados del pulso digital de
volumen (DVP), con parametros cardiovasculares y factores de riesgo. Se
muestra ademas la relacion existente entre el indice de rigidez y el indice de
reflexiéon. La Tabla 6.39 muestra los coeficientes de correlacion y su
significancia estadistica obtenida en el estudio realizado en el grupo de

pacientes hipertensos controlados.
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Tabla 6.39 Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica del indice de rigidez

(SIpv) e indice de reflexion (RIpvw) con parametros cardiovasculares y factores de riesgo, en el

grupo de pacientes hipertensos.

SIpve RlIove

r pP r pP
SBP -0.037 >0.05 0.189 >0.05
DBP -0.075 >0.05 0.255 >0.05
MBP 0.021 >0.05 0.250 >0.05
PP -0.089 >0.05 0.097 >0.05
HR -0.495 <0.043 -0.576 <0.015
RIpve 0.264 >0.05
SIpve 0.264 >0.05
Edad 0.477 <0.029 0.006 >0.05
BMI 0.174 >0.05 0.092 >0.05
WHR 0.322 >0.05 -0.026 >0.05
IMTd 0.071 >0.05 -0.273 >0.05
IMTi 0.076 >0.05 -0.389 >0.05

(r) coeficiente de correlacion de Pearson, (P) significancia estadistica, SBP presion sistélica, DBP presién diastélica,
MBP presién media, PP presién de pulso, HR frecuencia cardiaca, baPWYV velocidad de onda de pulso brazo-tobillo,
PTTdup tiempo de transito derivado del pulso de volumen, Slpve indice de rigidez, RIpve indice de reflexion, BMI
indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera, espesor intima carétida derecha IMTd, espesor intima

carétida izquierda IMTi.

6.2.5.2 Caracteristicas del comportamiento del SIpve con
parametros cardiovasculares y factores de riesgo en el grupo
de pacientes hipertensos controlados
El indice de rigidez y el indice de reflexion derivados del DVP,
correlacionaron solamente con la frecuencia cardiaca (HR). El indice de
rigidez (SIpvp) presenté un moderadamente bajo coeficiente de correlacion

con la frecuencia cardiaca (HR) r=—0.495, (P=0.043) el grafico de dispersion
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se muestra en la Figura 6.11 (a). El indice de reflexion (RIpvp) presentd
también un moderado coeficiente de correlaciéon con la frecuencia cardiaca
(HR) r=-0.576, (P=0.015). El grafico de dispersién se muestra en la Figura
6.11 (b). No se encontraron significativas correlaciones con el resto de los
parametros cardiovasculares, ni con ninguno de los factores de riesgo

cardiovascular.
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Figura 6.11 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion del Indice de
Rigidez (SIpve) y el Indice de Reflexién (RIpve) con la Frecuencia Cardiaca: correlacion del
Indice de Rigidez (SIpve) con la Frecuencia Cardiaca (a), correlacién del Indice de Reflexion
(RIpvp) con la Frecuencia Cardiaca (b), en el grupo de pacientes hipertensos. Cada punto
representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el

intervalo de confianza al 95%.

6.2.5.3 Correlacion del ATpve con parametros cardiovasculares
y factores de riesgo cardiovascular en el grupo de pacientes

hipertensos controlados

El tiempo de transito derivado del pulso digita de volumen (ATpvp) es el
tiempo transcurrido entre el pico sistélico y el pico diastdlico del pulso de
volumen medido por fotopletismografia, el cual aparece en algunos articulos
publicados como (PTTpvp), del cual se muestra un registro tipico en la

Figura 6.12.
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El tiempo de transito derivado del pulso digital de volumen (ATpvp)
presentd un significativo, moderado pero negativo coeficiente de correlacion
con la edad r=-0.589, (P=0.044). Ademas presentdé un significativo y
moderadamente alto coeficiente de correlacion entre ATpvp con el Slpvp,

r=—0.609, (P=0.036).

-
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—]

=,

pulso de volumen

tiempo

Figura 6.12 Grdfico tipico del pulso digital de volumen. Se muestra el tiempo de trdnsito

(ATbvp), el cual se emplea en el cdlculo del indice de rigidez.

Los graficos de dispersion se muestran en la Figura 6.13 (a) y (b)
respectivamente. E1 ATpvp no present6 significativa correlaciéon con ninguno

de los parametros cardiovasculares tales como: SBP, DBP, MBP, PP, HR.

Asimismo ATpvp no presentd significativa correlacion con los siguientes
factores de riesgo cardiovascular BMI, WHR, IMTi, IMTd. El ATpvp presentd
significativa correlacion con la edad. La ausencia de una significativa
correlacion del Slpve con la edad en la poblaciéon de pacientes hipertensos,

resulta extrano y sera analizado posteriormente.
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Figura 6.13 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion del Tiempo de
Transito derivado del pulso digital de volumen, con factores de riesgo tales como: edad (a), e
indice de rigidez (b) en el grupo de pacientes hipertensos. Cada punto representa un
voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de

confianza al 95%.

6.2.5.4 Discusion DVP

El indice de rigidez (SIpvp) no correlacion6 con ninguno de los
parametros cardiovasculares (SBP, DBP, MBP, PP, HR). De los factores de
riesgo cardiovascular estudiados en este grupo de pacientes hipertensos, el
indice de rigidez no correlacion6é con BMI, WHR, IMTi, y IMTd. El indice de
rigidez so6lo correlacion6 con la edad en el grupo de pacientes hipertensos
controlados.

Millasseau et al [60] publicé una significativa correlacion del SIpvp con
la edad y la presién arterial en un grupo de voluntarios sanos. Aunque se
estudiaron sujetos sanos con un amplio rango de rigidez adrtica, Millasseau
et al. [60] afirma que dicho estudio no valida el uso del SIpvp en sujetos de
avanzada edad con hipertensién u otros factores de riesgo de ateroesclerosis.
Asi deja abierta la posibilidad de realizar estudios en pacientes hipertensos

y validar la técnica de medicién con este grupo considerado de alto riesgo.
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Analizando la correlacion de la edad con el tiempo de transito derivado
del pulso digital de volumen (ATpvp) y la ausencia de correlacién de la edad
con el indice de rigidez, se plantea lo siguiente:

Si el indice de rigidez se defini6 como: Slpyp = Estatura /ATpvp , y se
observé una significativa correlacion de ATpvp con la edad. Luego entonces,
la falta de correlacién del SIpvp con la edad, puede implicar que la estatura
de los pacientes hipertensos cambia debido a la edad. Al respecto, es sabido
que existe una disminucién en la talla de los adultos mayores debido a
cambios estructurales o6seos [132]. Con el envejecimiento las arterias
progresivamente se endurecen, se dilatan esto es incrementan su diametro y
su longitud [133]. Estos cambios se aceleran con la hipertension [134,135].
Asi el indice de rigidez calculado, se ve alterado por un cambio en la
estatura y cambio en la longitud de la trayectoria arterial. Pudiendo ser
estas las causas de la discrepancia encontrada en la poblaciéon de

hipertensos controlados bajo estudio.

6.2.6 Analisis Multivariante

El cambio en la morfologia del pulso digital de volumen (DVP) en los
pacientes hipertensos es una realidad evidente. En los registros de DVP
realizados en pacientes hipertensos, el nodo dicrético desaparece y la
1dentificacion del pico diastdlico es practicamente imposible de detectar. La
Figura 6.14 muestra un registro tipico del pulso digital de volumen obtenido

de pacientes hipertensos.

En este grafico es evidente la ausencia del nodo dicrético ademas de

evidenciar la dificultad para identificar el pico diastdlico.

Al no existir significativas correlaciones entre la presion arterial y el
indice de rigidez (SIpvp) e indice de reflexiéon (RIpvp), no es posible plantear
modelo alguno que permita inferir los valores de presion arterial a partir de

los parametros convencionales derivados del pulso digital de volumen.
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Figura 6.14 Registro tipico del pulso digital de volumen (DVP) obtenido de paciente

hipertenso de avanzada edad. No se identifica de manera visual el nodo dicrético

6.3 Resultados del estudio (2A) en voluntarios sanos
6.3.1 Objetivo y metodologia

Para esta fase del estudio, se desarrollé un equipo que permite hacer
valoraciones que no es factible realizar con el equipo comercial de
ultrasonido que se ha empleado en los estudios anteriores. KEstas
valoraciones por ejemplo son, la velocidad de onda de pulso entre el corazén
y un solo punto distal de interés. Ademas es muy comun en pacientes
hipertensos de avanzada edad, que el equipo de ultrasonido no permitia
realizar las valoraciones de interés. El estudio del indice de rigidez no era
factible debido a la ausencia de nodo dicrético en senal de
Fotopletismografia. Asi pues se desarrollé6 un equipo que permite mediante
sensores Opticos realizar medidas de: velocidad de onda de pulso entre el
dedo indice — dedo mayor, velocidad de onda de pulso entre corazén — dedo
indice y velocidad de onda de pulso corazén dedo mayor, asi como

determinar el indice de rigidez en los sujetos que sea posible.
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El objetivo de este estudio es la caracterizacion de la onda de pulso
arterial, velocidad (PWV) y morfologia (DVP) como estimadores de la
presién arterial en el grupo de voluntarios sanos en reposo con el equipo

desarrollado.

Este objetivo general tiene tres objetivos parciales.

a) Validacién del prototipo desarrollado para medir el indice de rigidez
(SIpvp) derivado del pulso digital de volumen contrastando sus medidas con
las del instrumento de referencia Micro Medical (PCA).

b) Caracterizacion de la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo
mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV),
velocidad de onda de pulso corazon—dedo mayor (htPWYV) y su correlacién
con los parametros cardiovasculares y factores de riesgo. Asi como el
analisis de correlacion de baPWV, Slpvp, medidos con el equipo Micro
Medical y las velocidades de onda de pulso, ftPWV, hfPWV, htPWV, Slpvp,
medidos con el Prototipo Desarrollado en el grupo de voluntarios sanos.

¢) Mediante analisis multivariante, obtener el modelo de regresion
lineal que permite estimar el valor de presiéon sistélica (SBP), presion
diastélica (DBP) en el grupo de voluntarios sanos, a partir de las variables
bajo estudio, parametros cardiovasculares y factores de riesgo que resulten
significativas.

Este analisis se realiz6 a partir de los registros obtenidos de
voluntarios sanos en posiciéon de decibito supino, después de 15 minutos de

reposo a una temperatura de 25 + 1 °C y en un ambiente sin ruidos.

6.3.2 Caracteristicas de la poblacion de voluntarios sanos

El grupo participante en esta parte del estudio clinico, fue integrado
por 10 voluntarios sanos, considerados como grupo de bajo riesgo
cardiovascular. Los valores que representan las caracteristicas basicas del
grupo de bajo riesgo, son presentados en la tabla 6.40. Los valores

presentados, son valores promedio + desviacion estandar.
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El grupo de voluntarios de bajo riesgo, presenté dentro de los
parametros cardiovasculares los siguientes valores: una presion sistdlica
(SBP) de 111.25 + 12.45 mmHg y presion diastélica (DBP) de 69.37 + 6.80
mmHg, estos valores estan dentro del rango de valores considerados como
normales (128/80 mmHg) por la organizacién mundial de la salud (OMS).

Por ultimo, de los factores de riesgo se obtuvieron los siguientes valores
caracteristicos en el grupo de bajo riesgo: edad 30.22 + 7.06 anos, un indice
de masa corporal (BMI) de 23.05 + 4.08 kg/m? valor que esta dentro del
margen de normalidad (20—25 kg/m?2) indicado por la Organizacién mundial

de la Salud (OMS) (ver tabla 2.2 capitulo 2).

Tabla 6.40. Caracteristicas bdsicas que representan al grupo de los voluntarios sanos

considerados en el estudio para validar el prototipo desarrollado (n=10).

Caracteristicas Valor Desviacién
Promedio Estandar
SBP (mmHg) 111.25 12.45
DBP (mmHg) 69.37 6.80
Parametros MBP (mmHg) 78.87 16.59
cardiovasculares PP (mmHg) 41.8 3.02
HR (ppm) 62.00 8.38
edad (anos) 30.22 7.06
BMI (kg/m?2) 23.05 4.08
Factores de WHR (cm /cm) 0.83 0.12
Riesgo Cintura (cm) 81.67 16.58
Cadera (cm) 95.66 6.42

SBP presién sistolica, DBP presion diastélica, MBP presion media, PP presion de pulso, HR frecuencia

cardiaca, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera, medida de cintura.
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Asimismo un indice cintura cadera WHR obtenido de 0.83 + 0.12 cm/cm
el cual esta dentro de los valores considerados normales por la OMS (WHR <
1 para hombres y un WHR < 0.8 en mujeres). Una medida de cintura de
81.67 + 16.58 cm y una medida de cadera de 95.66 + 6.42 cm, mismos que
son considerados normales. El criterio médico establecido marca que, la
medida de cintura mayor a 100 cm en los hombres y de 90 cm en mujeres
incrementa significativamente el riesgo para la salud [30,32].

Asi mismo los valores caracteristicos de las variables bajo estudio se
muestran en la tabla 6.41.
Tabla 6.41 Valores promedio de las variables bajo estudio medidas con el equipo de

referencia Micro Medical y con el prototipo desarrollado. Valores que representan al grupo

de los voluntarios sanos considerados en el estudio. (n=10).

Caracteristicas Valor Desviacion
Promedio Estandar
Variables bajo | baPWV (m/s) 7.91 0.89
estudio
medidas con SIpvp (m/s) 6.13 0.76
elequipo | pry o (%) 67.73 10.52
MicroMedical
ftPWV (m/s) 6.94 1.20
hfPWV (m/s) 4.12 0.49
Variables bajo
estudio con el htPWV (m/s) 4.97 0.59
Prototipo
SIpvp (m/s) 6.15 1.2
Desarrollado
RIpvr (%) 67.32 9.06

baPWYV velocidad de onda de pulso brazo-tobillo, SIpvp indice de rigidez, RIpvp indice de reflexién,
ftPWYV velocidad de onda de pulso entre dedo indice mano derecha y dedo mayor pie derecho, hfPWV
velocidad de onda de pulso entre corazéon y dedo indice mano derecha, htPWV velocidad de onda de
pulso entre corazon y dedo mayor pie derecho, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura

cadera, medida de cintura.

Las variables medidas con el equipo Micro Medical presentaron una

velocidad de onda de pulso brazo-tobillo (baPWV) de 7.91 + 0.89 m/s, un
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indice de rigidez (SIpvp) de 6.13 £ 0.76 m/s, y un indice de reflexiéon (RIpvp)
de 67.73 + 10.52%.

Las variables medidas con el Prototipo Desarrollado, presentaron una
velocidad de onda de pulso medida entre el dedo indice—dedo mayor del pie
(ftPWV) de 6.94 £ 1.2 m/s, una velocidad de onda de pulo corazén—dedo
indice (hfPWV) de 4.12 + 0.49 m/s, una velocidad de onda de pulso corazén—
dedo mayor (htPWYV) de 4.97 + 0.59 m/s, un indice de rigidez (SIpyp) de 6.15
+ 1.20 m/s, y un indice de reflexion (RIpvp) de 67.32 = 9.06%.

El prototipo desarrollado mediante el cual se midi6 las variables bajo
estudio en este apartado, se muestra en la Figura 6.15. La Figura 6.15 (a)

muestra los moédulos que lo integran.
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Figura 6.15 Prototipo desarrollado. (a) Médulos que integran el prototipo desarrollado,
ordenador personal, tarjeta de adquisicion de datos y prototipo de acondicionamiento de

serial. (b) Vista interior del prototipo de acondicionamiento de sefiales.

Este prototipo esta compuesto por un ordenador personal que almacena
y procesa las senales registradas, una tarjeta de adquisiciéon de datos de
cuatro canales diferenciales y el prototipo para acondicionamiento de
senales. El prototipo de acondicionamiento de sefales cuenta con un
amplificador de electrocardiografia (ECG) con aislamiento capacitivo y
alimentado con fuente flotante, ademas de cuatro canales para
fotopletismografia. La figura 6.15 (b) muestra el interior de prototipo de

acondicionamiento de senal.

6.3.3 Validacion del prototipo desarrollado que permite la medida
del DVP y ECG

6.3.3.1 Validacion del prototipo desarrollado para la medida del
SIpve y ATpvp
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El prototipo construido obtiene el tiempo de transito de la onda de
pulso (ATpvp) a partir del registro obtenido del pulso digital de volumen
(DVP) por fotopletismografia. Asi con el valor de ATpvp obtenido y la
estatura del individuo, se calcula el indice de rigidez (SIpvp) tal y como se
indicé en la Ec. 5.1 del Capitulo 5 (Materiales y Métodos). Los registros
realizados con el prototipo, deben ser validados contrastando sus medidas
con las obtenidas con el equipo de referencia Micro Medical Pulse Trace
(PCA). Para la validaciéon del prototipo construido, con el cual se midi6 el
indice de rigidez a partir del pulso digital de volumen (DVP), estas se
compararon con las medidas realizadas con el equipo Micro Medical Pulse
Trace (PCA). Las mediciones fueron hechas en cada uno de los voluntarios
sanos de manera secuencial.

La Figura 6.16 muestra un registro tipico del pulso digital de volumen

medido en el dedo indice, obtenido con el prototipo desarrollado.

Yoltage (Callected) (Extracted) N

Yolkage_1 (Collected) (Extracted) N
Andlisis Parcial de Seccion Voltage_2 (Collected) (Extracted)
3

2,5-

Onda de Pulso ATove - g

dedo indice
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o
in

T T T T T T { T T T g T T T T d
i 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2 1,4 1,6 1,3 7 2,2 2,4 2,6 2,8 3 3,2 3,4

Figura 6.16 Registro tipico del pulso digital de volumen (DVP) obtenido por
fotopletismografia con el prototipo desarrollado. En este grdfico se indica el ATpvp empleado

para calcular el SIpve.

Del analisis realizado a los datos de las variables indice de rigidez
(SIpvp), y tiempo de transito (ATpvp), medidas con el prototipo desarrollado y
las medidas realizadas de esta misma variable con el equipo de referencia
Micro Medical, se observaron significativas correlaciones. En la Tabla 6.42

se muestran los coeficientes de correlaciéon obtenidos.
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Tabla 6.42 Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre el indice de rigidez
(SIpvw) medido con el equipo Micro Medical e indice de rigidez (SIpvw) medidos con el

prototipo desarrollado.

SIpve ATpvp
Micro Medical | Micro Medical

r P r P

SIpve Prototipo 0.880 0.004

ATpve Prototipo 0.744 0.034

Se observé un muy alto coeficiente de correlacién entre el indice de
rigidez medido con el prototipo desarrollado y el indice de rigidez medido con
el equipo Micro Medical r=0.88 (P=0.004). El grafico de dispersion de datos

se muestra en la Figura 6.17 (a).
() ()

7.50 r=0.88, p<0.004 350 r=0.744, p<0.034

325

x

o

=]
l

w

=]

=]
1

6,50

&)

3

wm
|

(PTTdvp)(ms)

8]

&)

=}
|

Medical (SI)(m/s)
T

Indice de Rigidez Micro

225

5.50—

Tiempo de Transito Indice de
Rigidez Micro Medical

200

I [
4.00 5.00 6.00 7.00 8.00

indict? de Rigidez Tiempo de Transito Indice de Rigidez
Prototipo (SI)(m/s) Prototipo (PTTdvp)(ms)

Figura 6.17 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion entre pardmetros
derivados del DVP. a) SIpve medido con el prototipo desarrollado y SIpvp medido con el
equipo de referencia Micro Medical. b) ATpve medido con el prototipo desarrollado y ATpvp

medido con el equipo de referencia Micro Medical.

Asimismo, el tiempo de transito derivado del pulso digital de volumen
medido con el prototipo disefnado, correlacioné significativamente con el
tiempo de transito derivado del pulso digital de volumen medido con el
equipo Micro Medical. Present6 un alto coeficiente de correlaciéon r = 0.744

(P=0.034). El grafico de dispersiéon se muestra en la Figura 6.17 (b).
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6.3.3.2 Registros tipicos obtenidos con el prototipo desarrollado

Los registros tipicos de la onda de pulso en las extremidades superiores
e inferiores, y entre el corazén y las extremidades utilizando el prototipo
desarrollado, se muestra a continuaciéon. El procedimiento para la
estimacion de las variables en estudio ftPWV, hfPWV y htPWV, se mostro
en el capitulo 5 (Materiales y Métodos) apartado 5.3.

Registros tipicos de la onda de pulso obtenidos con el prototipo
desarrollado se muestran en la Figura 6.18. En el grafico de la Figura 6.18
(a) se muestra el tiempo transcurrido entre el punto de inicio de la onda de
pulso registrada en el dedo indice de la mano derecha y el punto de inicio de
la onda de pulso registrada en el dedo mayor del pie derecho (ftPTT).

A partir del valor de ftPTT se determina la velocidad de onda de pulso
dedo indice—dedo mayor (ftPWV) conociendo la distancia entre los puntos de
registro.

Para este caso es la distancia es la que existe entre dedo indice—dedo
mayor (Lft). Asi debido a que los registros de estas sefales se realizan de
modo simultaneo, no se requiere senal de ECG para sincronia. Registro
similar se muestra en la Figura 6.18 (b) en esta se muestra el tiempo
transcurrido entre la onda R del ECG y el punto de inicio de la onda de

pulso registrada en el dedo indice de la mano derecha (hfPTT).
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(b)
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Figura 6.18 Regisiros de la onda de pulso en el dedo indice y en el dedo mayor. Los
registro corresponde a un voluntario sano. (a) Muestra el tiempo de trdnsito dedo indice—
dedo mayor (ftPTT). (b) Muestra el tiempo de trdnsito corazén—dedo indice. (c) Muestra el
tiempo de transito corazon—dedo mayor (htPTT).

Asimismo la Figura 6.18 (¢) muestra el tiempo transcurrido entre la
onda R del ECG y el punto de inicio de la onda de pulso registrada en el
dedo mayor del pie derecho (htPTT). Para la estimacion de la velocidad de
onda de pulso corazéon—dedo indice (hfPWV) y velocidad de onda de pulso
corazon dedo mayor (htPWV) es necesario obtener la distancia entre estos

punto de medida, tal como se mostré en el protocolo de registro del Capitulo
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5 (Materiales y Métodos) seccion 5.3. Los registros mostrados corresponden

a un voluntario sano participante en el estudio.

6.3.3.3 Relacion de baPWV, {ftPWV, hfPWV, y htPWV, con
parametros cardiovasculares y factores de riesgo en el grupo

de voluntarios sanos

La tabla 6.43 muestra los coeficientes de correlacién y la significancia
estadistica entre parametros cardiovasculares y factores de riesgo con las
variables: velocidad de onda de pulso brazo—tobillo (baPWV) medida con el
equipo Micro Medical, velocidad de onda de pulso dedo mayor—dedo indice,
velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV), velocidad de onda
de pulso corazén—dedo mayor (htPWV), medidas realizadas con el prototipo

desarrollado.

6.3.3.4 Correlacion de ftPWV, hfPWV y htPWV con parametros

cardiovasculares

Del analisis realizado, se observdé un significativo y moderadamente
alto coeficiente de correlacién entre: la velocidad de onda de pulso dedo
indice-dedo mayor (ftPWV) medido con el Prototipo Desarrollado y la
presion diastdlica r=0.744, (P=0.034). La Figura 6.19 muestra el grafico de
dispersion de datos de ftPWV medido con el Prototipo Desarrollado y la
presion diastolica.

No se observa significativa correlacién, de la velocidad de onda de
pulso dedo indice-dedo mayor (ftPWV), con la presion sistélica, presion
media y presiéon de pulso. Se observ6 un significativo y muy alto coeficiente
de correlacion de la velocidad de onda de pulso corazéon-dedo indice (hfPWV)
con: la presién sistdlica r=0.880, (P=0.004) y la presiéon media r=0.821,

(P=0.012), tal y como se observa en la Figura 6.20 (a) y (c) respectivamente.
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Tabla 6.43 Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre: velocidad de onda
de pulso brazo-tobillo medido con el equipo Micro Medical (baPWV-MM), velocidad de onda
de pulso medida entre el dedo indice y el dedo mayor (ftPWV), velocidad de onda de pulso
corazon-dedo indice (hfPWV) y velocidad de onda de pulso corazén-dedo mayor (htPWV)
medidas con el prototipo desarrollado; con pardmetros cardiovasculares y factores de riesgo.

Las medidas se realizaron en el grupo de voluntarios sanos.

baPWV ftPWV hfPWV htPWV
Micro Medical Prototipo Prototipo Prototipo
Construido Construido Construido
r P r P r P r P
SBP 0.689 0.05 0.511 >0.05 0.880 0.004 0.823 0.012
DBP 0.916 0.001 0.744 0.034 0.692 0.05 0.859 0.006
MBP 0.263 >0.05 0.306 >0.05 0.821 0.012 0.596 >0.05
PP 0.292 >0.05 0.162 >0.05 0.779 0.023 0.549 >0.05

ftPWV 0.650 0.05

hfPWV 0.430 >0.05 0.429 >0.05

htPWV 0.655 >0.05 0.764 0.027 0.879 0.004

Edad 0.493 >0.05 0.261 0.044 0.606 >0.05 0.499  >0.05
BMI 0.321 >0.05 0.79 >0.05 0.262 >0.05 0.177  >0.05
WHR 0.405 >0.05 0.404 >0.05 0.731 0.039 0.656 >0.05

Cintura 0.464 >0.05 0.272 >0.05 0.607 >0.05 0.515  >0.05

Cadera 0.362 >0.05 0.055 >0.05 0.362 >0.05 0.236  >0.05

(r) coeficiente de correlacion de Pearson, (P) significancia estadistica, SBP presion sistélica, DBP
presion diastolica, MBP presién media, PP presién de pulso, HR frecuencia cardiaca, baPWV velocidad
de onda de pulso brazo-tobillo, (ftPWV) velocidad de onda de pulso medida entre el dedo indice y el
dedo mayor, (hfPWV) velocidad de onda de pulso corazon-dedo indice, (htPWV) velocidad de onda de
pulso corazén-dedo mayor, Slpve indice de rigidez, RIpvp indice de reflexion, BMI indice de masa

corporal, WHR indice cintura cadera.
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o r=0.744, p<0.034

Dedo Indice - Dedo Mayor
(ftPWV)(m/s)

Velocidad de Onda de Pulso

50 55 60 65 70 75
Presion Diastolica (DBP)(mmHg)

Figura 6.19 Grdfico de dispersién de datos y coeficientes de correlacion, de la presién diastélica y
la velocidad de onda de pulso dedo indice - dedo mayor (ftPWV) medida con el prototipo desarrollado.
Las medidas se realizaron en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un
voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de

confianza del 95%.

Asimismo se observd un significativo y moderadamente alto
coeficiente de correlacién de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo
indice (hfPWV) con la presién diastélica (r=0.692, P<0.05) y la presion de
pulso (r=0.779, P=0.023). La figura 6.20 (b) y (d) muestra los graficos de
dispersion respectivos. La velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice

(hfPWYV) fue medida con el Prototipo Desarrollado.
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Figura 6.20 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacién, de la velocidad de onda
de pulso corazén—dedo indice (hfPWV) medida con el prototipo desarrollado y pardmetros
cardiovasculares. (a) correlacion de la (hfPWV) con la presion sistélica, (b) Correlacion de
(hfPWV) con la presion diastélica, (c) correlacién de la (hfPWV) con la presién media vy (d)
correlacién de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice con la presion de pulso.
Las medidas se realizaron en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un
voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de

confianza al 95%.

Ademas se observé un significativo y alto coeficiente de correlacion de
la velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWYV) con la presion
sistolica (r=0.823, P=0.012) y con la presién media (r=0.859, P=0.006). Los
graficos de dispersién de datos se muestran en la Figura 6.21 (a) y (b). No se
observé significativa correlacion, de la velocidad de onda de pulso corazon —
dedo mayor (htPWV) con la presién media y la presién de pulso en el grupo

de voluntarios sanos estudiado.

6.3.3.5 Correlacion de ftPWV, hfPWV y htPWV con los factores

de riesgo cardiovascular

Mediante un analisis similar a los realizados en este capitulo, se
analizé la influencia de los factores de riesgo cardiovascular sobre las
variables bajo estudio. Se observa un significativo pero bajo coeficiente de

correlacion entre la edad y la velocidad de onda de pulso dedo indice-dedo
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mayor (ftPWV) r=0.261, (P=0.039), la Figura 6.22 (a) muestra el grafico de

dispersion correspondiente
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Figura 6.21 Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacion, de la velocidad de onda
de pulso corazon—-dedo mayor (htPWV) medidos con el prototipo desarrollado y pardmetros
cardiovasculares. (a) correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor
(htPWV) con la presion sistélica, (b) correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—
dedo mayor (htPWV) con la presién diastélica. Las medidas se realizaron con el prototipo
desarrollado, en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la

linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

Asimismo no se observé significativa correlacion de ftPWV con el indice
de masa corporal, la medida de cintura y la medida de cadera, de los factores
de riesgo estudiados.

Se observo un significativo y alto coeficiente de correlacién entre el
indice cintura cadera (WHI) y la velocidad de onda de pulso corazén-dedo
indice (hfPWV) r=0.731, (P=0.039), la Figura 6.22 (b) muestra el grafico de
dispersion correspondiente. No se observd significativa correlaciéon entre
velocidad de onda de pulso corazon-dedo indice (hfPWV) con la edad, el
indice de masa corporal (BMI), la medida de cintura y la medida de cadera,

de los factores de riesgo estudiados.
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Figura 6.22 Grdfico de dispersion de datos y coeficiente de correlacién entre las variables de
estudio y factores de riesgo. (a) correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor
(ftPWYV) con la edad, (b) correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice con el indice
cintura cadera (WHR) medidos con el prototipo desarrollado. Las medidas se realizaron en el
grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta

de regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

6.3.3.6 Correlacion entre ftPWV, hfPWV y htPWV, medidos con
el Prototipo Desarrollado y baPWV-MM en el grupo de

voluntarios sanos

Los resultados obtenidos en nuestro estudio clinico, muestran una
significativa y alta correlacién, de la velocidad de onda de pulso corazén—
dedo mayor (htPWV), con ftPWV (r=0.764, P=0.027). Se observd también
una significativa y muy alta correlacion de la velocidad htPWV con la
hfPWV (r=0.879, P=0.004). Los graficos de dispersion de estas correlaciones
se muestran en la Figura 6.23 (a) y (b) respectivamente. Asimismo, no se

observo significativa correlacion entre hfPWV con ftPWV.
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Figura 6.23 Grdfico de dispersién de datos y coeficientes de correlacién entre velocidades de onda
de pulso bajo estudio. (a) correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWV)
con la velocidad de onda de pulso dedo indice-dedo mayor (ftPWV). (b) correlacién de la velocidad de
onda de pulso corazén—dedo mayor (htPWV) con la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
(hfPWV) medidas con el prototipo desarrollado. Las medidas se realizaron en el grupo de
voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta de

regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

6.3.3.7 Correlacion entre ftPWV, hfPWV y htPWV, medidos con

el Prototipo Desarrollado y el SIpve-MM en el grupo de

voluntarios sanos

El cambio en la morfologia del pulso digital de volumen (DVP) debido a
los cambios en la rigidez arterial se observo en el estudio realizado en
pacientes hipertensos. La ausencia de nodo dicrético y pico diastélico en el
DVP, hacen practicamente imposible la medida del parametro indice de
rigidez (SIpvr). Asi con base en esta evidencia resulta de interés observar la
relaciéon del Slpyvp con las velocidades ftPWV, hfPWV y htPWV con la
finalidad de tener una medida que pueda sustituir dicha limitante.

La tabla 6.44 muestra los coeficientes de correlaciéon y significancia
estadistica entre los parametros derivados del pulso digital de volumen,
medidos con el equipo Micro Medical, y los parametros derivados del pulso

digital de volumen, medidos con el Prototipo Desarrollado. Asi mismo se
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muestra la correlacién entre los parametros derivados del pulso digital de
volumen medidos con el equipo Micro Medical y las medidas de velocidad de
onda de pulso entre las extremidades superiores e inferiores, asi como entre

corazon y extremidades tanto superiores como inferiores. .

Tabla 6.44 Coeficientes de correlacion y significancia estadistica entre pardmetros medidos
con el equipo Micro Medical y parametros medidos con el Equipo Desarrollado. Las medidas

se realizaron en el grupo de voluntarios sanos.

SIpve Micro AT pve Micro
Medical Medical
r P r P
ftPWV 0.299 >0.05 -0.348 =>0.05
hfPWV 0.870 0.005 -0.824 0.012
htPWV 0.736 0.037 -0.729 0.040
ftPTT -0.029 >0.05 0.199 >0.05
hfPTT -0.462 >0.05 0.757 0.03
htPTT -0.431 >0.05 0.707 0.05

(r) coeficiente de correlacién de Pearson, (P) significancia estadistica, Indice de rigidez medido con el
equipo Micro Medical (SIpvp-MM), tiempo de transito medido con el equipo Micro Medical (ATpve Micro
Medical), velocidad de onda de pulso medida entre el dedo indice y el dedo mayor del pie (ftPWV),
velocidad de onda de pulso medida entre el corazon y el dedo indice (hfPWV), velocidad de onda de
pulso corazon - dedo mayor (htPWV), tiempo de transito entre el dedo indice y dedo mayor (ftPTT),
tiempo de transito entre el corazén y el dedo indice (hfPTT), tiempo de transito entre el corazén y dedo

mayor (htPTT).

Se observéo un significativo y muy alto coeficiente de correlacion entre
la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV) medido con el
Prototipo Desarrollado y el indice de rigidez medido con el equipo Micro
Medical r=0.870, (P=0.005). Se observa ademdas un alto coeficiente de
correlacion, entre la velocidad de onda de pulso corazén—dedo mayor
(htPWV) medido con el Prototipo Desarrollado y el indice de rigidez (SIpvp)
medido con el equipo Micro Medical r=0.736, (P=0.037). La figura 6.24 (a)
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muestra los graficos de dispersion de la velocidad de onda de pulso corazén—
dedo indice hfPWV medido con el Prototipo Desarrollado y el indice de
rigidez medido con el equipo Micro Medical (SIpvp-MM). Asi mismo la
Figura 6.24 (b) muestra el grafico de dispersién entre la velocidad de onda
de pulso corazéon—dedo mayor (htPWV) medido con el Prototipo Desarrollado

y el indice de rigidez (SIpvr) medido con el equipo Micro Medical.
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Figura 6.24 Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacion de la velocidad de onda
de pulso medidas con el prototipo desarrollado, y el indice de rigidez medido con el equipo Micro
Medical (SIpve-MM). (a) correlacion de hfPWV con SIpve-MM. (b) correlacion de (htPWV) con
SIpve-MM. Las medidas se realizaron en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto
representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el

intervalo de confianza al 95%.

Se observé un muy alto coeficiente de correlacién entre la velocidad de
onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV), medido con el Prototipo
Desarrollado y el tiempo de transito derivado del indice de rigidez (ATpvp),
medido con el equipo Micro Medical r=—0.824, (P=0.012). Se observa ademas
un alto coeficiente de correlacion entre la velocidad de onda de pulso
corazon—dedo mayor medido con el Prototipo Desarrollado, y el tiempo de
transito derivado del indice de rigidez medido con el equipo Micro Medical
r=-0.729, (P=0.04). La figura 6.25 (a) muestra los graficos de dispersién de
la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV), y el tiempo de
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transito derivado del indice de rigidez. Asimismo la Figura 6.25 (b) muestra
el grafico de dispersion entre la velocidad de onda de pulso corazéon—dedo

mayor (htPWV) y el tiempo de transito derivado del indice de rigidez.

(a) ()
350
325

300

250

(PTTdvp)(ms)

225

Rigidez Micro Medical

Tiempo de Transito Indice de
Rigidez Micro Medical
(PTTdvp)(ms)

Tiempo de Transito Indice de

200

34 36 38 4 42 44 46 48 3 45 5 55

Velocidad de Onda de Pulso Velocidad de Onda de Pulso
Corazén-Dedo Indice Corazoén-Dedo Mayor
Prototipo (hfPWV)(m/s) Prototipo (htPWV)(m/s)

Figura 6.25 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacion entre las velocidades de
onda de pulso medidas con el prototipo desarrollado, y el tiempo de trdnsito derivado del indice de
rigidez. (a) Correlacion de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV) con el
tiempo de transito derivado del indice de rigidez (ATpve). (b) Correlacién de la velocidad de
onda de pulso corazon—dedo mayor (htPWYV), con el tiempo de transito derivado del indice de
rigidez (ATpve). Las medidas se realizaron en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto
representa un voluntario, la linea continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de

confianza al 95%.

Se observd un alto coeficiente de correlacion entre el tiempo de transito
corazon—dedo indice (hfPTT) medido con el Prototipo Desarrollado, y el
tiempo de transito derivado del indice de rigidez (ATpvp) medido con el
equipo Micro Medical r=0.757, (P=0.030). Se observa también un alto
coeficiente de correlacién entre el tiempo de transito corazén—dedo mayor,
medido con el Prototipo Desarrollado y el tiempo de transito derivado del
indice de rigidez medido con el equipo Micro Medical r=0.707, (P=0.05).

La figura 6.26 (a) muestra los graficos de dispersién de tiempo de
transito corazoén—dedo indice, medido con el Prototipo Desarrollado y el

tiempo de transito derivado del indice de rigidez, medido con el equipo Micro
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Medical. Asimismo la Figura 6.26 (b) muestra el grafico de dispersion entre
el tiempo de transito corazén—dedo mayor (htPTT), medido con el Prototipo
Desarrollado y el tiempo de transito derivado del indice de rigidez (ATpvp),

medido con el equipo Micro Medical.
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Figura 6.26 Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacion del tiempo de
transito medido con el prototipo desarrollado, con el tiempo de transito medido con el equipo
Micro Medical derivado del pulso digital de volumen. (a) Correlacion del tiempo de transito
corazon—dedo indice (hfPTT) con el tiempo de transito derivado del pulso digital de volumen
(ATpve). (b) Correlacion del tiempo de transito corazén—dedo mayor (htPTT), con el tiempo
de transito derivado del pulso digital de volumen. Las medidas se realizaron en el grupo de
voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta de

regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

Una contribuciéon notable con la construcciéon del prototipo antes
mencionado, fue obtener mayores coeficientes de correlacion entre la
velocidad de onda de ©pulso corazén dedo indice medido por
Fotopletismografia (hfPWYV) con los parametros SBP, MBP, PP y WHR que
las correlaciones obtenidas entre baPWV medida por ultrasonido, con dichos
parametros. La medida de velocidad de onda de pulso entre corazén y dedo
mayor del pie (htPWYV) proporcioné mayor coeficiente de correlacién con la

presion sistolica que los obtenidos con la baPWV medida por ultrasonido.
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6.3.4 Discusion diferentes valoraciones de PWV

6.3.4.1 Correlacion entre el SIpve medido con el Prototipo

Desarrollado y el SIpve-MM en el grupo de voluntarios sanos

Se observa un alto coeficiente de correlacién entre el indice de rigidez
(SIpvp) medido con el prototipo desarrollado, y el indice de rigidez medido
con el equipo Micro Medical (SIpvp-MM) (r=0.880) ver figura 6.17 (a). Esto
nos permite afirmar que tanto la medida por reflectancia y por
transmitancia del SIpvp principios empleados respectivamente en los

equipos utilizados, proporcionan resultados similares.

6.3.4.2 Valores tipicos de ftPWV previamente reportados

El valor promedio de ftPWV obtenido en nuestro estudio clinico con
voluntarios sanos fue de 6.94 + 1.20 m/s, siendo similar nuestro valor medio
con los previamente publicados. Por ejemplo Tsai et al [136] publicaron que
los valores tipicos de ftPWV encontrados en un estudio realizado en
voluntarios sanos fue de 6.39 + 0.93 m/s para una edad promedio de 38 + 10
anos. Chen et al [137] reporté un valores de ftPWV de 6.49 = 0.92 m/s en un

grupo de voluntarios sanos con un rango de edades entre 19 y 64 anos.

Tabla 6.45 Valores promedio de la velocidad de onda de pulso dedo indice-dedo mayor

previamente publicados por otros autores, en estudios realizados con voluntarios sanos.

Autor y ano ftPWV (m/s) Edad (anos) Género
Tsai et al. 2005 6.39+0.93 38.00+10.00 mixto
Chen et al. 2004 6.49+ 0.92 19a 64 mixto
6.3.4.3 Correlacion entre Velocidad ftPWV y baPWV-MM, en el

grupo de voluntarios sanos
Los resultados obtenidos en este estudio clinico permiten validar el
prototipo desarrollado. Estos resultados son contrastados con un estandar

de referencia. El equipo Micro Medical para medicién de velocidad de onda
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de pulso por ultrasonido, fue el estandar utilizado. Se observa ademas un
moderadamente alto coeficiente de correlacion entre, la velocidad de onda de
pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV) medida con el prototipo desarrollado,
y la velocidad de onda de pulso brazo-tobillo medida con el equipo Micro
Medical (baPWV-MM) (r=0.650) (ver Tabla 6.23). No existen estudios
previos referentes a la correlaciéon entre baPWV y ftPWV. Por esta razén
compararemos con estudios similares realizados, siendo el referente mas
proximo, la velocidad de onda de pulso medida de carétida a femoral
(cfPWV) y su correlacién con la velocidad de onda de pulso medida entre
dedo indice-dedo mayor (ftPWV).

Asi Chen et al [137] en un estudio realizado en un grupo de voluntarios
sanos, con un rango de edades de 19 a 64 anos, se encontré una correlacion
de cfPWV con ftPWV, obteniendo un coeficiente de correlacién de r=0.787,
(P=0.001) [137]. Tsai et al (2005) estudi6 la correlaciéon entre cfPWV y
ftPWV obteniendo un coeficiente de correlacion de (r=0.678, P=0.01), el
estudio lo realizé en un grupo de voluntarios sanos con una edad promedio
de 38+10 afos.

Similar coeficiente de correlacion se obtuvo en nuestro estudio al
publicado por Tsai et al. con sus respectivas valoraciones. Asi pues esta

correlacion es una aportacion significativa de este trabajo de investigacion.

6.3.4.4 Correlacion entre el ATpve-PD y el ATpve-MM en el grupo
de voluntarios sanos
Se observa un moderadamente alto coeficiente de correlacién entre el
tiempo de transito derivado del pulso digital de volumen, medido con el
prototipo desarrollado (ATpvp—PD y el tiempo de transito derivado del pulso
digital de volumen, medido con el equipo Micro Medical (ATpvp—MM)
(r=0.744) (ver Tabla 6.42). El coeficiente de correlaciéon puede mejorar si se

registra de manera simultanea con ambos equipos.

6.3.4.5 Correlacion entre el hfPWV, htPWV y ftPWV y el Slpve-

MM en el grupo de voluntarios sanos
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Nuestros resultados muestran un significativo y alto coeficiente de
correlaciéon entre; la velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice
(hfPWV) medido con el prototipo desarrollado y el indice de rigidez medido
con el equipo Micro Medical (SIpvp-MM), r=0.870 (ver figura 6.24a).
Asimismo, en la Figura 6.24 (b) se ilustra el significativo y moderadamente
alto coeficiente de correlacién entre la velocidad de onda de pulso corazén —
dedo mayor (htPWV) y (SIpyp-MM), r=0.736, (P=0.037). La velocidad de
onda de pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV) no presentd significativa
correlacion (SIpyvp-MM) en este ensayo con voluntarios sanos. En las
busquedas bibliograficas, realizadas sobre este tdpico, no se encontraron

trabajos similares con los cuales contrastar nuestros resultados.

6.3.4.6 Correlacion entre hfPTT, htPTT y el PTTPVP-MM, en el

grupo de voluntarios sanos

En la Figura 6.26 (a) se observa un moderadamente alto coeficiente de
correlacion entre el tiempo de transito derivado del pulso digital de
volumen, registrado con el equipo Micro Medical (PTTpyvp-MM) y el tiempo
de transito corazén dedo indice (hfPTT), r=0.757. Coeficiente de correlacién
similar se observo entre el (PTTpvp-MM), y el (htPTT) registrado r=0.707,
este se muestra en la Figura 6.26 (b). En las btusquedas realizadas sobre
este topico, no se encontraron trabajos similares con los cuales contrastar

nuestros resultados.

6.3.4.7 Correlacion de ftPWV, hfPWV y htPWV, con parametros
cardiovasculares

Nuestros resultados muestran un significativo y moderadamente alto
coeficiente de correlacion entre ftPWV y DBP (r=0.744, P=0.034) tal como se
mostré en la Figura 6.19. En este estudio, no se encontr6 correlacion
significativa de ftPWV con SBP, MBP y PP. Asi Nitzan et al [138] en un
estudio similar realizado en un grupo de voluntarios sanos, con un rango de
edades de 20 — 78 anos, encontré que ftPTT presenta una significativa,

moderada pero negativa correlacion con SBP (r=—0.515, P=0.05). No
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encontrd significativa correlacion entre ftPTT y DBP [138]. Nuestros
resultados no concuerdan con los resultados publicados previamente por
Nitzan et al [138], puede deberse en parte a la diferencia en rango de edad,
de las poblaciones estudiadas.

La velocidad de onda de pulso corazén — dedo indice (hfPWV), presento
significativo y muy alto coeficiente de correlacién con SBP (r= 0.880) y la
MBP (r=0.821) (ver Figura 6.20 (a) y (b) respectivamente). Asi mismo
presenté significativa y moderadamente alta correlaciéon con DBP (r=0.692)
y una alta correlacién con PP (r=0.779) dichas correlaciones se ilustran en la
Figura 6.20 (c) y (d). Foo et al [139], en un estudio con caracteristicas
similares al nuestro, en un grupo con edad = 25+3.7 anos y n=31, definib el
tiempo de transito vascular (VT'T), como el intervalo de tiempo medido entre
el primer sonido de Korotkoff detectado por fonocardiografia y el punto de
inicio del la onda de pulso medido por fotopletismografia en el dedo medio.
Reporté que VTT correlacion6é con: SBP (r=0.905, P=0.05), DBP (r=0.719,
P=0.05), MBP (r=0.820, P=0.05) [139]. En un estudio realizado por Ahlstrom
et al [140], en pacientes normotensos, sometidos a simulacion de
hemodialisis, encontr6 que hfPTT correlaciona significativamente con SBP
con un coeficiente de correlacién r=0.80, (P=0.05). En el mismo estudio
encontr6 una significativa correlacion entre SBP y VI'T con un coeficiente
de correlacion de (r=0.48, P=0.05). Con base en los resultados obtenidos
Ahlstrom et al. sugiere que el periodo de pre-eyecciéon (PEP) no sea excluido
del calculo del tiempo de transito ya que influye en las medidas realizadas,
mejorando la correlaciéon de estas [140]. Los resultados encontrados en
nuestro estudio, concuerdan con los publicados por Foo et al y Ahlstrom et
al, con coeficientes ligeramente menores.

Un nuestro estudio con voluntarios sanos, la velocidad de onda de pulso
htPWYV, presentd significativa alta correlacion con: SBP (r=0.823), y con
DBP (r=0.859). Asimismo, no fue significativa la correlacién con: la MBP
(r=0.596, P>0.05), ni con PP (r=0.549, P>0.05). En un estudio realizado por
Sharwood-Smith et al [141], en un estudio realizado en pacientes con

hipertension por embarazo y bajo anestesia espinal, encontré que la presion
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media presenta una significa correlaciéon con hfPTT, con un coeficiente de
correlacion (r=0.74, P=0.0001) [141]. Respecto a esta discrepancia en la
correlacion de la presion media con hfPTT, puede deberse a que la poblacion
estudiada es de pacientes hipertensos y en esta poblacién la correlacién
incrementa, ademas de la condicién de anestesia. Nitzan et al [138], en los
resultado publicados del estudio realizado en voluntarios sanos, encontré
que el tiempo de transito corazéon—dedo mayor (htPWV) correlaciona
significativamente con: la presion sistélica r=—0.670, (P=0.05). La
correlaciéon encontrada por Nitzan et al [138] , con la presién diastélica no
fue significativa. Asi el coeficiente de correlacion, de la velocidad de onda de
pulso corazén—dedo mayor con la presion sistélica, en nuestro estudio, fue
mayor que el encontrado por Nitzan et al [138] en una poblaciéon con

similares caracteristicas.

6.3.4.8 Correlacion entre parametros estudiados: ftPWV, hfPWV

y htPWV medidos con el Prototipo desarrollado, con factores de

riesgo cardiovascular

En nuestro estudio se observa, una significativa y moderadamente alta
correlacion entre, la velocidad de onda de pulso corazéon—dedo indice
(hfPWYV), con el indice cintura cadera (WIR) r=0.731. Asimismo, se observa
una significativa y baja correlacion entre, la velocidad de onda de pulso dedo
indice—dedo mayor (ftPWV) con la edad r=0.261, (ver figura 6.22 (a) y (b)
respectivamente). En las busquedas bibliograficas realizadas, no se
encontraron trabajos previamente publicados, con los cuales contrastar

nuestros resultados.

6.3.4.9 Correlacion entre los parametros estudiados: ftPWV,
hfPWV y htPWV, medidos con el Prototipo Desarrollado
Los resultados obtenidos en nuestro estudio clinico, muestran (ver
figura 6.24) una significativa y moderadamente alta correlaciéon, de la
velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV), con la
velocidad de onda de pulso corazon—dedo mayor (htPWV) (r=0.764). Se
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observa también, una significativa alta correlacion, de la velocidad de onda
de pulso corazéon — dedo mayor (ftPWV), con la velocidad de onda de pulso

corazon — dedo indice (r=0.879).

6.3.5 Analisis Multivariante

Los modelos de regresion multiple obtenidos a partir de las medidas
realizadas con el prototipo desarrollado, explican un porcentaje mayor de la
variabilidad de la presion arterial, con respecto a los modelos obtenidos
previamente con datos experimentales obtenidos con el equipo Micro

Medical.

6.3.5.1 Modelo de regresion maultiple para determinar SBP a

partir de hfPWV, en el grupo de voluntarios sanos

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresién lineal para
determinar la presion sistélica en voluntarios sanos utilizando de velocidad
de onda de pulso brazo—tobillo, se procedié a obtener el modelo de regresién
lineal que permite inferir la presion sistdlica (SBP) a partir de la velocidad
de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV), los parametros
cardiovasculares y factores de riesgo -cardiovascular que resulten
significativos en el grupo de voluntarios sanos.

A partir de la base de datos construida y aplicando el método
backward, por su funcién recursiva, se obtuvieron las variables explicativas

que definen el modelo multivariante.

El modelo de regresion al que se converge se muestra en la Ec. 6.15

SBP = 26.928 + 15.82 hfPWV + 51.486 WHR - 0.375 HR Ec. 6.15

Se observa del modelo obtenido, que la presiéon diastdlica (SBP) puede ser

explicada por la variable predoctora, velocidad de onda de puso corazéon—
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dedo indice (hfPWV). En la tabla 6.46 se muestran los coeficientes del

modelo asi como su significancia.

Tabla 6.46  Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante y la velocidad de onda de pulso
corazon—dedo indice (hfPWV), indice cintura cadera (WHR), frecuencia cardiaca (HR). El
valor y su significancia estadistica P. Los pardmetros corresponden al modelo de regresién

que determina la presion sistélica (SBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (SBP)

Variables Predictoras [ valor P valor
Constante 26.928 0.003
Velocidad de Onda de Pulso (hfPWV) 15.820 0.0001
indice cintura cadera (WHR) 51.486 0.001
Frecuencia Cardiaca (HR) -0.375 0.002

El valor de la constante obtenida fo =26.928, con una significancia P=0.003,
el coeficiente que corresponde a la velocidad de onda de pulso corazén—dedo
indice (hfPWV) f1=15.820 con una significancia P=0.0001, el coeficiente que
corresponde al indice cintura cadera [2=51.486 con una significancia
P=0.001, el coeficiente que corresponde a la frecuencia cardiaca f3=0.375
con una significancia P=0.002. La significancia de cada uno de los
coeficientes del modelo de regresion deben cumplir con P<0.05 lo que
asegura poder rechazar la hipétesis nula.

De la tabla 6.47 resumen del modelo, donde las variables predictoras
son la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice, se observa que el
coeficiente de correlacion multiple R = 0.997, el coeficiente de determinacion
R2=0.994 esto es un 99.4% de la variabilidad en el modelo es explicado por
las variables regresoras y un RZcomregido = 0.990 indicando que el modelo
explica el 99.0% de la variabilidad de la presion arterial mediante las
variables regresoras, el resto de la variabilidad es de tipo aleatorio.

El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada, es del 1.239%.
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Tabla 6.47  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary’

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square | R Square | the Estimate Watson
1 .9972 .994 .990 1.239 2.765

a. Predictors: (Constant), Frecuencia Cardiaca (HR)(ppm), indice Cintura
Cadera (WHI)(cm/cm), Velocidad de Onda de Pulso Corazén-Dedo
indice (hfPWV)(m/s)

b. Dependent Variable: Presion Sistélica (SBP)(mmHg)

Pruebas de validacion del modelo.
Se inicia con el estadistico Durbin—Watson (cAz’ ), este debe satisfacer la

desigualdad siguiente: dv < d< 4 - dv. De las tablas Durbin-Watson se

obtiene dz = 0.71 y du=1.61, sustituyendo estos valores en la desigualdad se
tiene: 1.61 < d < 2.39, asi de la tabla 6.47 Resumen del Modelo, el

estadistico Durbin-Watson presenta un valor d =2.765, este valor esta
ligeramente fuera del intervalo calculado. Luego entonces se puede afirmar
que para este caso, se cuenta con evidencia suficiente para asegurar que
hay una ligera autocorrelacion en los residuos del modelo.

La siguiente prueba de validacion es el estadistico Fisher Snedecor
(F) y su significancia. Del resumen ANOVA (Tabla 6.47), para este caso de
analisis el valor del estadistico F=234.445 con una significancia P=0.001
para la variable dependiente presion sistélica (SBP). Una significancia <0.05
asegura la relacion lineal entre la variable dependiente SBP y las variables

regresoras, frecuencia cardiaca (HR), indice cintura cadera (WHI), y

velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice (hfPWV).
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Tabla 6.47 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVAP
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 1079.361 3 359.787 234.445 .0002
Residual 6.139 4 1.535
Total 1085.500 7

a. Predictors: (Constant), Frecuencia Cardiaca (HR)(ppm), Indice Cintura Cadera
(WHI)(cm/cm), Velocidad de Onda de Pulso Corazén-Dedo indice (hfPWV)(m/s)

b. Dependent Variable: Presién Sistélica (SBP)(mmHg)

La siguiente validacion es el estadistico Factor de inflaciéon de la
varianza (FIV). En la Tabla 6.48 denominada Coeficientes, se obtiene el
valor de FIV.

Para el presente caso de analisis se tiene un FIV= 2.15 para el indice
cintura cadera, FIV=2.507 para la velocidad de onda de pulso corazén—dedo
indice (hfPWV) y un FIV=1.320 para la frecuencia cardiaca (HR). Asi
aplicando la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual considera que
existen problemas de colinealidad entre variables, si algtin FIV es superior a
10. Por lo tanto, podemos afirmar que no se muestra evidencia suficiente

para asegurar que exista colinealidad entre variables regresoras.

Tabla 6.48 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS., En
esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficientd
Unstandardized Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics
Model B Std. Error Beta t Sig. Tolerance VIF
1 (Constant) 26.928 4.065 6.625 .003
indice Cintura Cader
(WHI)(cm/cm) 51.486 5.179 .548 9.941 .001 465 2.150
Velocidad de Onda d
Pulso Corazon-Dedo| 15.820 1.489 632 10.624 .000 .399 2.507
Indice (hfPWV)(m/s)
Frecuencia Cardiaca
-.375 .052 -.312 -7.218 .002 .758 1.320
(HR)(ppm)

a. Dependent Variable: Presién Sistélica (SBP)(mmHg)
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Finalmente se analiza el estadistico indice de condiciéon (IC). De la
Tabla 6.49 diagnéstico de colinealidad, se observa para WHR un 1C=16.185,
para hfPWV un I1C=19.982 y para HR un 1C=33.130. En condiciones de no-
colinealidad este indice debe ser menor a 15. Asi para este modelo el IC

advierte problema de colinealidad entre variables explicativas.

Tabla 6.49  Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
parametro indice de condicion. El modelo 1 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Indice cintura cadera, 3) Velocidad de

onda de pulso corazén—dedo indice y 4) Frecuencia Cardiaca.

Collinearity Diagnostic$

Variance Proportions
Velocidad de
Onda de
Pulso
indice Cintura Corazon- Frecuencia
Condition Cadera Dedo indice Cardiaca
Model Dimension | Eigenvalue Index (Constant) | (WHD(cm/cm) | (hfPWV)(m/s) (HR)(ppm)
1 1 3.971 1.000 .00 .00 .00 .00
2 .015 16.185 .00 24 .01 .67
3 .010 19.982 .80 18 .00 .23
4 .004 33.130 19 .58 .99 .09

a. Dependent Variable: Presion Sistolica (SBP)(mmHg)

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo planteado para inferir el
valor de la presion sistolica (SBP), teniendo como variables regresoras el
indice cintura cadera (WHR), la velocidad de onda de pulso corazén—dedo
indice (hfPWYV) y la frecuencia cardiaca (HR), podemos asegurar que: hay
evidencia suficiente para considerar al modelo de regresion multiple
obtenido, como valido para inferir el valor de la presion sistélica en el grupo

de voluntarios sanos.

6.3.5.2 Modelo de regresion multiple para determinar la DBP a

partir de hfPWV en el grupo de voluntarios sanos

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresién lineal para
determinar la presion sistélica en voluntarios sanos, se procedié a obtener el
modelo de regresion lineal que permite inferir la presion diastdlica (DBP) a

partir de la variable velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
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(hfPWV), los parametros cardiovasculares y factores de riesgo
cardiovascular que resulten significativos en el grupo de voluntarios sanos

A partir de la base de datos construida con los datos de los voluntarios
sanos y mediante el método backward se obtuvieron las variables
explicativas que fueron significativas para el modelo.

El modelo de regresion al que se converge se muestra en la Ec. 6.16

DBP = 36.891 + 38.902 WHR Ec. 6.16

Se observa del modelo obtenido, que la presion diastdlica (DBP) puede ser
explicada por la variable predictora indice cintura cadera (WHR). En la

tabla 6.34 se muestran los coeficientes del modelo asi como su significancia.

Tabla 6.50  Coeficientes del modelo de regresién lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo, la constante y el indice cintura cadera. El 8
valor y su significancia estadistica P. Los pardametros corresponden al modelo de regresion

que determina la presion diastélica (DBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (DBP)

Variables Predictoras B valor P valor
Constante 36.891 0.019
indice cintura cadera (WHR) 38.902 0.029

El valor de la constante obtenida fo =36.891, con una significancia P=0.019,
y el coeficiente que corresponde al indice cintura cadera (WHR) 1= 38.902
con una significancia P=0.029. La significancia de cada uno de los
coeficientes del modelo de regresiéon deben cumplir con P<0.05 lo que
asegura poder rechazar la hipétesis nula.

De la tabla 6.51 Resumen del Modelo, donde la variable predictora es
el indice cintura cadera (WHR), se observa que el coeficiente de correlacion
multiple R = 0.758, el coeficiente de determinacion R2 = 0.575 esto es un
57.5% de la variabilidad en el modelo es explicado por la variable regresora

y un RZcorregido = 0.504 indicando que el modelo explica el 50.4% de la
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variabilidad de la presion arterial mediante la variable regresora, el resto de
la variabilidad es de tipo aleatorio.
El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada, es del 4.791%.

Tabla 6.51  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary’

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square | R Square | the Estimate Watson
1 .7582 575 504 4.791 1.296

a. Predictors: (Constant), indice Cintura Cadera (WHI)(cm/cm)

b. Dependent Variable: Presion Diastdlica (DBP)(mmHg)

Pruebas de validacion del modelo.
Primeramente, el valor del estadistico Durbin—Watson (oAl ) debe estar

dentro del intervalo 1.25 < d < 2.75, asi de la tabla 6.51 Resumen del
Modelo, el estadistico Durbin-Watson presenta un valor de 1.296. Este valor
esta dentro del intervalo calculado. Luego entonces se puede afirmar que
para este caso, se cuenta con evidencia suficiente para asegurar que no hay
autocorrelacion en los residuos del modelo.

Asimismo, el valor del estadistico de Fisher Snedecor (F) y su
significancia, aseguran la relacion lineal entre la variable dependiente DBP
y la variable regresora. Del resumen ANOVA que se muestra en la Tabla
6.52 modelo 1, se observa el valor del estadistico F=8.109 con una
significancia P=0.029 para la variable dependiente. Para este caso de
analisis, el estadistico (F) para el modelo que define la presién diastélica
(DBP) tiene una significancia <0.05 asegurando la relaciéon lineal entre
variables.

Asi otra prueba que permite validar el modelo de regresion, es el

estadistico llamado Factor de Inflaciéon de la Varianza (FIV). En la Tabla
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6.53 denominada Coeficientes, se obtiene el valor de FIV. En este analisis se

tiene para el indice cintura cadera (WHR) un FIV = 1.00.

Tabla 6.52 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVA®
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 186.148 1 186.148 8.109 .0292
Residual 137.727 6 22.954
Total 323.875 7

a. Predictors: (Constant), indice Cintura Cadera (WHI)(cm/cm)

b. Dependent Variable: Presién Diastdlica (DBP)(mmHg)

Asi aplicando la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual
considera que existen problemas de colinealidad entre variables, si algun
FIV es superior a 10; podemos afirmar que no se muestra evidencia

suficiente para asegurar que exista colinealidad entre variables regresoras.

Tabla 6.53 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS. En
esta tabla se muestra el pardmetro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficienfs
Unstandardized [Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics
Model B Std. Error| Beta t Sig. [Tolerance| VIF
1 (Constant) 36.891 | 11.532 3.199 .019
Indice Cintura Cad 4 515 | 13 661 758 | 2.848| .029| 1.000| 1.000
(WHI)(cm/cm) ) ; ) ; ) ; )

a.Dependent Variable: Presion Diastélica (DBP)(mmHg)

Finalmente, otra prueba que valida el modelo, es el valor del
estadistico Indice de Condicién (IC). De la Tabla 6.54 Diagnoéstico de
Colinealidad, se observa para el modelo 1 un IC=13.542 para el indice

cintura cadera (WHR). En condiciones de no-colinealidad este indice debe
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ser menor a 15. Asi, para este modelo el IC no advierte problemas de

colinealidad entre variables explicativas.

Tabla 6.54 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Se muestra el
parametro indice de condicién. El modelo 1 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables

explicativas del modelo. 1) Constante del modelo, 2) Indice cintura cadera (WHR).

Collinearity Diagnostic$

Variance Proportions

indice Cintura

Condition Cadera
Model Dimension | Eigenvalue Index (Constant) | (WHI)(cm/cm)
1 1 1.989 1.000 .01 .01
2 .01 13.542 .99 .99

a. Dependent Variable: Presion Diastélica (DBP)(mmHg)

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido, el cual
permite inferir el valor de la presiéon diastélica (DBP) teniendo como
variable regresora el indice cintura cadera (WHR), podemos asegurar que:
Hay evidencia suficiente para considerar al modelo de regresion multiple
como valido, para inferir el valor de la presién diastélica en el grupo de

voluntarios sanos.
6.3.6 Discusion

En las busquedas bibliograficas realizadas respecto a modelos de
regresion multivariante que incluyan éste tema, no se encontraron

publicaciones previamente realizadas en poblacion de pacientes hipertensos.

Asi, queda de manifiesto la aportacion en este rubro en este tipo de

valoraciones que no se han realizado previamente.
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6.4 Resultados del estudio (2B) en pacientes hipertensos
6.4.1 Objetivo y metodologia

Debido a que el equipo Micro Medical (PWV) y (PCA) presentd
limitantes importantes para tomar registros utiles en el grupo de pacientes
hipertensos objeto de este estudio. Se pensdé que para solucionar este
inconveniente el desarrollo de un prototipo que permita superar las
limitaciones del equipo utilizado. Se plantea asi el disefio y construccion de
un prototipo que permita realizar las medidas de velocidad de onda de pulso
de manera no invasiva y en las extremidades tanto superiores como

inferiores ocasionando la menor incomodidad al paciente.

El objetivo de este estudio es la caracterizacién de la onda de pulso
arterial, velocidad (PWV) y morfologia (DVP) como estimadores de la

presion arterial en el grupo de pacientes hipertensos controlados.

Este objetivo general tiene dos objetivos parciales. a) Caracterizacion
de la velocidad de onda de pulso dedo indice—dedo mayor (ftPWV), velocidad
de onda de pulso corazéon—dedo indice (hfPWYV), velocidad de onda de pulso
corazon—dedo mayor (htPWV) y su correlacion con los parametros
cardiovasculares y factores de riesgo. Asi como el analisis de correlacion de
baPWV, Slpvp, medidos con el equipo Micro Medical y las velocidades de
onda de pulso, ftPWV, hfPWV, htPWV, Slpvp, medidos con el Prototipo
Desarrollado en el grupo de pacientes hipertensos controlados. b) Mediante
analisis multivariante, obtener el modelo de regresion lineal que permite
estimar el valor de presion sistdlica (SBP), presion diastélica (DBP) en el
grupo de pacientes hipertensos controlados.

Este analisis se realizé a partir de los registros obtenidos en el grupo de
pacientes hipertensos controlados, en posiciéon de decubito supino, después
de 15 minutos de reposo a una temperatura de 25 + 1 °C y en un ambiente

sin ruidos.
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6.4.2 Caracteristicas del grupo de pacientes hipertensos

controlados

El grupo participante en esta parte del estudio clinico, fue integrado
por 10 voluntarios sanos, considerados como grupo de bajo riesgo
cardiovascular. Los valores que representan las caracteristicas basicas del
grupo de bajo riesgo, son presentados en la tabla 6.55. Los valores

presentados, son valores promedio + desviacion estandar.

Tabla 6.55  Caracteristicas bdsicas que representan al grupo de pacientes hipertensos

controlados considerados en el estudio (n=10).

Caracteristicas Valor Promedio Desviacién

Estandar
Variable bajo hfPWV (m/s) 4.57 0.46
estudio hfPTT(ms) 199.38 17.74
SBP (mmHg) 128.62 12.51
DBP (mmHg) 79.62 6.98
Parametros MBP (mmHg) 95.90 7.90
cardiovasculares PP (mmHg) 49.08 10.91
HR (ppm) 72.31 9.78
edad (afios) 55.50 8.86
BMI (kg/m?2) 27.33 3.89
Factores de Riesgo WHR (cm /em) 9.18 27.46
Cintura (cm) 96.33 13.76
Cadera (cm) 105.33 8.42

SBP presién sistolica, DBP presion diastélica, MBP presion media, PP presion de pulso, HR frecuencia

cardiaca, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera, medida de cintura.

El grupo de voluntarios de alto riesgo, presenté dentro de los

parametros cardiovasculares los siguientes valores: una presion sistolica de
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128.62 + 12.51 mmHg y presiéon diastélica de 79.62 + 6.98 mmHg, estos
valores estan dentro del rango de valores considerados como normales
(128/80 mmHg) por la organizaciéon mundial de la salud (OMS).
La variable medida con el Prototipo Desarrollado, presenté una
velocidad de onda de pulo corazén—dedo indice (hfPWV) de 4.57 + 0.46 m/s.
Asi, en la tabla 2.1 (Capitulo 2) se ilustran los valores de definicién y

clasificacion de la hipertensién proporcionados por esta organizacion.

6.4.3 Dificultades encontradas para obtener los registros de
baPWV, SlIpve y RIpvep en el grupo de pacientes hipertensos

controlados

Una de las dificultades principales para obtener los registros de
baPWV con el equipo Micro Medical PWV, fue la incapacidad del equipo
para obtener la seiial de ECG con una amplitud suficiente que pudiera ser
1dentificada por las rutinas de supervisiéon con que cuenta el equipo. Al no
obturese la senal de ECG con una amplitud suficiente, el eqipo no cuenta
con la referencia de sincronia para los registros de la onda de pulso arterial
obtenidos mediante el sensor de ultrasonido. En este estudio realizado de
con 13 pacientes, en 7 de ellos no fue posible obtener la senal de ECG y por
consecuencia las medidas de baPWV. Este inconveniente se presentd en el
grupo de pacientes hipertensos controlados. El equipo no permite hacer

ningun ajuste a la ganancia a la etapa de preamplificaciéon de ECG.

Los cambios en la morfologia de pulso digital de volumen en la
poblacion de pacientes hipertensos, es muy frecuente. Un ejemplo de esta

alteracion se muestra en la Figura 6.27.

239



Capitulo 6 Resultados

f PCA Upload - C:\DOCUMENTS AND SETTINGS\JUAN MANUEL.ITM-MORELIAWMIS DOCUMENTOS\MICROMEDICAL\SANOS E HIPERTENSOS\PCA ABRIL 2008\... Q@
Fle View Data Setup Window Help NEIE:

Patient Edit Upload from Futy]

SM18

. Baseline 2
Signal

RI=7%

SI =3.33 m/s
PPT = 525 ms
HR = 72 bpm

Age = 63
Height =175 cm
Sex = Male

Time

Figura 6.27 Pulso Digital de volumen obtenido de un paciente hipertenso. Se observa la

ausencia de nodo dicrético, y pico diastélico.

La principal alteraciéon radica en la perdida del nodo dicrético,
dificultando la identificaciéon del pico diastdlico. Estas referencias son
necesarias para obtener de manera automatica el parametro indice de
rigidez (SIpvp). Asi tanto el SIpyvpy PTT que calcula el equipo es erréneo, por
lo tanto no es factible utilizarlo en este estudio para inferir el valor de

presion arterial.

Se seleccion6 la fotopletismografia por su sencillez y facilidad. Se
pretende registrar la onda de pulso en el dedo indice de la mano y el dedo
mayor del pie, lugares de registro con facil acceso, minima incomodidad al
paciente y un bajo costo. En estos puntos de registro se pueden realizar las
siguientes valoraciones: velocidad de onda de pulso entre el dedo indice y el
dedo mayor (ftPWV), la velocidad de onda de pulso entre el corazén y dedo
indice (hfPWYV), asi como la velocidad de onda de pulso entre el corazon y el
dedo mayor del pie (htPWV). Para las valoraciones entre el corazon y las
extremidades se hace necesario el registro de la seiial de ECG, por lo que

sera necesario incluir en el desarrollo del equipo una etapa de
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preamplificacion de senal de electrocardiografia (ECG). El almacenamiento
y analisis de senales se realizaré mediante programacién grafica con el
software LabView 8.2. La adquisiciéon de senales al ordenador se realizd
mediante una tarjeta de adquisicién de datos National Instrument NI-USB-
6008, que se conectd al puerto USB del ordenador. Se desarrollo el programa
para captura, visualizacion y almacenamiento de registros, asi como el
programa para leer las senales almacenadas y hacer determinacion de los

parametros de interés.

6.4.4 Registros Tipicos obtenidos con el Prototipo Desarrollado

Un registro tipico de onda de pulso, que permite determinar la
velocidad de onda de pulso corazén — dedo indice mano derecha (hfPWV), se
muestra en la Figura 6.28. Del grafico obtenido se mide el tiempo
transcurrido entre la onda R del ECG y el punto de inicio de la onda de
pulso registrada en el dedo indice. A partir de este tiempo (hfPTT) se
determina la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWYV),
conociendo la distancia corazon —dedo indice, como se indic6 en el capitulo 5
(Materiales y Métodos). El registro mostrado corresponde a un paciente

hipertenso participante en el estudio.

Voltage (Callected) (Extracted)
Yolkage_1 {Collected) (Extracted

)
)

Andlisis Parcial de Seccidn Vaoltage_2 (Collected) {Extracted

] hfPTT

Onda de Pulso

dedo indice

Onda R del
ECG

Amplitude

-LE7TT4 T T T T T T T T T T T T T T T T 1
0 0z 0,4 0,5 0,3 1 1,2 14 1,6 1.8 2 2,2 24 2,6 2,8 3 3,2 3,4

Figura 6.28 Registros simultdneos de la onda de pulso y ECG realizado con el prototipo
desarrollado. El grdfico muestra el tiempo transcurrido entre la onda R del ECG y el punto
de inicio de la onda de pulso en el dedo indice (hfPTT). El registro corresponde a un paciente

hipertenso controlados.
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6.4.5 Relacion de hfPWV con parametros cardiovasculares y
factores de riesgo en el grupo de pacientes hipertensos
controlados
Es de nuestro interés el estudiar la relacion que guarda la velocidad de

onda de pulso corazéon—-dedo indice con diferentes parametros

cardiovasculares, tales como la SBP, DBP, MBP, PP, HR. Asi como estudiar
el comportamiento de esta variable con los factores de riesgo que puedan
tener una marcada influencia en ella, tales como la edad, BMI, WHR.

La tabla 6.57 muestra los coeficientes de correlacién y la significancia
estadistica de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV)
medida con el prototipo desarrollado, con parametros cardiovasculares y
factores de riesgo. La correlacién utilizada es la correlacién de Pearson, para
la cual se consideraron significativas las correlaciones que mostraron un P
valor <0.05. En la tabla se destacan en negrita la significancia que cumple

con el criterio estadistico establecido.

6.4.5.1 Caracteristicas del comportamiento de hfPWV y hfPTT

con la presion arterial en el grupo de pacientes hipertensos

controlados

Las correlaciones de la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
con los parametros cardiovasculares no fueron significativas con ninguno de
ellos. No asi el tiempo de transito de la onda de pulso corazén—dedo indice,
el cual correlacioné significativamente con la presiéon arterial.
Particularmente presenté un moderado y negativo coeficiente de correlacion
con la SBP (r=-0.598, P=0.031). Present6 también un negativo y

moderadamente alto coeficiente de correlacion con DBP (r=—0.653, P=0.016).
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Tabla 6.57  Coeficientes de Correlacion y significancia estadistica entre: velocidad de

onda de pulso corazon-dedo indice (hfPWV) medida con el prototipo desarrollado,

parametros cardiovasculares y factores de riesgo. Las medidas se realizaron en el grupo de

pacientes hipertensos controlados.

hfPWV hfPTT
Prototipo Prototipo
Construido Construido
r P r P
SBP 0.349 >0.05 -0.598 0.031
DBP 0.412 >0.05 -0.653 0.016
MBP 0.444 >0.05 -0.713 0.006
PP 0.150 >0.05 -0.291 >0.05
HR -0.291 >0.05 -0.104 >0.05
hfPWV -0.820 0.001
Edad 0.587 0.045 -0.369 >0.05
BMI 0.457 >0.05 -0.254 >0.05
WHR 0.169 >0.05 -0.218 >0.05
Cintura 0.360 >0.05 —-0.035 >0.05
Cadera 0.340 >0.05 -0.021 >0.05

(r) coeficiente de correlaciéon de Pearson, (P) significancia estadistica, SBP presién sistélica, DBP

presion diastolica, MBP presion media, PP presion de pulso, HR frecuencia cardiaca, (hfPWV)

velocidad de onda de pulso corazén-dedo indice, (hfPTT) tiempo de transito de la onda de pulso

corazon-dedo indice, BMI indice de masa corporal, WHR indice cintura cadera.

Asimismo presentd un alto y negativo coeficiente de correlaciéon con la

presiéon media (r=—0.713, P=0.006). Los graficos de dispersiéon de datos se

muestran en la Figura 6.29 (a) (b) y (c) respectivamente.
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Figura 6.29 Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacién entre el tiempo de trdnsito
de la onda de pulso corazén—dedo indice, medido con el prototipo desarrollado. (a) Correlacién del
tiempo de trdnsito de la onda de pulso corazén-dedo indice (hfPWV) con SBP. (b)
Correlacion de hfPWV con DBP. d) Correlacion de hfPWV con DBP. Las medidas se

realizaron en el grupo de voluntarios sanos. Cada punto representa un voluntario, la linea

continua la recta de regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

6.4.5.2 Caracteristicas del comportamiento de hfPWV y hfPTT
con los factores de riesgo en el grupo de pacientes hipertensos

controlados

La velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice correlacioné

significativamente de entre los factores de riesgo cardiovascular, sélo con la
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edad (r=0.587, P=0.045). La Figura 6.30 muestra el diagrama de dispersion
de datos y el coeficiente de correlacion obtenido. No asi el tiempo de transito
de la onda de pulso corazon—dedo indice, el cual no correlacioné
significativamente con ninguno de los factores de riesgo cardiovascular

estudiados.

6.001  r=0.587, P=0.045

5.560—

5.00—

4.50—

Velocidad de Onda de Pulso
(hfPWV)(m/s)

4.00—

Edad (afios)

Figura 6.30 Grdficos de dispersion de datos y coeficientes de correlacién entre la velocidad de
onda de pulso corazén—dedo indice v la edad. Las medidas se realizaron en el grupo de pacientes
hipertensos controlados. Cada punto representa un voluntario, la linea continua la recta de

regresion y las lineas punteadas el intervalo de confianza al 95%.

6.4.5.3 Correlacion entre hfPWV y hfPTT en el grupo de
pacientes hipertensos controlados
La velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice correlaciond
significativamente con el tiempo de transito de la onda de pulso corazén—
dedo indice en el grupo de pacientes hipertensos controlados. Se obtuvo un
coeficiente de correlacion r=—0.820, (P=0.001). El grafico de dispersion de

datos se muestra en la Figura 6.31.
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r=-0.820, P =0.001
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Figura 6.31 Grdficos de dispersién de datos y coeficientes de correlacién entre la velocidad de
onda de pulso corazén—dedo indice y el tiempo de trdnsito corazén—dedo indice de la onda de pulso.
Las medidas se realizaron en el grupo de pacientes hipertensos controlados. Cada punto
representa un voluntario, la linea continua la recta de regresién y las lineas punteadas el intervalo de

confianza al 95%.

6.4.6 Discusion diferentes valoraciones de PWV

En lo referente a la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
(hfPWV) obtenida en nuestro estudio, se encontré un valor de hfPWV= 4.57
+ 0.46 m/s. Asimismo el tiempo de transito corazén—dedo indice obtenido fue
hfPTT=199.38+17.74. Estos valores fueron obtenidos en el grupo de
pacientes hipertensos controlados.

Chen et al. [137] reporté un valor de ftPWV de 8.04 + 1.83 m/s
registrado en un grupo de pacientes hipertensos con un rango de edades de
19 — 64 afios de edad.

Tsai et al. [136] publicaron que los wvalores tipicos de ftPWV
encontrados en un estudio realizado en pacientes hipertensos fue de 8.04 +

1.89 m/s para una edad promedio de 38 + 10 anos
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6.4.7 Analisis Multivariante

6.4.7.1 Modelo de regresion multiple para determinar SBP a

partir de hfPWV en el grupo de pacientes hipertensos

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresién lineal para
determinar la presion sistélica en voluntarios sanos utilizando de velocidad
de onda de pulso corazéon—dedo indice, se procedié a obtener el modelo de
regresion lineal que permite inferir la presién diastélica a partir de la
velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV), y factores de
riesgo cardiovascular que resulten significativos en el grupo de pacientes
hipertensos controlados.

A partir de la base de datos construida y aplicando el método forward y
stepwise, se obtuvieron las variables explicativas que definen el modelo de
regresion multivariante.

El modelo de regresion obtenido se muestra en la Ec. 6.17

SBP = 78.213 + 32.722 hfPWV — 3.529BMI Ec. 6.17

Se observa del modelo obtenido, que la presién sistolica (SBP) puede ser
explicada por la variable predictora velocidad de onda de pulso corazén—
dedo indice y el indice de masa corporal (BMI). En la tabla 6.57 se muestran

los coeficientes del modelo asi como su significancia.

Tabla 6.57  Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo: La constante y la velocidad de onda de pulso
corazon—dedo indice (hfPWV), indice cintura cadera (WHR), frecuencia cardiaca (HR). El
valor y su significancia estadistica P. Los pardmetros corresponden al modelo de regresién

que determina la presion sistélica (SBP) para el grupo de pacientes hipertensos.

Coeficientes del Modelo que define (SBP)

Variables Predictoras [ valor P valor
Constante 78.213 0.033
Velocidad de Onda de Pulso (hfPWV) 32.722 0.0001
indice de Masa Corporal (WHR) -3.529 0.003
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El valor de la constante obtenida fo = 78.213 con una significancia
P=0.033, el coeficiente que corresponde a la velocidad de onda de pulso
corazon—dedo indice (hfPWV) f1=32.722 con una significancia P=0.0001, el
coeficiente que corresponde al indice de masa corporal f2=3.529 con una
significancia P=0.003. La significancia de cada uno de los coeficientes del
modelo de regresiéon deben cumplir con P<0.05 lo que asegura poder
rechazar la hipotesis nula.

De la tabla 6.57 resumen del modelo, donde las variables predictoras
son la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice, se observa que el
coeficiente de correlacion multiple R = 0.971, el coeficiente de determinacién
R2=0.942 esto es un 94.2% de la variabilidad en el modelo es explicado por
las variables regresoras y un RZcoregido = 0.923 indicando que el modelo
explica el 92.3% de la variabilidad de la presiéon arterial mediante las
variables regresoras, el resto de la variabilidad es de tipo aleatorio.

El error tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresion

multiple en la poblacién analizada, es del 3.127%.

Tabla 6.57 Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary®

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square | R Square | the Estimate Watson
1 .8522 726 .687 6.312
2 9710 .942 923 3.127 2.163

a. Predictors: (Constant), indice de Masa Corporal (kg/m2)

b. Predictors: (Constant), indice de Masa Corporal (kg/m2), Velocidad de
Onda de Pulso (hfPWV)(m/s)

C. Dependent Variable: Presion Sistdlica (SBP)(mmHg)

Pruebas de validacién del modelo.
Se 1nicia con el estadistico Durbin—Watson (cAz’ ), este debe satisfacer la

desigualdad siguiente: dv < d< 4 - dy. De las tablas Durbin-Watson se
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~

obtiene d; =0.71 y du=1.61, sustituyendo estos valores en la desigualdad se tiene: 1.61 < d < 2.39, asi de la
tabla 6.57 Resumen del Modelo, el estadistico Durbin-Watson presenta un
valor de 2.163, este valor esta dentro del intervalo calculado. Luego entonces
se puede afirmar que para este caso, se cuenta con evidencia suficiente para
asegurar que no hay autocorrelacion en los residuos del modelo.

La siguiente prueba de validacién es el estadistico Fisher Snedecor
(F) y su significancia. Del resumen ANOVA (Tabla 6.58), para este caso de
analisis el valor del estadistico F=49.137 con una significancia P=0.0001
para la variable dependiente SBP. Una significancia <0.05 asegura la
relacion lineal entre la variable dependiente SBP y las variables regresoras,
velocidad de onda de pulso corazon—dedo indice (hfPWV), e indice de masa

corporal (BMI).

Tabla 6.58 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVA®
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 740.634 1 740.634 18.587 .0042
Residual 278.922 7 39.846
Total 1019.556 8
2 Regression 960.890 2 480.445 49.137 .000P
Residual 58.666 6 9.778
Total 1019.556 8

a. Predictors: (Constant), indice de Masa Corporal (kg/m2)

b. Predictors: (Constant), indice de Masa Corporal (kg/m2), Velocidad de Onda de
Pulso (hfPWV)(m/s)

C. Dependent Variable: Presion Sistolica (SBP)(mmHg)

La siguiente validacion es el estadistico Factor de inflaciéon de la
varianza (FIV). En la Tabla 6.59 denominada Coeficientes, se obtiene el
valor de FIV. Para el presente caso de analisis se tiene un FIV= 1.192 para
el indice de masa corporal, FIV=1.192 para la velocidad de onda de pulso
corazon—dedo indice (hfPWV). Asi aplicando la regla empirica, propuesta por
Kleinbaum, la cual considera que existen problemas de colinealidad entre

variables, si algan FIV es superior a 10. Por lo tanto, podemos afirmar que
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no se muestra evidencia suficiente para asegurar que exista colinealidad

entre variables regresoras.

Tabla 6.59 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS. En
esta tabla se muestra el pardmetro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficient$

Unstandardized Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics
Model B Std. Error Beta t Sig. Tolerance VIF
1 (Constant) 206.429 18.134 11.384 .000
Indice de Masa -2.848 661 -852 | -4311 004 | 1000 | 1.000

Corporal (kg/m2)
2 (Constant) 78.213 28.469 2.747 .033
indice de Masa
Corporal (kg/m2)
Velocidad de Onda d
Pulso (hfPWV)(m/s)

a. Dependent Variable: Presion Sistélica (SBP)(mmHg)

-3.529 .357 -1.056 -9.877 .000 .839 1.192

32.722 6.894 .507 4.746 .003 .839 1.192

Finalmente se analiza el estadistico indice de condiciéon (IC). De la
Tabla 6.60 diagnodstico de colinealidad, se observa para BMI un 1C=19.178,
para hfPWV un IC=69.024. En condiciones de no-colinealidad este indice
debe ser menor a 15. Asi para este modelo los indices de condicién (IC)

advierten de un problema de colinealidad entre variables explicativas.

Tabla 6.60 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Proporciona el
parametro indice de condicion. El modelo 1 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas. La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo, 1) Constante del modelo, 2) Indice de masa corporal 3) Velocidad de

onda de pulso corazén—dedo indice.

Collinearity Diagnostics?

Variance Proportions
indice de Velocidad de
Masa Onda de
Condition Corporal Pulso

Model  Dimension Eigenvalue Index (Constant) (kg/m2) (hfPWV)(m/s)
1 1 1.993 1.000 .00 .00
2 .007 17.178 1.00 1.00

2 1 2.991 1.000 .00 .00 .00

2 .008 19.178 .04 .92 .02

3 .001 69.024 .96 .08 .98

a. Dependent Variable: Presion Sistélica (SBP)(mmHg)
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De las pruebas de validacién aplicadas al modelo planteado para inferir el
valor de la presion sistolica (SBP), teniendo como variables regresoras la
velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV) y el indice de masa
corporal (BMI), podemos asegurar que: hay evidencia suficiente para
considerar al modelo de regresion multiple obtenido, como valido para
inferir el valor de la presién sistélica en el grupo de pacientes hipertensos

controlados.

6.4.7.2 Modelo de regresion multiple para determinar la DBP a

partir de hfPWV en el grupo de pacientes hipertensos

De manera similar a como se obtuvo el modelo de regresion lineal para
determinar la presiéon sistolica en pacientes hipertensos controlados, se
procedié a obtener el modelo de regresiéon lineal que permite inferir la
presion diastdlica (DBP) a partir de la variable tiempo de transito corazén—
dedo indice de la onda de pulso (hfPTT), los parametros cardiovasculares y
factores de riesgo cardiovascular que resulten significativos en el grupo de
pacientes hipertensos controlados.

A partir de la base de datos construida con los datos de los voluntarios
sanos y mediante el método backward se obtuvieron las variables
explicativas que fueron significativas para el modelo.

El modelo de regresion al que se converge se muestra en la Ec. 6.16

DBP = 159.688 + 0.791 Peso — 0.325 ftPTT — 0.874 Med Cintura Ec.
6.16

Se observa del modelo obtenido, que la presion diastdlica (DBP) puede
ser explicada por las variables predoctoras: peso, tiempo de transito
corazon—dedo indice de la onda de pulso (hfPTT), medida de cintura. En la
tabla 6.61 se muestran los coeficientes del modelo asi como su significancia.

El valor de la constante obtenida fo = 159.668 con una significancia
P=0.0001, el coeficiente que corresponde al peso fI= 0.791 con una

significancia P=0.023, el coeficiente que corresponde al hfPTT es [2=—0.325
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con una significancia P=0.001, y el coeficiente que corresponde a la media de
cintura 3=0.847 con una significancia P=0.035. La significancia de cada
uno de los coeficientes del modelo de regresiéon deben cumplir con P<0.05 lo

que asegura poder rechazar la hipdtesis nula.

Tabla 6.61 Coeficientes del modelo de regresion lineal proporcionado por SPSS. Se
muestran la variables predictoras del modelo, la constante y el indice cintura cadera. El 8
valor y su significancia estadistica P. Los pardametros corresponden al modelo de regresion

que determina la presion diastolica (DBP) para el grupo de voluntarios sanos.

Coeficientes del Modelo que define (DBP)

Variables Predictoras B valor P valor
Constante 159.668 0.0001
Peso 0.791 0.023
Tpo. Trans. Onda de Pulso (hfPTT) -0.325 0.001
Medida de Cintura —-0.847 0.035

En la Tabla 6.62 Resumen del Modelo, se muestran las variables
predictoras de este modelo. Estas variables explicativas o predictoras son el
peso, el tiempo de transito corazén—dedo indice de la onda de pulso (hfPTT),
y la medida de cintura. Aqui se observa que el coeficiente de correlacion
multiple R = 0.880, el coeficiente de determinacion R2 = 0.774 esto es un
77.4% de la variabilidad en el modelo es explicado por las variables
regresoras y un RZcorregido = 0.689 indicando que el modelo explica el 68.9%
de la variabilidad de la presion arterial mediante la variable regresora, el
resto de la variabilidad es de tipo aleatorio. El error tipico de las
estimaciones hechas con el modelo de regresion multiple en la poblacién

analizada, es del 3.325%.

Pruebas de validacién del modelo.
Primeramente, el valor del estadistico Durbin—Watson (c? ) debe estar

dentro del intervalo 1.25 < d < 2.75, asi de la tabla 6.61 Resumen del
Modelo, el estadistico Durbin-Watson presenta un valor de 0.744. Este valor

no esta dentro del intervalo calculado. Luego entonces si d,= 0.71 y du= 1.61
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y de la desigualdad se observa que: 0.71 <d< 1.61 se puede afirmar que
para este caso, el contraste de Durbin-Watson no es concluyente y no se
cuenta con evidencia suficiente para asegurar que no hay autocorrelacion en

los residuos del modelo.

Tabla 6.62  Resumen del modelo. Muestra el coeficiente de correlacion del modelo (R), el
coeficiente de determinacion (R cuadrado) y el coeficiente de determinacion corregido para el
niimero de variables y el niimero de observaciones (R cuadrado corregido), el error tipico de

la estimacion y el coeficiente de Durbin-Watson.

Model Summary®

Adjusted Std. Error of Durbin-
Model R R Square | R Square [ the Estimate Watson
1 .8802 774 .689 3.325 .744

a. Predictors: (Constant), Medida de Cintura (cm), Tiempo de Transito
(PTThf)(ms), Peso (kg)

b. Dependent Variable: Presién Diastélica (DBP)(mmHg)

Asimismo, el valor del estadistico de Fisher Snedecor (F) y su
significancia, aseguran la relacion lineal entre la variable dependiente DBP
y la variable regresora. Del resumen ANOVA que se muestra en la Tabla
6.63 modelo 1, se observa el valor del estadistico F=9.123 con una

significancia P=0.006 para la variable dependiente.

Tabla 6.63 Tabla de resumen ANOVA proporcionada por SPSS. En esta tabla se

muestra el estadistico F de Fisher y su significancia.

ANOVA®
Sum of
Model Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 302.559 3 100.853 9.123 .0062
Residual 88.441 8 11.055
Total 391.000 11
a. Predictors: (Constant), Medida de Cintura (cm), Tiempo de Transito (PTThf)(ms),

Peso (kg)
b. Dependent Variable: Presién Diastdlica (DBP)(mmHg)

Para este caso de analisis, el estadistico (F) para el modelo que define
la presién diastélica (DBP) tiene una significancia P<0.05 asegurando la

relaciéon lineal entre variables.
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Asi otra prueba que permite validar el modelo de regresion, es el
estadistico llamado Factor de Inflaciéon de la Varianza (FIV). En la Tabla
6.64 denominada Coeficientes, se obtiene el valor de FIV. En este analisis se
tiene un FIV=21.302 para el peso, un FIV = 1.316 para el tiempo de transito
corazon—dedo indice de la onda de pulso, y un FIV21.132 para la medida de

cintura.

Tabla 6.64 Tabla de resumen de coeficientes del modelo proporcionada por SPSS. En
esta tabla se muestra el parametro Factor de Inflacion de la Varianza (FIV) para las

variables regresoras.

Coefficient’
Unstandardized |Standardized
Coefficients Coefficients Collinearity Statistics

Model B Std. Error Beta t Sig. Tolerance| VIF
1 (Constant) 159.688 19.725 8.096 .000

Peso (kg) 791 .282 2.174 2.801 .023 .047 | 21.302

Tiempo de Transito

(PTThf)(ms) -.325 .063 -1.003 -5.115 .001 .735 1.361

Medida de Cintura (c| -.847 .335 -1.957 -2.531 .035 .047 | 21.132

a.Dependent Variable: Presién Diastdlica (DBP)(mmHg)

Asi aplicando la regla empirica, propuesta por Kleinbaum, la cual
considera que existen problemas de colinealidad entre variables, si algtn
FIV es superior a 10; podemos afirmar que se muestran evidencia para

suponer un ligero problema de colinealidad entre variables regresoras.

Finalmente, otra prueba que valida el modelo, es el valor del
estadistico Indice de Condicién (IC). De la Tabla 6.65 Diagnostico de
Colinealidad, se observa para el modelo 1 un IC=11.859 para el eso, un
IC=30.261 para el tiempo de transito corazén—dedo indice de la onda de
pulso, y un I1C=91.155 para la medida de cintura. En condiciones de no-
colinealidad este indice debe ser menor a 15. Asi, para este modelo el IC
advierte de un problema de colinealidad entre las variables explicativas.

De las pruebas de validacién aplicadas al modelo obtenido, el cual
permite inferir el valor de la presién diastélica (DBP) teniendo como

variable regresora el peso, tiempo de transito corazén—dedo indice de la
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onda de pulso, y la medida de cintura, podemos asegurar que: Hay evidencia
suficiente para considerar al modelo de regresiéon multiple como valido, para

inferir el valor de la presion diastélica en el grupo de voluntarios sanos.

Tabla 6.65 Diagnéstico de colinealidad proporcionado por SPSS. Se muestra el
pardametro indice de condicién. El modelo 1 es el modelo que define la presion diastélica en
funcion de las wvariables explicativas: La columna dimension resume las variables
explicativas del modelo. 1) Constante del modelo, 2) Peso, 3) Tiempo transito de corazén—

dedo indice de la onda de pulso (hfPTT), 4) Medida de cintura.

Collinearity Diagnostic$

Variance Proportions
Tiempo de
Condition Transito Medida de
Model Dimension | Eigenvalue Index (Constant) | Peso (kg) | (PTThf)(ms) | Cintura (cm)
1 1 3.967 1.000 .00 .00 .00 .00
2 .028 11.859 .02 .02 .06 .00
3 .004 30.261 .23 .03 .55 .02
4 .000 91.155 .76 .95 .39 .98

a. Dependent Variable: Presion Diastolica (DBP)(mmHg)

6.4.8 Discusion Modelo de regresion

En lo referente a la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice
(hfPWYV) obtenida en el grupo de pacientes hipertensos controlados, se

encontro un valor de hfPWV=4.57+0.46 m/s.

Chen et al. [137] reporté un valor de ftPWV de 8.04 + 1.83 m/s
registrado en un grupo de pacientes hipertensos con un rango de edades de
19 — 64 anos de edad. Tsai et al. [136] publicaron que los valores tipicos de
ftPWV encontrados en un estudio realizado en pacientes hipertensos fue de
8.04 + 1.89 m/s para una edad promedio de 38 + 10 anos. Kubo et al. [71]
estudié un grupo de pacientes con una edad promedio de 50+9 anos. Este
grupo fue integrado por pacientes con algin tratamiento, sea de
hipertension, tratamiento de diabetes, tratamiento para hiperlipidemia, con
historial de infarto y/o con isquemia cardiaca. De este estudio se obtuvo un

modelo de regresién multiple que permite inferir el valor de la velocidad de
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onda de pulso corazén-brazo (hbPWV) a partir de la presiéon arterial y
factores de riesgo que resultaron significativos. Las ecuaciones que se
muestran a continuacién, definen la velocidad de onda de pulso corazén—
arteria braquial (hbPWYV). Se definen dos modelos de regresién identificados
por género. La velocidad de onda de pulso corazon—arteria braquial esta en

cm/s, la edad en anos y la presion en mmHg.

hbPWV =878+ 2.3 edad + 2.7 MBP en hombres
Ec. 6.17

hbPWV =134.3 + 1.3 edad + 2.5 MBP en mujeres Ec. 6.18

En las busquedas bibliograficas realizadas respecto a modelos de
regresion multivariante que expliquen el comportamiento de la velocidad de
onda de pulso corazon—dedo indice (hfPWV), no se encontraron publicaciones

de trabajos previamente realizados en poblacién de pacientes hipertensos.

Los estudios realizados en voluntarios sanos y pacientes hipertensos
utilizando el equipo desarrollado, asi como los modelos de regresién multiple

planteados, son aportaciones originales de este trabajo.
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7.1 Conclusiones

El titulo de esta Tesis Doctoral se denomina:
“Caracterizacion de la Onda de Pulso Arterial, Velocidad (PWV) y

Morfologia (DVP) como estimadores de la Presion Arterial”.

El objetivo del presente trabajo es la estimacién no invasiva de los
valores de presion arterial (SBP) y (DBP) mediante la Onda de Pulso
Arterial, Velocidad (PWV) y Morfologia (DVP).

El trabajo de investigacion desarrollado en la presente Tesis Doctoral
consta de cuatro estudios especificos. Dos de estos estudios estan orientados
a evaluar las variables bajo estudio, en un grupo de voluntarios sanos. Los
otros dos estudios estan orientados a evaluar las variables bajo estudio en

un grupo de pacientes hipertensos controlados.

Asi la investigacion desarrollada en la presente Tesis Doctoral, la cual
se orienté al desarrollo de 4 estudios especificos empleando el equipo
comercial Micro Medical y el Prototipo Desarrollado, lleva a las siguientes

conclusiones.

1. En cuanto al objetivo de “Caracterizar la velocidad de onda de pulso
(PWV) vy pulso digital de volumen (DVP), asi como la influencia de los
factores de riesgo cardiovascular derivados de pardametros antropométricos”
puede afirmarse que:

La velocidad de onda de pulso (PWV), en el caso de los pacientes
hipertensos controlados provee de modo fiable, informacion que permite
inferir el valor de presion arterial. En el capitulo 6, apartado 6.2.4.1 se
mostré que el modelo presenté un coeficiente de correlaciéon multiple R =
0.673. Un coeficiente de determinaciéon R2 = 0.453 esto es un 45.3% de la

variabilidad en el modelo es explicado por la variable regresora. El error
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tipico de las estimaciones hechas con el modelo de regresiéon multiple en la

poblacién analizada, es del 11.8%.

Se observo que el DVP debido a las alteraciones en su forma de onda,
particularmente en el caso de pacientes hipertensos, es poco fiable la
informacién proporcionada para inferir el valor de la presién arterial. En el
apartado 6.2.6 se mostré que al no existir significativas correlaciones entre
la presion arterial y el indice de rigidez (SIpvp) e indice de reflexion (RIpvp),
no es posible plantear modelo alguno que permita inferir los valores de
presion arterial a partir de los parametros convencionales derivados del
pulso digital de volumen. Por lo que la velocidad de onda de pulso sera un

parametro mas confiable en la estimacién de la presion arterial.

2. En cuanto al objetivo de “Diseniar, construir, poner a punto y validar un
prototipo que permita realizar medidas de velocidad de onda de pulso entre
las extremidades superiores e inferiores” puede firmarse que:

El Prototipo Desarrollado para la caracterizaciéon de la onda de pulso
arterial, Velocidad (PWV) y Morfologia (DVP) utilizando sensores épticos
(fotopletismografia) el prototipo tiene un buen desempeifio y versatilidad.
Esto se observa del coeficiente de correlaciéon (r=0.650 ; P=0.05) obtenido
entre baPWV medida por ultrasonido (estandar de referencia) y ftPWV
medida por Fotopletismografia (prototipo desarrollado). Al estar acoplado la
etapa de acondicionamiento de senal a un ordenador, este le abre la
posibilidad de manejar los archivos obtenidos de los registros realizados en
voluntarios y pacientes analizando estos mediante software de aplicacién
especifica. Ademas de que el prototipo desarrollado, permite realizar las
mediciones de velocidad de onda de pulso dedo indice- dedo mayor (ftPWV)
en pacientes que no fue posible realizar la medida de velocidad de onda de

pulso brazo-tobillo (baPWV) por ultrasonido.

3. En cuanto al objetivo de “Caracterizar las velocidades de onda de pulso
dedo indice-dedo mayor (ftPWV), corazén-dedo indice (hfPWYV), corazon—
dedo mayor (htPWV) medidas con el Prototipo Desarrollado, asi como la
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influencia de de los factores de riesgo cardiovascular derivados de
parametros antropométricos” puede afirmarse que:

De las diferentes valoraciones que se realizaron a los parametros ftPWV,
hfPWV, htPWV, la velocidad de onda de pulso corazén—dedo indice (hfPWV)
mostro ser de gran utilidad tanto en voluntarios sanos, como en hipertensos
por la facilidad para obtener los registros de esta. Asi como por los
coeficientes de correlacion encontrados entre estas variables de estudio
mismas que se muestran en Tabla 6.43. De esta manera se subsana la
deficiencia que presenta el DVP respecto a la alteracién en su contorno,
debido al incremento de la rigidez arterial en pacientes hipertensos y la
imposibilidad de medir la PWV por ultrasonido en pacientes con elevada

rigidez.

4. En cuanto al objetivo de “Mediante andlisis multivariante obtener los
modelos de regresion que permitan estimar los valores de presion sistélica
(SBP) y presion diastélica (DBP) a partir de la onda de pulso, velocidad
(PWV) y morfologia (DVP) en los grupos de estudio” puede afirmarse que:

En el presente trabajo de investigacién, se ha obtenido el modelo de
regresion que permiten estimar la presion sistélica (SBP) a partir de
baPWYV, ftPWV, Slpvp en voluntarios sanos. Asimismo se han obtenido los
modelos de regresién que permiten estimar la presiéon diastélica (DBP) a
partir de baPWV, ftPWV, Slpvp en voluntarios sanos.

De manera similar en el presente trabajo de investigacion, se ha obtenido el
modelo de regresion que permiten estimar la presion sistolica (SBP) a partir
de baPWV y ftPWV, en el grupo de pacientes hipertensos controlados.
Asimismo se han obtenido los modelos de regresion que permiten estimar la
presiéon diastélica (DBP) a partir de baPWV y ftPWV, en el grupo de

pacientes hipertensos controlados.

I. En cuanto al objetivo general “El objetivo del presente trabajo es la

estimacion no invasiva de los valores de presion arterial (SBP) y (DBP)
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mediante la Onda de Pulso Arterial, Velocidad (PWV) y Morfologia (DVP)”
puede afirmarse que:

En los resultados obtenidos en el presente trabajo de investigacion, se
encontraron significativas correlaciones entre la velocidad de onda de pulso
(PWV) yl/o tiempo de transito de la onda de pulso (PTT), con la presién
arterial y con factores de riesgo cardiovascular derivados de parametros
antropométricos. De ahi se partié para, mediante analisis multivariante,
obtener los modelos de regresion que permitan estimar los valores de
presion sistélica (SBP) y presion diastélica (DBP), a partir de la velocidad de
onda de pulso (PWV) considerando los factores de riesgo cardiovascular
influyentes en el modelo. Asi pues, fue posible plantear los modelos de
regresiéon multivariante que permiten inferir los valores de SBP y DBP un el
grupo de voluntarios sanos y en el grupo de pacientes hipertensos bajo

estudio.

7.2 Limitaciones de los Resultados.

Una de las limitantes observadas dentro de los estudios realizados,
fue la técnica de ultrasonido. Esta técnica requiere un periodo considerable
de entrenamiento para obtener registros lo suficientemente nitidos para que
el equipo permita almacenarlos en memoria. Debido a los algoritmos de
toma de decisidon con que cuenta el equipo Micro Medical, los registros
obtenidos de  personas con elevada rigidez arterial, no es posible
almacenarlos para el analisis correspondiente en el equipo.

Las mediciones de velocidad de onda de pulso empleando el método
fotopletismografico, es posible realizarlas con un periodo de entrenamiento
relativamente corto, ya que no reviste mayor complejidad. Los registros
almacenados en el ordenador personal (PC) es factible procesarlos fuera de
linea, mediante programas realizados en Lab View, lenguaje que tiene un
gran potencial para este tipo de aplicaciones.

Los modelos obtenidos para estimar la presién arterial deben ser validados

en otro grupo sujetos voluntarios u otro grupo de pacientes hipertensos con
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la finalidad de validar el modelo obtenido, ademas de la wvalidacién

estadistica realizada.

7.3 Futuras Lineas de Investigacion.

Se pretende continuar estudiando la dependencia de la velocidad de
onda de pulso corazon-dedo indice respecto de la presion arterial. Ademas de
incrementar la cantidad de voluntarios sanos en el grupo de estudio,
separados por sexo y grupos de edad. La finalidad de esta separacion es
observar el comportamiento de los modelos de regresion obtenidos en estos
grupos de estudio.

Se pretende incrementar el grupo de pacientes hipertensos separados
por sexo, con la finalidad de observar el comportamiento del modelo de
regresion obtenido en pacientes hipertensos controlados.

La obesidad infantil en México es un problema de salud publica. Es de
interés observar el comportamiento de las variables estudiadas en esta tesis,

en esta poblacion de alto riesgo.

7.4 Articulos Publicados

7.4.1 Articulos publicados en revistas

Autores: Padilla JM, Berjano EJ, Saiz J, Rodriguez R, Facila L.

Titulo: Pulse wave velocity and digital volume pulse as indirect estimators
of blood pressure: pilot study on healthy volunteers.

Revista: Cardiovasc Eng. 2009 Sep;9(3):104-12.

7.4.2 Articulos presentados en congresos internacionales

Computers in Cardiology 2006 (cinc 2006)

Titulo: Assessment of Relationships between Blood Pressure, Pulse Wave
Velocity and Digital Volume Pulse

Tipo de participacién: Articulo, Publicacién: Proceeding

Lugar celebracion: Valencia (Espana)

Fecha: Septiembre: 2006
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Computers in Cardiology 2008 (cinc 2008)

Titulo: “Automatic Brachial Ankle Pulse Wave Velocity Measurement for
Vascular Damage Assessment”.

Tipo de participacién: Articulo, Publicacién: Proceeding

Lugar celebracion: Bolonia (Italia)

Fecha: Septiembre de 2008

Computers in Cardiology 2008 (cinc 2008)

Titulo: “A Computer Based Photoplethysmographic Vascular Analyzer
through Derivatives”.

Tipo de participacién: Articulo, Publicacién: Proceeding

Lugar celebracion: Bolonia (Italia)

Fecha: Septiembre de 2008

7.4.3 Articulos presentados en congresos nacionales

XXIV Congreso Anual de la Sociedad Espanola de Ingenieria Biomédica
(CASEIB 2006)

Titulo: Estudio de la relacién entre: presién arterial, pulso digital de
volumen y velocidad de onda de pulso.

Tipo de participacion: Articulo; Publicacion: Libro de Actas

Lugar celebracion: Pamplona (Espana)

Fecha: Noviembre 2006

XXV Congreso Anual de la Sociedad Espanola de Bioingenieria.

(CASEIB 2007)

Titulo: Indice de Rigidez Arterial (Slpvp) y Velocidad de Onda de Pulso
(baPWYV) como estimadores de la Presion Arterial.

Tipo de participacién: Articulo; Publicacion: Libro de Actas

Lugar celebracion: Cartagena (Espana)

Fecha: Noviembre de 2007
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3er Encuentro Estatal de Vinculacién 2008

“Financiamiento para el Desarrollo”

Titulo: Una experiencia de vinculacion, la realizaciéon del

“Estudio de la relacién entre: presion arterial, pulso digital de volumen y
velocidad de onda de pulso”.

Tipo de participacion: Articulo. Publicacion: Libro de Actas

Lugar celebracion: Morelia Michoacan. (MEXICO).

Fecha: SEPTIEMBRE de 2008
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Anexo A

Formatos de Registro

A-1. Formato de Registro I

OBJETIVO:

UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCTA.
Valencia Espafia a de de200
CONSENTIMIENTO ESCRITO DEL PACIENTE.

N° control

Se pretende hacer toma de registros en voluntarios sanos del parametro: velocidad de
onda de pulso arterial medido de brazo a tobillo (abPW V), onda de pulso digital (DVP)
tomada en el dedo indice, para estudiar su correlacion con la presion arterial, tanto
sistolica como diastolica.

DESARROLLO DEL ENSAYO:

Se les solicitard Datos Generales a los voluntarios para darlos de alta en el equipo a
utilizar.

Se les solicitara permanecer recostado (tumbado) durante todo el tiempo que dura la
toma de registrosos.

Permanecera en reposo ( recostado ) de 10 a 15 minutos antes del inicio de toma de
registros.

Se tomaran medidas antropométricas (de distancia) entre los sitios de registro

Se le colocaran los Sensores de los equipos a utilizar; Electrodos para
Electrocardiografia en ambos brazos y piema izquierda, Sensor Optico para pulso
arterial en el dedo indice de la mano izquierda, Sensor de Ultrasonido que se desplazara
entre brazo derecho y tobillo derecho.

Se tomara la tension arterial con un equipo digital automatizado durante la toma de
registros.

Se tomaran registros en cada uno de los voluntarios participantes de abPWV y DVP.
Las sefales que se registran se almacenaran para posterior analisis.

S1 alguno de los voluntarios toma algiin medicamento se le pedira ne suspenderlo..

El tiempo estimado total para este procedimiento es de 45 minutos a una hora maximo.
Los procesos de medicidn no causan dolor alguno, son totalmente no invasivos, ni
desencadenan reacciones secundarias.

Se garantiza a los voluntarios la confidencialidad de los registros que se tomen.

El propésito de este procedimiento experimental es totalmente cientifico, es una parte
importante del desarrollo de una tesis doctoral en el area de bioingenieria y se agradece
infinitamente su amable colaboracion

Hago constar que fui informado del procedimiento a realizar y acepto participar.

Nombre Firma

Valencia Espafia a de de 2006.
fecha mes
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UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA. BL:

Valencia Espaiia a de de 200

HOJA DE REGISTRO DE MEDIDAS.

NOMEEE:
N°® CONTROL: CONG
BP Inicial ! (mmHeg)
1. BRAZO-TOBILLO PWYV.
BP{mmHg) / Distancia {mm) HR(bpm)
TT{ms) PWV{m/s) Var¥
2. BRAZO-TOBILLO PWYV.
BP{mmHg) / Distancia {mm) HR(bpm)
TT{ms) PWV{m/s) Var¥
3. BRAZO-TOBILLO PWYV.
BP{mmHg) / Distancia (mm) HE(bpm)
TT{ms) FWV{m/s) Var¥
Prom BP Fi: Prom PRV Pram HR
4. OND& DE PULSO DVP.
BPimmHg) ! RI Slmfs
PPT ms HR{ppm Estatura (cm)
5. OMNDA DE PULZO DVP.
BPF{mmHg) ! RI Slmfs
PPT ms HE{ppm Estatura (cm)
6. OND& DE PULSO DVP.
BPF(mmHg) ! RI Slmfs
PPT ms HR{ppm Estatura (cm)
Prom BP A Prom RI PromST
Prom BP s Prom HR Dist braze-tobiflo

Fecha de acimiento

de de
Edad: afios
Cintura: Cr.
Cadera: .
Estatura: .
Peso: leg.
BMI: kgforn?
OBSERVACIONES:

Fuma: no___ si n° cig/dia
Tomo Café en las dos hrs anteriores:

Firma de quien registro
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A-2.

Formatos de Registro

Formato de Registro II

OBJETIVO:

SERVICIOS MEDICOS BD:
UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA.

Valencia Espaiia a de de 200
CONSENTIMIENTO ESCRITO DEL PACIENTE.

N° control: SM

Se pretende hacer toma de registros en pacientes cardiacos, de los pardmetros: velocidad
de onda de pulso arterial medido de brazo a tobillo (abPWYV), pulso digital de volumen
(DVP) tomada en el dedo indice; para estudiar su correlacion con la presion arterial y
algunos factores antropométricos de riesgo cardiovascular tales como Indice de masa
corporal (BMI) e Indice cintura cadera (WHR) .

DESARROLLO DEL ENSAYO:

Se les solicitard Datos Generales a los voluntarios para darlos de alta en el equipo a
utilizar.

Se les solicitara permanecer recostado (tumbado) durante todo el tiempo que dura la
toma de registros.

Permanecera en reposo ( recostado ) de 10 a 15 minutos antes del inicio de toma de
registros.

Se tomaran medidas antropométricas (de distancia) entre los sitios de registro

Se le colocarin los Sensores de los equipos a utilizar, Electrodos para
Electrocardiografia en ambos brazos y piermna izquierda, Sensor Optico para pulso
arterial en el dedo indice de la mano izquierda, Sensor de Ultrasonido que se desplazara
entre brazo derecho y tobillo derecho.

Se tomara la tension arterial con un equipo digital automatizado durante la toma de
registros.

Se tomaran registros en cada uno de los voluntarios participantes de ECG, abPWV y
DVP.

Las sefiales que se registran se almacenaran para posterior analisis.

Si alguno de los voluntarios toma algin medicamento se le pedira no suspenderlo..

El tiempo estimado total para este procedimiento es de 45 minutos a una hora maximo.
Los procesos de medicion no causan dolor alguno, son totalmente no invasivos, ni
desencadenan reacciones secundarias.

Se garantiza a los voluntarios la confidencialidad de los registros que se tomen.

El propdsito de este procedimiento experimental es totalmente cientifico, es una parte
importante del desarrollo de una tesis doctoral en el area de bioingenieria y se agradece
infinitamente su amable colaboracion

Hago constar que fui informado del procedimiento a realizar y acepto participar.

Nombre Firma
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Formatos de Registro

SERVICIOS MEDICOS
UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA.

HOJA DE REGISTRO y MEDIDAS.
N° CONTROL: SM

MOMBERE:
Datos Generales OBSERVACIONES:
Fecha de Nacimiento: _ de de Fuma: si_ no n° cig/dia
Edad: afios cumplidos Tomd Café en las doshrs anteriores:
Cintura: . Hipertenso: si__no__ n° deafios diag.
Cadera: cm. Diabético: si_ no__ n° de afios diag.
WHR: cmfem Didipemia: si no  n° deafios diag,
Peso: g Card. Equem.si no_ n® de afios diag. .
Estatura: m Acc. Cerebo Vasc.si no_ n° de afios diag, .
BMI: kg/m? Farmacos: Dosis
Dosis
REGISTROS
BP Iicial { (mmHzg) ; Grosor Intima Carétida CD min. L Fivio
BRAZO - TOBILL O PWY. Medilas aniropoméiricas

BPF(rmmHz) { Distancia brazo-tobillo (rar)

1. PWVimis) HR.(bpr)
TTims)
2. PWWVimfs) HEbpro)
TTims)
3. PWWVimls) HEbpro)
TTims)
From BP_ /- Prom PHV
FProm HR FPromTT(ms)
PULSO DIGITAL DE YOLUMEN (DVF).
BP(mmHz) 1) Estatura (o)
1. Slmfs RI
FPT ms HES ppen
2. Slmfs RI
FPT ms HE{ppm
3 SIlmfs RI
FPT ms HE{ppr
BP(rmmHz) i Hora de finalizacidn :
FromBP % PromST
PromRJI PPT HR Firma de quien regisird
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A-3.

Formato de Registro III

UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA.
Valencia Espafiaa_____ de de 200
CONSENTIMIENTO ESCRITO DEL PACIENTE.
N°control
OBJETIVO:

Se pretende hacer toma de registros en voluntarios sanos del parametro: velocidad de onda de pulso
arterial medido de brazo a tobillo (abPWYV), onda de pulso digital (DVP) tomada en el dedo indice,
para estudiar su correlacion con la presion arterial, tanto sistolica como diastdlica.

DESARROLLO DEL ENSAYO:

*  Se les solicitard Datos Generales a los voluntarios para darlos de alta en el equipo a utilizar.

o Se les solicitard permanecer recostado (tumbado) durante todo el tiempo que dura la toma de
registrosos.

e Permanecera en reposo ( recostado ) de 10 a 15 minutos antes del mnicio de toma de registros.

*  Se tomaran medidas antropométricas (de distancia) entre los sitios de registro

e Se le colocaran los Sensores de los equipos a utilizar;, Electrodos para Electrocardiografia en ambos

brazos y pierna izquierda, Sensor Optico para pulso arterial en el dedo indice de la mano izquierda,

Sensor de Ultrasonido que se desplazara entre brazo derecho y tobillo derecho.

Se tomara la tension arterial con un equipo digital automatizado durante la toma de registros.

Se tomaran registros en cada uno de los voluntarios participantes de abPWV y DVP.

Las sefales que se registran se almacenaran para posterior analisis.

Si alguno de los voluntarios toma algin medicamento se le pedira no suspenderlo..

El tiempo estimado total para este procedimiento es de 45 minutos a una hora maximo.

Los procesos de medicion no causan dolor alguno, son totalmente no invasivos, ni desencadenan

reacciones secundarias.

Se garantiza a los voluntarios la confidencialidad de los registros que se tomen.

* El proposito de este procedimiento experimental es totalmente cientifico, s una parte importante del
desarrollo de una tesis doctoral en el area de bioingenieria y se agradece infinitamente su amable
colaboracién

Hago constar que fui informado del procedimiento a realizar y acepto participar.

Nombre Firma
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Anexo A

UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA.
de 200

Valencia Esparia a

de

HOJA DE REGISTRO DE MEDIDAS.

Formatos de Registro

BD:_
N° CONT:

NOMBRE:
BP Inicial : / mmH
Velocidad de Onda de Pulso PWV. BP(mmHg) /
1. baPWV (mv/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
fRPWYV (m/s) HR(bpm) Lft (m) TT(ms) Prototipo
2, baPWV (m/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
RPWYV (m/s) HR(bpm) Lt (m) TT(ms) Prototipo
3 baPWV (m/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
RPWYV (m/s) HR(bpm) Lt (m) TT(ms) Prototipo
Prom. ba PWV Prom. balT Prom. HR Micro Medical
Prom. ft PWV Prom. iTT Prom. HR Prototipo
Onda De Pulso DVP. BP(mmHg,)
1. SI (m/s) RI (%) Estatura (mm) PPT (ms) HR(ppm) Micro Medical
Estatura. (m) PTT (ms) SI (m/s) pa(v) pb(v) RI(%)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipo
2. SI (m/s) RI (%) Estatura (mm) PPT (ms) HR(ppm) Micre Medical
Estatura. (m) PTT (ms) SI (m/s) pa(v) pb(v) RI(%)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipo
3. SI (m/s) RI (%) Estatura (mm) PPT (ms) HR (ppmy Micro Medical
Estatura. (m) PTT (ms) ST (m/s) pafv) pb(v) RI(%)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipe
BP (mmHg.) /
Prom. SI Prom. RI Prom. PTT Prom. HR Micro Medical
Prom. SI Prom. RI Prom. PTT Prom. hfPTT Prom. htPTT Prototipo

Prom BP

o Prom HR
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Fecha de Nacimiento OBSERVACIONES:

_ de de Fuma:ne_ si  n°cigidia

Edad: afinsg Tomd Cafe en las dos hrs anteriores:
Cintura: om. Toma medicaciin padecimiento crimico:
Cadera: cm. Si NO

WHR: cimfom Med icamento:

Peso: kg

Estatura: m.

BMI: kgm?

Firma de quien regisire
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Formatos de Registro

A-4. Formato de Registro IV

OBJETIVO:

UNIVERSIDAD POLITECNICA VALENCIA
Centro Salud Lahoral Juana Portaceil
Jefe Servicio: Dr.D.José Antonio Marzal Soralla

UNIVERSIDAD POLITECNICA DE VALENCIA.

Valencia Espafia a de de 200__
CONSENTIMIENTO ESCRITO DEL PACIENTE.

N2 control

Se pretende hacer toma de registros en voluntarios sanos del parametro: velocidad de onda de pulso
arterial medido de brazo a tobillo (abPW'V), onda de pulso digital (DVP) tomada en el dedo indice,
para estudiar su correlacion con la presion arterial, tanto sistolica como diastolica.

DESARROLLO DEL ENSAYO:

Se les solicitara Datos Generales a los voluntarios para darlos de alta en el equipo a utilizar.

Se les solicitard permanecer recostado (tumbado) durante todo el tiempo que dura la toma de
registrosos.

Permanecerd en reposo ( recostado ) de 10 a 15 minutos antes del inicio de toma de registros.

Se tomardn medidas antropométricas (de distancia) entre los sitios de registro

Se le colocaran los Sensores de los equipos a utilizar; Electrodos para Electrocardiografia en ambos
brazos y pierna izquierda, Sensor Optico para pulso arterial en el dedo indice de la mano izquierda,
Sensor de Ultrasonido que se desplazara entre brazo derecho y tobillo derecho.

Se tomard la tension arterial con un equipo digital automatizado durante la toma de registros.

Se tomardn registros en cada uno de los voluntarios participantes de abPWV y DVP.

Las sefiales que se registran se almacenaran para posterior analisis.

Si alguno de los voluntarios toma algin medicamento se le pedira no suspenderlo..

El tiempo estimado total para este procedimiento es de 45 minutos a una hora maximao.

Los procesos de medicion no causan dolor alguno, son totalmente no invasivos, ni desencadenan
reacciones secundarias.

Se garantiza a los voluntarios la confidencialidad de los registros que se tomen.

El propésito de este procedimiento experimental es totalmente cientifico, es una parte importante del
desarrollo de una tesis doctoral en el drea de bioingenieria y se agradece infinitamente su amable
colaboracién

Hago constar que fui informado del procedimiento a realizar y acepto participar.

Nombre Firma
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Anexo A

UNNERSIDAD POLITECHICA VALENCIA

Centro Salud Laboral Juana Portacelf

Jefe Servicio: Dr.D.José Antanio Marzal Sorolla

Formatos de Registro

Valencia Espafia a de de200__
BD:
HOJA DE REGISTRO DE MEDIDAS. N° CONT
NOMBRE:
BP Inicial : i (mmHg) Grosor Intima Cardtida: CD mm. CI. mim.
Velocidad de Onda de Pulso PWV. BP(mmHg) /
1. baPWV (m/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
fIPWV (m/s) HR(bpm) Lft (m) TT(ms) Prototipo
2. baPWV (m/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
fIPWV (m/s) HR(bpm) Lft (m) TT(ms) Prototipo
3 baPWV (m/s) HR(bpm) Lba (m) TT(ms) Micro Medical
fIPWV (m/s) HR(bpm) Lft (m) TT(ms) Prototipo
Pront. ba PHV. Prom. balT Prom. HR Micro Medical
Prom. ft PWV Prom. fITT Prom. HR Prototipo
Onda De Pulso DVP. BP(mmHg.) /
1. SI (m/s) RI (%0) Estatura (mm) PPT (ms) HR(ppm) Micro Medical
Estatura. {m) PTT (ms) SI (m/s) pav) pb(v) RI{%0)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipo
2. SI (m/s) RI (%0) Estatura (mm) PPT (ms) HR(ppm) Micro Medical
Estatura. (m) PTT (ms) SI (m/s) pa(v) pb(v) RI(%40)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipo
3. SI (m/s) RI (%0) Estatura (mm) PPT (ms) HR(ppm) Micro Medical
Estatura. (m) PTT (ms) SI (m/s) pa() pb(¥) RI(%a)
hfPTT (ms) htPTT (ms) Archivo Prototipo
BP (mmHg.) /
Prom. SI Prom. RI Prom. PTT Prom. HR Micro Medical
Prom. SI Prom. RI Prom.PTT Prom. fPTT Prom. htPTT Prototipo
Prom BP 7 Prom HR
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Fecha de Nacimiento

de de
Edad: afics
Cintura: an.
Cadera: cm.
WHER: anferm
Peso: kg
Estatura: m.
BMI: g/
OBSERVACIONES:
Fuma: si ne n° cig/dia
Tomo Café en las dos hrs anteriores:
Hipertenso: si__no  n° de afios diag,
Diabético: si_ no_ n°de afios diag,
Dislipemia: si _no_ n° de aifios diag.

Card. Isquem. si__no_ n® deafios diag,

Ac. Cereb. Vasc. si__no__ n® de afios diag. ;

Farmacos: Dosis
Dosis
la Ib Ib-1a
Firma de quien registrd
It If If -1t

289



Anexo A Formatos de Registro

290



Anexo B Prototipo Desarrollado

Anexo B

Prototipo Desarrollado
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Anexo B

Prototipo Desarrollado

B-D1

DIAGRAMA A BLOQUES DEL
PREAMPLIAMPLIFICADOR DE SENAL
DE ELCTROCARDIOGRAFIA (ECG)

-

Circuito de Referencia ‘

para Pierna Derecha

Fuente
Aislada

RS

Fuente con

referencia a masa

_l ' ............... ' .................

H Electrodo I
Brazo derecho i [
raz r Amplificador de | | Amplificador e T e
i || Instrumentacion
Electrodo I Aislado AV = 1 Banda 50 o 60 Hz.
. Av=10
Brazo Izquierdo ﬁ |
I FrrEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEnEn FrrEEEEEEEEEsssssssssnsnns
- rr=-=--===- ¥
Senal de Modo Recuperador Filtro Paso Amplificador
comun para < de linea Bajos 4° orden  fauly, Ganancia o
Apantallamiento Basal Frec. Corte Final Ajustable SALIDA
100H
T = 10 seg. ‘ Av=1a} ECG
Respuesta Total del ECG Disenado: Avr =400 ; Fce = 0.5 Hz. Fca=100 Hz
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Prototipo Desarrollado

B-D2

ACONDICIONAMIENTO SENAL
DE FOTOPLETISMOGRAFIA

(PPG)

S Amplificad Filtro P Baj
’ensor + mplificador iltro Paso Bajo . SALIDA
Opti Li 1 4° ord -

ptico inea orden SENAL

Av=1 Av =45
- PPG
Frec. Corte =10 Hz
Recuperador de
Linea Basal
T =1 seg.
Respuesta Total de PPG Disenado: Avr= 45 FCB =0.1 Hz ; FCA=10 Hz
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BD-3 Pre-Amplificador de Senal de Electrocardiografia (ECG)

Fuente Aislada

Brazo
derecho Amp. Ins. G=10
5

K R1 st
1

Amp. Aislam. G=1 G=21.3 G=4.5

cts.
Jpdal
it

Filtro notch fo=60Hz, Bw=7

R10

. Filtro p. bajas de 4° orden, fc=100

RI2 R4
A7

RIS

Salida

:
Autocero e

Blindaje

Pierna iy
s

derecha

5 s
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Circuito Impreso del Pre-Amplificador de Senal de Electrocardiografia
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Anexo B

Distribucion de Componentes en Tarjeta de Circuito Impreso, Pre-Amplificador Electrocardiografia (ECG)

Prototipo Desarrollado
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Prototipo Desarrollado

Esquema para ensamble de componentes del Pre-Amplificador de Senal de Electrocardiografia (ECG)
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B-D4 Acondicionamiento de Senal de Fotopletismografia (PPQG)
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Anexo B Prototipo Desarrollado

Esquema para ensamble de componentes, Acondicionamiento de

Senal de Fotopletismografia (PPG).
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Tablas Estadisticas



Anexo C Tablas Estadisticas

C-1. Estadistico de Kolmogorov - Smirnov

VALORES CRITICOS DEL ESTADISTICO DE KOLMOGOROV-SMIRNOV

o = 0,1 0,05 0,01
0,95000 0.97500 0,99500
0,77639 0,84189 0,92929
0,63604 0,70760 0,82900
0,56522 0,62394 0,73424
0,50045 0,56328 0,66853
0,46799 0,51926 0,61661
0,43607 0,48342 0,57581
0,40062 0,45427 0,54179
0,38746 0,43001 0,51332
0,36866 0,40925 0,48893
0,35242 0,39122 0,46770
0,33815 0,37543 0,44905
0,32549 0,36143 0,43247
0,31417 0,34890 0,41762
0,30397 0,33760 0,40420
0,29472 0,32733 0,39201
0,28627 0,31796 0,38086
0,27851 0,30036 0,37062
0,27136 0,30143 0,36117
0,26473 0,29408 0,35241
0,25858 0,28724 0,34427
0,25283 0,28087 0,33666
0,24746 0,27490 0,32954
0,24242 0,26931 0,32286
0,23768 0,26404 0,31657
0,23320 0,25907 0,31064
0,22898 0,25438 0,30502
0,22497 0,24993 0,29971
0,22117 0,24571 0,29466
0,21756 0,24170 0,28987
0,18913 0,21012 0,25205
0,16959 0,18841 0,22604
0,15511 0,17231 0,20673
0,14381 0,15975 0,19167
0,13467 0,14960 0,17949
0,12709 0,14117 0,16938

W00~ U B R RIR R R PR R RBRR =2 =% -3 —% o % & & %
C OO0 o0 AONEORN 20D AN EWRN 2o @R RGN =3

100 0,12067 0,13403 0,16081
200 0,80579 0,09518 0,11411
500 0,54440 0,06030 0,07228

Asint 1244 /~/n 1358 /0 1628 /~/n
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C-2. Estadistico Durbin - Watson

Distribucién del estadistico del contraste de Durbin-Watson.

Tablas Estadisticas

Se tabulan los valores de dr v dir para un nivel de significacién o = 0'05.

k=1 k=2 k=3 k=4 E=5
n EE;_, {EU llf,r_, llf{,r llf_,r_, d[,r d,r_, d{; lifL d[;
15 (095 1723 | 083 1'40 [ 0'7T1 1761 | O'RO 1'84 | 048 200
16 | 098 1'24 | 086 140 | 0’75 159 | 0'64 1’80 | 0'53 203
17 | 101 1725 | 090 1740 | 079 1'GR | 0GR 1'77 | 06T 1708
18 | 103 1726 | 003 1740 | 0'82 1'66 | 072 1'74 | 062  1'03
19 | 106 1728 | 006 1°41 | 0'86 1'BR | 076 1'73 | 066 1700
20 | 108 1728 | 0°99 141 | 0’89 1B | O'T9 172 | O'TO 1'RT
21 110 1°30 | 101 1741 | 0’92 1’54 | 0'83 169 | 073 1784
22 | 112 131 | 1’04 1'42 | 0'05  1'54 | O'8B6  1'68 | 077 1'82
23 | 114 1’32 | 106 1742 | 097 1’64 | O'BO 1767 | O's80  1'80
24 | 1'16 1723 | 108 1'43 | 100 1'54 | 0°91  1'66 | O'83  1'79
25 [ 1718 1734 | 1100 1743 | 1’02 1'54 | 094 1'65 | O'86 177
26 | 1'19  1'35 | 112 1°44 | 1'04  1'54 | 0°06 1765 | O'88  1'76
27 | 1210 1'35 | 1712 1744 [ 106 1’54 | 0709 164 | 0'91  1'75
28 | 1'22  1'37 | 1156 1°45 | 1’08 1'64 | 1701  1'64 | 093 1'74
20 | 124  1'38 | 117 145 | 1'10 1'54 | 1'03  1'63 | 096 1'73
30 | 1'256  1'38 | 1'80 1°46 | 1'12 1’54 | 1°05  1'63 | 098 1'73
31 126 1°39 | 120 1'47 | 113 155 | 1707 1’63 | 100 1'72
32 | 1'27 1740 | 1'21 147 | 1'15  1'B5 | 1’08 1'63 | 102 1'71
33 | 128 141 | 1722 148 | 1716 155 | 1710 1’63 | 1704 1'7L
34 [ 1720 141 | 1'24 1748 | 117 Us5 | 112 1'63 | 106 170
35 | 1'30 142 | 1"25  1°48 | 119 1’65 | 113 1'63 | 1’07 1'70
36 | 1'31 143 | 1"25  1°49 | 1'20 1'66 | 115 1'63 | 1’09 1'70
3T | 132 1743 | 1'27 149 | 1’21 156 | 1'16 1'62 | 1'10 1'70
as [ 133 1744 | 1'28 1’50 | 1723 U's6 | 117 1'62 | 112 170
39 | 1'34 1744 | 120 1’50 [ 1724 156 | 1719 163 | 113 1’69
40 | 1’35 145 | 1°30  1'51 | 1'26  1'B7 | 120 1'63 | 1'15  1'60
45 | 1'30 148 | 1'34 1'53 | 1’30 1'B® | 1'26 1'R3 | 121 1’60
50 | 1742 1'50 | 1"38  1'54 | 1’34 1'59 | 1'30 1'54 | 126 1’69
B5 | 1'45  1'52 | 141 1'656 | 1'37 1’60 | 133 1'64 | 1'30 1'69
60 | 1°47  1'54 | 1744 1’57 [ 1740 1761 | 1737 165 | 1’33 1’69
65 | 149  1'55 | 146 1'50 | 1'43 163 | 1740 166 | 1’36 1’69
T 150 157 | 148 1'60 | 1'45 163 | 142 1'66 | 1'30  1'70
T 1'53  1'68 | 1'60 1761 | 147 1'64 | 145  1'67 | 142 170
B0 1'A4 169 | 1'52  1°63 | 1’40  1'65 | 1747 1767 | 144 1'70
B5 | I'B6 1760 | 1’63 1'63 | 1I'61  1'66 | 1'42 1'68 | 146 1'71
o0 | 1’57 161 | 1’55 164 | 1’53 166 | 1’50 1’69 | 148 1'71
a5 | 1'568  1'62 | 1'56 1'65 | 1'684  1'67 | 1'52 169 | 1'50  1'71
100 | 159 1'63 | 157  1°65 | 1’66 167 | 163  1'70 | 1'51 1'72
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C-3. PRUEBAS DE NORMALIDAD A LOS DATOS
EXPERIMENTALES POBLACION DE 47 VOLUNTARIOS SANOS.

Las pruebas corresponden a la estadistica paramétrica, se aplican
principalmente a datos de tipo cuantitativo y cada una de ellas tiene
algunos supuestos. En la mayor parte de estas pruebas, uno de los
supuestos se refiere a la normalidad de la poblacion de la cual fue extraida

la muestra.

Distribucion normal

La distribucion normal, la fue descrita originalmente por el matematico
francés Abraham de Moivre (1667-1754), mas tarde fue utilizada por Pierre
Simon Laplace en una variedad de fen6menos de la ciencias naturales y
sociales, pero fue el “Principe de los Matematicos”, el aleman Karl Gauss
(1777-1855) quien aplico la distribuciéon normal al estudio de la forma de la
tierra y los movimientos de los planetas, dicho trabajo fue tan influyente que
la distribucién normal se denomina con mucha frecuencia “Gaussiana”.

La distribucién normal se define con su funcién de densidad de probabilidad,

como lo muestra la Ec. N°1.

1
exp{—2 2()c—,u)z},para—oo<)c<oo Ec. N°1
o

1
f(x) = Gy

Donde:

x = Variable aleatoria con distribucién normal.

exp = Base de los logaritmos naturales, 2.71828183.
7= Numero pi 3.141516....

u = Media de la distribucién.

o = Desviacidon estandar de la distribucidn.

Esta distribucion tiene las siguientes caracteristicas que la distinguen:
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e La moda, la media y la mediana son iguales.

o Ks simétrica alrededor de la media.

e La curva tiene dos puntos de inflexién en la media + una desviacion
estandar.

e Ks asintdtica en cero alejandose de la media.

e El area bajo la curva es igual a 1 en la curva normalizada.

Teorema del Limite Central

Este teorema fundamental de la estadistica indica que las medias de
muestras aleatorias provenientes de cualquier distribucién tiene una
distribucién normal, dicho teorema se conoce con el nombre de “teorema del
limite central”. Una consecuencia de este teorema es que cuando se trabaja
con muestras de cientos de observaciones es posible poder olvidarse de la
distribuciéon de la poblacién y asumir que es normal. Una regla practica muy
utilizada dice que muestras con 30 o mas observaciones tienen una
distribucién aceptablemente normal, como se puede verificar con los datos
experimentales obtenidos.

Una de las aplicaciones mas importantes del teorema del limite central es la
posibilidad de calcular los denominados intervalos de confianza (IC), el mas
utilizado es el IC del 95%, por ejemplo si se conoce la media (p) y la
desviaciéon estandar (o) de una muestra, por definicion el 95% de los datos
se encuentran dentro del intervalo determinado por p—1.960 y n+1.960. Por
definicién para -0<x<o el area bajo la curva es el 68% del area total, para —
1.960<x<1.960 es el 95% del area, y para —2.5760<x<2.5760 el 99% del area
total.

En casi todos los analisis estadisticos, la asuncién de normalidad es un
comun denominador. Si no se cumple este supuesto, sobre todo en las
pruebas en las cuales la muestra es de un tamano menor de 30, la
conclusiéon a la que se llegue podria estar equivocada. En estos casos y
cuando los datos que se manejan no son cuantitativos, se podria aplicar una

prueba estadistica correspondiente a la estadistica no paramétrica.
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De las pruebas paramétricas de normalidad que tipicamente se aplican son:
histogramas de frecuencia con curva de normalidad, diagrama de cajas,

graficos Q-Q, prueba de Kolmogorov-Smirnov.

Una de las pruebas de normalidad son los histogramas de frecuencia y su
grado de semejanza con la distribuciéon normal. En la Figura Al se
muestran los histogramas de frecuencia obtenidos del grupo de 47
voluntaros sanos que participaron en el estudio. Se incluyen en estos
histogramas la curva normal o “Gaussiana”, que permite la comparacion
visual de la distribucién como medida cualitativa del comportamiento de la
poblacion respecto a la normal. Se graficaron los histogramas de frecuencia
que corresponden a la edad (a), velocidad de onda de pulso (b), indice de
rigidez (c), presion sistdlica (d), presion diastélica (e) y peso (f). Se observa

que las distribuciones son mas o menos simétrica.

a b c
7 ] Mean = 33.98 151 — 12 | Mean =6.2677
Std. Dev. =9.04 L3 Std. Dev. = 0.62282
. o\
A Nea7 104
12 ™
21 || E A
=l =
§ o :
=] =] 5 6
131 3] Q
® 3 8 5]
o G 67 é 4
= ) -
2
/ E 2]
10
[ T T T S 1 T T 0T I !
20 30 40 50 60 400 600 800 10.00 12.00 14.00 {09 =200 OO FRO0 800 200

Edad (afios) Velocidad de Onda de Pulso Indice de Rigidéz (SI)(m/s)
brazo-tobillo (baPWV)(m/s)

d e f
10 ] Wean= 11455 105 ] ean =65.25 14
Stdl. Dev. = 11.643 Stdl. =7.106
N=47 N=4 sl
= s —
K] .g _g 10
S | g 6 /| =]
g 6 o g o
5 3 3
2 ©
(&) [0} 4 o 6
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= a5 &
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o] 0= I T T 0= T T T
slo g‘o 1c|)0 110 1‘20 1&0 14‘0 1éo 0 & 0 &0 0 B £0 80 100 120
Presiéon Diastolica (DBP)(mmHg) Peso (Kg)

Presion Sistélica (SBP)(mmHg)
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Figura Al. Se muestran los histogramas de frecuencia obtenidos del grupo de
voluntarios sanos incluidos en el estudio. Se muestran los histogramas y curvas normales
de: la edad (a), velocidad de onda de pulso (b), indice de rigidez (c), presién sistélica (d),
presion diastélica (e) y peso (f).

Se trazaron los graficos Q-Q de la edad (a), velocidad de onda de pulso (b),
indice de rigidez (c), presiéon sistdlica (d), presiéon diastdlica (e) y peso (f),
mismos que se muestran en la Figura A2 .Se observa como los datos
observados se distribuyen a ambos lados de la curva normal. La simetria de
la distribucién a ambos lados de la recta normal, es el indicador que asegura

la normalidad de la muestra a analizar de las variables sobre las que se

realiza la prueba de normalidad.

Grafico Normal Q-Q de Velocidad de Onda de
Pulso brazo-tobillo (baPWV)(m/s)

Grafico Normal Q-Q de Edad (arios)

Grafico Normal Q-Q de Indice de Rigidéz [SI)(m/s)

o !

Valor Normal Esperado
Valor Normal Esperado
j T

Valor Normal Esperado

T T T T T T ! ! ! ! !
2 El @ 5 € 8 10 1@ 5 5 7 § 9

Valor Observado Valor Observado Observed Value

d e f

Grafico Normal Q-Q de Presion Sistolica (SBP) QGrafico Normal Q-Q Plot de Presion Diastolica

i) (DBPfmmiig) Grafico Normal Q-Q Plot de Peso (Kg)

Valor Normal Espcrado
o
1

Valor Esperado Normal
H . o
1

Valor Normal Esperado

S — | — T T T T
WooW 0 D10 10 M0 K 5 80 7 80 £ 0 i ﬁln i A

Valor Obsetvado Valor Observado Valor Observado

Figura A2 Muestra los grdficos @-Q de las variables a analizar en la prueba de
normalidad de la muestra. Las variables bajo prueba son edad, velocidad de onda de pulo,

indice de rigidez, presion sistélica, presion diastolica y peso.
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Se trazaron los diagramas de cajas que se muestran en la Figura n° de las

variables: edad (a), velocidad de onda de pulso (b), indice de rigidez (c),

presion sistolica (d), presion diastélica (e) y peso (f). Se observan algunos

valores atipicos de velocidad de onda de pulso, indice de rigidez, presion

diastodlica y peso, estos valores atipicos afectan ligeramente la simetria de

estas distribuciones. La simetria en el diagrama de cajas que representa la

edad y presion sistélica es evidente.

T
Edad (afios)

T
Velocidad de Onda de Pulso brazo-tobillo
(baPWV)(m/s)

oo

T
Indice de Rigidaz (SI)(m/s)

150
140

130

120
110

1C0

90

80

704

60

50+

104

\
Presién Sistélica (SBP)(mmHg)

T
Presion Diastolica (DBF)(mmHg)

Peso (Kg)

Figura A3.

Presenta los diagramas de cajas donde se muestra la media de la variable,

la dispersion de los datos alrededor de la media, asi como los valores atipicos que se
obtuvieron en la recopilacion experimental de datos.

Las pruebas de normalidad a partir de graficos concuerdan entre si respecto

a que puede considerarse normal la muestra de datos analizados.
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Una medida cuantitativa de la normalidad de la muestra obtenida, se
realiza mediante la prueba de Kolmorogov-Smirnov, donde el valor de la
significancia minima = 0.200 para aceptar la normalidad del estadistico de
Kolmogorov. La tabla N° muestra el estadistico de Kolmogorov, donde todas

las variables de la muestra son significativamente normales.

Prueba de Normalidad

Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk

Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Presion Sistolica .
(SBP)(mmHg) .082 47 .200(*) .989 47 .938
Presion Diastolica
(DBP)(mmHg) 131 47 .041 .930 47 .008
Presion Media
(MBP)(mmHg) .116 47 129 .955 47 .069
Presion de Pulso .
(PP)(mmHg) .104 47 .200(*) .973 47 .340
Velocidad de Onda de
Pulso brazo-tobillo 116 47 130 940 47 018
(baPWV)(m/s)
Frecuencia Cardiaca 1 .
(ppm) .106 47 .200(*) .953 47 .055
indice de Reflexion .
(RI)(%) .106 47 .200(*) .953 47 .057
indice de Rigidéz .
(SI)(m/s) .109 47 .200(*) .954 47 .063
Edad (afios) 117 47 117 937 47 013
Peso (Kg) .080 47 .200(*) .968 47 223
indice de Masa
Corporal (BMI)(kg/m2) .153 47 .008 .886 47 .000
indice Cintura Cadera
(WHR)(cm/cm) .116 47 .138 974 47 373
Medida de Cintura (cm) .067 47 .200(*) 974 47 372
Medida de Cadera (cm) .097 47 .200(*) 970 47 265

* This is a lower bound of the true significance.
a Lilliefors Significance Correction
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Anexo D

(Glosario de Abreviaturas



Anexo D

D-1

HR
PP
BMI
DBP
ECG
IMT

Lhe
Lhf
MBP
PCG
PPW
PTT
PWV
SBP
WHR
L-Ank
L-Bra
R-Ank
R-Bra
RIpvp

SIpvp

baPTT

Glosrio de Abreviaturas

Glosario de Abreviaturas

Frecuencia Cardiaca (Heart Rate)

Presion de Pulso (Pulse Pressure)

Indice de Masa Corporal (IMC) (Body Mass Index)
Presiéon Diastolica (Diastolic blood pressure)
Electrocardiograma

Espesor Intima — Media Carétida (EIM)

(Intima Media Thickness)

Distancia entre corazon y arteria carétida

Distancia entre corazon y arteria femoral

Presion Media (Mean Blood Pressure)

Fono-cardiograma

Onda de Presion de Pulso (Pulse Pressure Wave)

Tiempo de Transito de la Onda de Pulso (Pulse Transit Time)
Velocidad de Onda de Pulso (VOP) (Pulse Wave Velocity)
Presién Sistélica (Systolic blood pressure)

Indice Cintura Cadera (ICC) (Waist Hip Relation)
Arteria Tibial Izquierda (Left-Tibial Artery)

Arteria Braquial izquierda (Left-Brachial Artery)
Arteria Tibial derecha (Right-Tibial Artery)

Arteria Braquial derecha (Right-Brachial Artery)

Indice de Reflexién derivado del Pulso Digital de Volumen
Medido con el equipo Micro Medical

Indice de Rigidez derivado del Pulso Digital de Volumen
Medido con el equipo Micro Medical

(Stiffness Index derived of Digital Volume Pulse)
(Reflection Index derived of Digital Pulse Volume)
Tiempo de Transito de la Onda de Pulso brazo — tobillo
Medido con el equipo Micro Medical

316



Anexo D

ftPTT

hfPTT

htPTT

baPWV

c-fPWV

ftPWV

hfPWV

htPWV

SIpve-PD

SIpvp-MM

Glosrio de Abreviaturas

(brachial — ankle Pulse Transit Time)

Tiempo de Transito de la Onda de Pulso

Medido con el Prototipo Desarrollado

dedo indice — dedo mayor (finger — toe Pulse Transit Time)
Tiempo de Transito de la Onda de Pulso

Medido con el Prototipo Desarrollado

corazon — dedo indice (heart—finger Pulse Transit Time)
Tiempo de Transito de la Onda de Pulso

Medido con el Prototipo Desarrollado

corazon — dedo mayor (heart—toe Pulse Transit Time)

Velocidad de Onda de Pulso brazo — tobillo
Medido con el equipo Micro Medical
(brachial - ankle Pulse Wave Velocity)

Velocidad de Onda de Pulso medida de carétida a femoral
(carotid — femoral Pulse Wave Velocity)

Velocidad de Onda de Pulso dedo indice — dedo mayor
Medido con el Prototipo Desarrollado

(finger — toe Pulse Wave Velocity)

Velocidad de Onda de Pulso corazén —dedo indice

Medido con el Prototipo Desarrollado

(heart—finger Pulse Wave Velocity)

Velocidad de Onda de Pulso corazén — dedo mayor

Medido con el Prototipo Desarrollado

(heart—toe Pulse Wave Velocity)

Indice de Rigidez derivado del Pulso Digital de Volumen
Medido con el Prototipo Desarrollado

(Stiffness Index derived of Digital Volume Pulse-Prototype
Developed)

Indice de Rigidez derivado del Pulso Digital de Volumen
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Medido con el equipo Micro Medical
(Stiffness Index derived of Digital Volume Pulse-Micro Medical)
PTTdvp Tiempo de Transito derivado del pulso digital de volumen
(Pulse Transit Time digital pulse volume)
PTTdvp-PD Tiempo de Transito derivado del pulso digital de volumen
Medido con el Prototipo Desarrollado
(Pulse Transit Time digital pulse volume—Prototype Developed)
PTTdvp-MM Tiempo de Transito derivado del pulso digital de volumen
Medido con el equipo Micro Medical

(Pulse Transit Time digital pulse volume—Micro Medical)
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