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Resumen

Dentro de la metodologia POPBL que se desarrolla en
Mondragon Unibertsitatea, se propuso a los estudiantes de 2°
curso del Grado en Ingenieria Biomédica la realizacién de un
primer trabajo cientifico. Es por ello que en este articulo se ha
analizado la influencia de la frecuencia respiratoria en la
variabilidad de la frecuencia cardiaca (Heart Rate Variability,
HRV), analizando su efecto tanto en 6 pardmetros temporales
como en 3 espectrales. Para ello, se registraron los
electrocardiogramas (ECG) de 112 sujetos voluntarios. Se
analizé la diferencia entre los valores HRV obtenidos en las
distintas fases mediante la prueba T pareada y calculando la
tendencia entre las fases. Tanto en los resultados de las pruebas
T pareadas como en los andlisis de tendencias se ha observado
el efecto de resonancia inducida por la respiracién pautada en la
frecuencia del ritmo cardiaco, siendo dicho efecto significativo
en los parametros espectrales. En base al estudio realizado se ha
confirmado que existe un efecto de sincronizacién o resonancia
siendo mayor cuando se induce una frecuencia respiratoria
relativamente baja, lo que se observa en el aumento de potencia
en los valores HRV espectrales correspondientes con dicha
frecuencia respiratoria.

1. Introduccién

La metodologia POPBL (‘Project Oriented Problem Based
Learning’), que se aplica en el grado de Ingenieria
Biomédica de Mondragon Unibertsitatea, tiene como
objetivo la adquisicion de competencias mediante la
participacién en proyectos semestrales. Dentro de este
marco educativo, los estudiantes del 2° curso del Grado en
Ingenieria Biomédica hemos participado en el desarrollo
de un monitor de paciente inteligente capaz de registrar el
electrocardiograma (ECG) y la sefial de fotopletismografia
(PPG). Este proyecto multidisciplinar consta, por un lado,
del montaje de las placas electrénicas necesarias para la
correcta adquisicion de las sefiales de ECG y PPG en las
que se combina el uso de amplificadores, optoacopladores
y filtros analdgicos para la correcta adquisicion de las
biosefiales. Estas biosefiales se recogen mediante una
tarjeta de adquisicion MyDaq (National Instruments) y se
procesan para eliminar artefactos que pudieran contaminar
la sefial. Este proceso se ha realizado mediante el disefio e
implementacion de filtros digitales. Las sefiales de ECG y
PPG resultantes son posteriormente visualizadas en una
interfaz grafica desarrollada en LabView. La sefial de ECG
libre de artefactos se ha procesado mediante un detector de
QRS basados en el algoritmo de Hamilton-Tompkins [1],
seguido de un detector de picos para la correcta
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localizacion de la onda R. Adicionalmente, se ha
incorporado un sistema de ayuda al diagnostico para la
deteccién de varias cardiopatias y se ha disefiado un
sistema inalambrico de gestion y envio de alertas entre
varios ordenadores sobre el protocolo TCP/IP simulando la
comunicacion entre el hospital y el equipo. El sistema de
monitorizacion inteligente se puede observar en la Figura
1. Por dltimo, se ha realizado un experimento con objeto
de hallar la relacién entre el sistema cardiovascular y el
respiratorio.

Con el fin de desarrollar nuestro primer trabajo cientifico,
los profesores del semestre nos propusieron analizar la
interrelaciéon existente en el aparato cardiorrespiratorio,
incidiendo en la relacion entre la variabilidad del ritmo
cardiaco (Heart Rate Variability, HRV) y la frecuencia
respiratoria. De hecho, la existencia de esta relacion ya ha
sido constatada por varios autores [2-5], donde mencionan
que a ciertas frecuencias respiratorias se observa una
sincronizacion entre frecuencia cardiaca y respiratoria.
Esta relacion se refleja, principalmente, en el fendmeno de
arritmia  sinusal  respiratoria  (Respiratory  Sinus
Arrhythmia, RSA), descrita como la alteracion entre la
aceleracion inspiratoria de la frecuencia cardiaca y la
deceleracion espiratoria. La RSA se achaca a dos posibles
fenémenos: la influencia de la respiracion en los nervios
vagos del corazén y el impacto de la respiracion en el latido
y las presiones intratoracicas [6-7]. Es por ello, que el
efecto es mas visible durante frecuencias respiratorias
bajas.

Figura 1. Monitor de paciente inteligente desarrollado
durante el proyecto semestral.
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Mas concretamente, ciertos estudios [8-10] analizan la
influencia de la frecuencia respiratoria inducida en los
valores HRV espectrales. Cysarz et al. [8] analiz6 dos
modalidades de meditacion que emplean ritmos
ventilatorios bajos, destacando el aumento del valor del
parametro espectral LF, debido a la sincronizacién
producida por la frecuencia respiratoria en el ritmo
cardiaco. En el estudio llevado a cabo por Song et al. [9],
se inducen distintas frecuencias respiratorias a 5 sujetos en
repetidas ocasiones, observando que las frecuencias
respiratorias mas bajas producen valores HRV més altos
que las frecuencias respiratorias mas altas. Por ultimo,
Schipke et al. [10] analizaron el efecto de la resonancia no
solo en los valores HRV espectrales sino también en los
temporales. En su estudio, confirmaron la influencia de la
frecuencia de respiracion en los pardmetros espectrales
HRV, sin embargo, no encontraron diferencias
significativas entre las distintas frecuencias respiratorias y
los parametros temporales analizados.

Con el objetivo de contrastar la existencia de Ila
interrelacion en el aparato cardiorrespiratorio, se han
analizado los datos obtenidos en el experimento realizado
durante el POPBL mediante herramientas estadisticas,
teniendo como hipétesis principal que la influencia en los
valores serd mayor en los casos de respiraciones lentas.

2. Métodos
2.1. Protocolo y adquisicion de datos

El experimento se ha llevado a cabo en las aulas de la
Escuela Politécnica de Mondragon Unibertsitatea. Los
sujetos fueron acostados sobre una mesa con la cabeza
sobre una almohada con intencion de minimizar los
movimientos corporales que pudieran afectar al registro del
ECG. Para el estudio se han utilizado las unidades de
adquisicion Biopac MP35 y MP36, cable de paciente con
tres terminales y tres electrodos desechables por persona.
La derivacion analizada en el estudio ha sido la derivacion
Il.

El protocolo, el cual ha sido aceptado por el Comité Etico
de Mondragon Unibertsitatea, estd compuesto de seis fases
con distintas frecuencias respiratorias, cada una de una
duracion de 5 minutos. En las fases impares, no se forzo
ninguna frecuencia respiratoria determinada, sino que el
sujeto debia respirar de forma relajada y natural. Estas
fases fueron definidas como fases de reposo. Durante la
fase 2 se ha inducido una respiracion lenta de entre 5-6
respiraciones por minuto (bajo), durante la fase 4 se ha
inducido una respiracion normal de entre 10-12
respiraciones por minuto (normal) y, por dltimo, la fase 6
ha simulado una fase de hiperventilacion de 60
respiraciones por minuto (rapido).

Los participantes dispusieron de un metrénomo con el
objetivo de facilitarles el seguimiento del ritmo respiratorio
en cada fase. Con el objetivo de analizar la influencia de la
frecuencia de las respiraciones en los valores HRV,
Unicamente se registraron los ECGs de las fases 1, 2, 4 y 6,
descartando las fases intermedias 3 y 5, consideradas de
reposo. Cabe mencionar que la adquisicion de los ECG se
Ilevé a cabo a una frecuencia de muestreo de 1000 Hz.

2.2. Participantes

En esta investigacion han participado 112 voluntarios de
edades comprendidas entre los 18 y 25 afios, ninguno con
afecciones cardiacas significativas. Todos los participantes
han firmado un consentimiento informado de la prueba
antes de la realizacion de la misma. Cabe destacar que el
sexo de los sujetos no ha sido un criterio de seleccion,
encontrando tanto a hombres como a mujeres entre los
voluntarios.

Para analizar los valores, Unicamente se han tomado en
cuenta los primeros 5 minutos de sefial de cada fase. Es por
ello que, de los 112 sujetos analizados, 4 registros fueron
eliminados por no cumplir el tiempo minimo en alguna de
las fases. Otro registro también fue eliminado por presentar
latidos ectopicos. Por lo tanto, se han analizado los
registros de un total de 107 sujetos.

2.3 Parametros HRV

Para este analisis se han calculado 6 pardmetros HRV
temporales (rrMean, rrfSDNN, nn50, pnn50, rMSSD y
SDSD) y 3 valores HRV espectrales (pVLF, pLF y pHF)
siguiendo los estandares de medida publicados en [11]. Los
valores espectrales pVLF, pLF y pHF miden la proporcién
de la densidad de potencia espectral que se concentra en
tres bandas de frecuencia distintas: pVLF (0.0033 — 0.04
Hz), pLF (0.04 — 0.15 Hz) y pHF (0.15 — 0.4 Hz). Como se
puede observar, la fase 2 (5-6 respiraciones por minuto,
0.088 — 0.1 Hz) se solapa con la banda pLF y la fase 4 (10-
12 respiraciones por minuto, 0.167 — 0.2 Hz) se solapa con
la banda pHF.

2.4 Analisis de datos

Los 107 registros validos se han procesado mediante el
algoritmo de Hamilton-Tompkins [1] junto a un detector de
maximos con el fin de detectar los complejos QRS y el pico
R de una manera automatizada. Después, se ha llevado a
cabo una revision visual de los mismos para comprobar que
todos los QRS habian sido correctamente detectados. Una
vez detectados los picos R, se han calculado los valores
HRV temporales y espectrales para las fases reposo, bajo
y normal de cada sujeto. La fase rapido (60 respiraciones
por minuto) fue eliminada del estudio, ya que la frecuencia
respiratoria empleada, 1 Hz, estd fuera del rango de
frecuencia de los valores HRV espectrales (0.0033 — 0.4
Hz).

La significancia de la diferencia entre medias se ha
evaluado mediante la prueba T pareada entre los casos
reposo-bajo (reposo vs. respiracion pautada a 5
respiraciones por minuto), reposo-normal (reposo Vvs.
respiracion pautada a 10-12 respiraciones por minuto) y
bajo-normal (comparacion entre la respiracion pautada a 5
respiraciones por minuto y a 10-12 respiraciones por
minuto).

Asimismo, para verificar que en funcion de la frecuencia
respiratoria pautada se observa siempre una misma
tendencia intrapaciente, se han medido las tendencias en
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Paired t-test
rest low normal rest-low rest-normal low-normal

rrMean (ms) 909 (149) 888 (148) 911 (162) 0.32 0.9 0.28
rrSDNN (ms) 80 (48) 106 (48) 87 (49) <0.01 0.34 <0.01
nn50 (n) 110 (65) 112 (85) 118 (92) 0.9 0.5 0.63
pnn50 (%) 36 (21) 34 (19) 37 (23) 0.48 0.68 0.27

rMSSD (ms) 78 (75) 86 (76) 84 (81) 0.46 0.56 0.9
SDSD (ms) 49 (42) 56 (46) 51 (36) 0.18 0.73 0.28
pVLF (%) 32 (18) 14 (12) 24 (17) <0.01 <0.01 <0.01
pLF (%) 40 (15) 74 (13) 36 (20) <0.01 0.09 <0.01
pHF (%) 28 (17) 12 (8) 40 (23) <0.01 <0.01 <0.01

Tabla 1. Medias de los valores HRV de cada fase (rest, low, normal) y los respectivos resultados de los paired t-test
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Figura 2. Diagramas de cajas y bigotes de los valores rrSDNN, pLF y pHF obtenidos mediante paired t-tests.

ciertos parametros en porcentaje de casos. El objetivo ha
sido cuantificar en qué ratio de los sujetos un parametro
siempre aumenta o disminuye al variar la frecuencia
respiratoria pautada. Para ello, solo se analizaron los
pardmetros de las fases bajo y normal, en las que la
frecuencia de las respiraciones era conocida.

3. Resultados

La Tabla 1 muestra las medias y la desviacion estandar de
los parametros HRV calculados para las fases reposo, bajo
y normal, asi como los resultados de las pruebas T
pareadas. Asimismo, los boxplots obtenidos para las
variables rrSDNN, pLF y pHF, que mostraron diferencias
significativas en la prueba T pareada entre las fases bajo-
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Figura 3. Comportamiento frecuencial de las fases reposo
(respiracion natural), bajo (5-6 respiraciones por minuto(rpm))
y normal (10-12 respiraciones por minuto (rpm)).

normal, se muestran en la Figura 2. Analizando los
resultados de la Tabla 1, se observa que para reposo-
normal, no hay diferencias significativas en los valores
temporales mientras que si se aprecian diferencias en los
valores espectrales pVLF y pHF, principalmente debido al
efecto de la resonancia que se aprecia en la Figura 3 donde
se muestra el espectro promediado de las distintas fases. En
el caso reposo-bajo, se aprecian diferencias en los valores
espectrales, debido al profundo efecto de resonancia que se
observa en la banda LF para la frecuencia de respiracion
analizada en la fase bajo, ver Figura 3. Ademas, cabe
destacar que se han observado diferencias significativas en
el valor temporal rrfSDNN. En cuanto a los resultados
obtenidos tanto en valores temporales como frecuenciales
en bajo-normal son similares a los de reposo-bajo ya que
el ritmo de respiracion en la fase de reposo es similar al
ritmo en normal.

Al analizar la tendencia de los parametros calculados entre
las fases normal-bajo por cada paciente que mostraron
significancia estadistica en la diferencia de medias, se ha
observado que el valor rrSDNN aumenta de la fase normal
a la fase bajo en el 84 % de los sujetos. En cuanto al valor
de pLF, se ha constatado que este parametro aumenta de la
fase normal a la fase bajo en un 94.4 % de los registros
debido a la resonancia alrededor de las 5-6 respiraciones
por minuto (entre 0.086 y 0.1 Hz), tal y como se muestra
en la Figura 3. En cambio, el parametro pHF, disminuye en
un 93.5 % de los casos al contrario que en el caso anterior.
Esto se debe una vez mas al efecto de la resonancia
alrededor de 0.166 y 0.2 Hz (Figura 3).
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4. Discusion y conclusiones

En este estudio se ha analizado la relacion entre los valores
HRV vy la frecuencia de respiracion inducida. Los
resultados obtenidos confirman la hipdtesis de partida, es
decir, que cuando se induce una frecuencia respiratoria
relativamente baja, la potencia de los valores HRV
espectrales aumenta en dicho rango frecuencial. Por ello,
durante la fase bajo, que corresponde a 5-6 respiraciones
por minuto (frecuencia de 0.08-0.1 Hz), se aprecia un
aumento significativo en la potencia espectral de LF. Al
mismo tiempo, durante la fase normal, correspondiente a
10-12 respiraciones por minuto, se observa un aumento de
la potencia espectral en la banda de HF. Es por ello que se
observan diferencias significativas entre las distintas fases
en los parametros espectrales.

Analizando los resultados obtenidos para los parametros
temporales, se ha podido confirmar resultados similares a
estudios previos [7], en los que no se han observado
diferencias significativas en general. Sin embargo, en
nuestro estudio, se ha observado una diferencia
significativa en el pardmetro rrSDNN entre la fase bajo y
las otras dos fases. Esta diferencia puede estar justificada
debido a que al realizar respiraciones mas lentas, en las
cuales las fases de inspiracion y espiracion son
generalmente mas largas, se produce un mayor cambio en
el ritmo cardiaco [7].

Como se ha observado, la influencia de la frecuencia de
respiracion afecta a los valores HRV cuando se han
analizado los valores intrapaciente. Las tendencias
presentadas muestran dicho efecto siendo muy importante
en los parametros espectrales pLF y pHF, muestra clara del
efecto de la resonancia.

Este efecto de la resonancia ha sido claramente confirmado
y observado en la Figura 3. En esta figura, se puede
observar como en la fase bajo hay un pico claro alrededor
de los 0.1 Hz (frecuencia de las respiraciones) y en la fase
2 dos picos cerca de las frecuencias relacionadas con el
ratio de respiraciones de 10-12 respiraciones por minuto.
No obstante, en la fase reposo no se aprecia ningln pico
significativo, que puede deberse al efecto de no realizar
respiraciones de manera forzosa sino de manera natural,
por lo que no se realizan de manera sincrona.

Cabe destacar la amplia participacion de sujetos en el
estudio, lo que confiere una alta fiabilidad a los resultados.
La principal limitacion de este estudio esta relacionada con
el hecho de no haber podido verificar mediante la
adquisicion de la sefial de flujo respiratorio la frecuencia
respiratoria exacta realizada por los sujetos, aunque ésta
fue controlada por los supervisores del protocolo.
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