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1. Abstract.

Un 35 % de la poblacién adulta sufre hipertensién. La presién arterial es un parametro muy
variable debido a la influencia de gran cantidad de factores. Actualmente, la medida de la
presidn arterial mas completa es la proporcionada mediante MAPA. A pesar de que ésta es la
técnica que mayor informacion nos aporta, no esta exenta de falsos diagndsticos. Nuestro
proposito es usar la termometria y actimetria para mejorar el diagnostico de hipertension
arterial.

Para ello monitorizamos 26 pacientes durante una semana con un sensor de temperatura
(Thermochron® iButton Data loggers DS1921H#F50, IDC SA, Espafia), actividad (Hobo pendant
G®Acceleration Data Logger) y uno de esos cinco dias, presion arterial mediante MAPA 24
horas (Spacelabs®Medical 90207).

Se observd una correlacion inversa muy significativa entre la presion arterial y la temperatura
periférica (r=0,3843 y r=0,2613, p< 0,001, para la presion arterial sistélica y, diastdlica,
respectivamente). Por otro lado, se observé una mayor correlacion directa muy significativa
entre la presidn arterial y la posicién del cuerpo (r=0,4520, y r=0,4930, p< 0,001, para la
presion arterial sistélica y, diastdlica, respectivamente). Por Gltimo, se observé una correlacion
directa y muy significativa entre la presion arterial y la actividad (r=0,2814, y r=0,3707,
p<0,001, para la presion arterial sistdlica y, diastdlica, respectivamente). En todos los casos,
fue mayor la correlacion durante la fase de descanso que durante la fase de actividad.

Dadas las altas correlaciones entre presién arterial y posicién y temperatura de la piel, estas
dos ultimas variables pueden ayudarnos a disminuir el posible error en el diagnéstico de la
hipertension. La informacion de la posicion es muy determinante ya que nos indica el
momento exacto de levantarse y acostarse y, permite personalizar el perfil circadiano de la
presion arterial.
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An estimated 35% of the world’s population suffers from hypertension. Blood pressure is a
very variable parameter because it is influenced by many factors. Now ABPM (Ambulatory
Blood Pressure Monitor), allows for more complete measurements of blood pressure. With
more complete information false diagnosis is more frequent. Our aim is to use thermometry
and actimetry to improve diagnosis of hypertension.

26 subjects were each monitored for one week (5 days). (Wrist skin)Temperature was logged
(Thermochron® iButton Data loggers DS1921H#F50, IDC SA, Spain). Activity was also logged
(Hobo pendant G®Acceleration Data Logger). Blood pressure was monitored by ABPM for one
day (Spacelabs®Medical 90207).

A high inverse correlation between blood pressure and (wrist) skin temperature was observed
(r=0,3843 y r=0,2613, p< 0,001, for systolic and diastolic blood pressure respectively). A high
direct correlation between blood pressure and body position was also observed (r=0,4520 y
r=0,4930, p< 0,001, for the systolic and diastolic blood pressure, respectively). Lastly, a highly
statistically significant direct correlation between blood pressure and activity was seen
(r=0,2814 y r=0,3707, p<0,001, for the systolic and diastolic blood pressure, respectively). In all
subjects, the correlation was more pronounced when the subject was at rest than when active.

With such a high correlation between blood pressure and body position and activity and (wrist)
skin temperature, it was considered that both variables can help to avoid mistaken diagnosis
of hypertension. Body position was a decisive factor with precise data about waking and
retiring. It enables circadian blood pressure rhythm to be personalized to the patient.
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2. Introduccién.

2.1.Cronobiologia. Concepto, historia y actualidad.

Podemos definir la Cronobiologia como la ciencia que estudia |la organizacion temporal<

de los seres vivos, los mecanismos que la originan y las consecuencias que, sobre la salud,

produce su alteracion. El sistema circadiano es el encargado de dirigir temporalmente los

procesos que ocurren en el organismo, actuando como director de orquesta (Van Someren y
Riemersma-Van der Lek, 2007.

A pesar de que el concepto de constancia del medio interno, enunciado formalmente
por Walter Cannon en 1932 como homeostasis, ha dominado la Medicina y Fisiologia humana
desde mediados del siglo XX hasta nuestros dias, es innegable que existe una variacion ritmica

en la mayoria de los procesos biolégicos que se aleja de la homeostasis y gue es abordada por
la Cronobiologia.-

Aunque la Cronobiologia moderna comienza en los afios 60, a lo largo de la historia+

existen numerosos antecedentes de la misma. Sabemos que ya la Medicina Egipcia establecia

periodos magicos en los que los sintomas de las enfermedades se agudizaban. En esos
periodos, el nUmero 7 parecid jugar un papel muy importante. Son muchas mas las veces, a lo
largo de la historia, donde se observaron y describieron estas variaciones a lo largo del tiempo;
fildsofos, médicos y naturalistas griegos hicieron abundantes aportaciones. No fue hasta el
siglo XVIl donde se citan los primeros experimentos en Cronobiologia humana.
Concretamente, -Sanctorius a principios -de este siglo mandd construir una balanza para
controlar -sus propias variables describiendo ritmos mensuales de su peso corporal y turbidez
en la orina. Centrandonos en una de las variables clave de nuestro trabajo, la temperatura,
-Briton J Davy -describié en- 1845, basandose en sus propias medias, los ritmos diarios y
anuales de temperatura corporal, siendo estos independientes de la temperatura ambiental y
de la actividad fisica.

Fue pasada la mitad del siglo XX, en junio de 1960 en Cold Spring Harbor, Nueva York,
cuando se establece la Cronobiologia como ciencia coincidiendo con el Primer Simposio de
esta rama liderado por los considerados padres de la Cronobiologia, Colin S. Pittendrich, Franz
Halberg y Jirgen Aschoff. Alli se establecieron los pilares y conceptos para el desarrollo de esta
disciplina hasta la actualidad.

En nuestros dias, la Cronobiologia ha comenzado a ser conocida por el publico en
general. Publicidad (cremas faciales, productos de adelgazamiento), documentales e
informativos estan introduciendo progresivamente esta ciencia. Las 133.000 entradas en

Google de la palabra “cronobiologia” y las 188.000 de “chronobiology”, indican que esta joven
disciplina forma parte de nuestro dia a dia de manera cada vez mas importante. Ahora bien, a
pesar de ello, en la clinica rutinaria de las consultas y hospitales, sigue pesando excesivamente
el concepto de la “homeostasis reactiva”. Se siguen aplicando pautas de administracion de
farmacos o realizando pruebas diagndesticas sin tener en cuenta el momento del dia o las
variaciones que pueden sufrir sus ritmos circadianos. El desarrollo de aplicaciones clinicas de la
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Cronobiologia es un largo camino -aun por recorrer. Sin embargo, uno de los campos médicos

en el que la cronobiologia parece haberse integrado perfectamente ha sido el de la presion
arterial que abordaremos en este trabajo.

2.2.Ritmos y relojes bioldgicos.

Es evidente que nuestro organismo sigue un ciclo periddico en todos sus procesos<
fisiolégicos. Aunque la mayoria de las fluctuaciones de dichos procesos suelen tener un
periodo de 24 horas (ritmos circadianos), podemos encontrar otros procesos con ciclos
menores de 20 horas (ritmos ultradianos) como el ritmo cardiaco, la ventilacién pulmonar o la

secrecion de insulina, y otros procesos con ciclos mayores de 28 horas (ritmos infradianos),
como; por ejemplo, el ciclo ovérico en la mujer. Anatdmicamente el reloj biolégico que rige la
mayoria de estos procesos se localiza en un grupo de unos pocos miles de neuronas del
hipotalamo Ilamado nucleo supraquiasmatico (NSQ). Como todo reloj, éste también necesita
“ponerse en hora” y hay que “darle cuerda” cada dia para que sincronice su actividad a los
ciclos ambientales de 24 horas. Existen numerosos factores que intervienen en la

sincronizacion de nuestro reloj bioldgico. Son lo que se conocen en cronobiologia como
Zeitgeber (palabra alemana que significa “dador de tiempo”). El Zeitgeber mas importante es el

ciclo luz-oscuridad (Czeisler et al. 1981), aunque también lo son el ejercicio fisico regular
(Edgar y Dement, 1991; Atkinson et al., 2007) los horarios regulares de alimentaciéon
(Waterhouse et al., 1997), la temperatura corporal (Van Someren, 2003), ciclo de actividad-
reposo y los contactos sociales (Mistlberger y Skene, 2004).

De los NSQ, salen diferentes conexiones nerviosas a otros centros neuroendocrinos

como es el caso de la glandula pineal que recibe la informacién para la produccion de

melatonina. Esta hormona es segregada en oscuridad e inhibida por la luz. Es una sefal
sincronizadora para el resto del organismo, y a la vez posee propiedades antioxidantes,

oncostaticas e inmunoestimulantes (Reiter, 1993; Arendt y Skene, 2005).

2.3.Cronobiologia de la presion arterial. Patrones normales y patolégicos.

La hipertensidn es una patologia muy extendida y presenta una prevalencia que ronda
el 35 % de la poblacién adulta, teniendo una incidencia cada vez mas importante (Chobanian
et al, 2003). Esta patologia es muy peligrosa, ademds, por ser un factor de riesgo para infartos,
accidentes vasculares y dafos en drganos diana (Verdecchia et al 1994; Izzedine et al, 2005).

La presion arterial es un parametro muy variable, dependiendo de numerosos factores
intrinsecos y extrinsecos. Ademas, tiene un claro patrén circadiano que varia durante las fases
de actividad-reposo (Millar-Craig et al 1971, Baumgart, 1991, O'Brien, 1993, Portaluppi et al,
1996, Hermida et al, 2002,). Actualmente, las medidas de presion arterial pueden realizarse en
consulta médica, con auto medidas en domicilio (AMBP) y por monitorizacién ambulatoria
(MAPA).

Las medidas Unicas en consulta traen consigo numerosos problemas como el
denominado efecto de la bata blanca (Jane, 1961, Pickering et al 1988, Verdecchia, 1994 y
1995), con un importante efecto hipertensor inducido por la presencia del personal sanitario y
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una incidencia aproximada del 15 al 50% de las hipertensiones diagnosticadas en consulta
(Celis H, Fagard, 2004). Ademas, dichas medidas no informan de la variabilidad de la presion
arterial (Hermida et al, 2002) ni del dafio de érganos diana (Staessen et al, 1999, Bur A. 2000).
Otro de los problemas en consulta es la “preferencia de digito” que lleva al observador a
redondear los resultados eligiendo un ultimo digito arbitrario, generalmente 0 6 5. Por otro
lado, las automedidas en domicilio, aunque pueden ser un buen predictor de posibles riesgos
cardiovasculares (Mallick, 2009), pueden adolecer de falta de objetividad.

La informacion mas precisa de la variabilidad en la presién arterial a lo largo del dia, la
aporta la MAPA (bchéchinger\ H, 1997 Hermida et al. 2002), y por lo tanto, la técnica que hemos

utilizado en el presente estudio, para obtener un patrén circadiano de los voluntarios.

El patrén circadiano de la presion arterial ha sido ampliamente estudiado. Dicho
patrén se ajusta a una curva con dos caidas de la presién arterial sistdlica y diastélica, una
menor postprandial y otra mayor durante el periodo de descanso. Este ultimo descenso debe
oscilar entre el 10 y el 20% de la presion arterial media en el periodo de actividad (O’Brien et
al, 1993, Hermida 2004, Pickering et al, 2004).
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Figura 1. Patrén de presion arterial de una poblacién normotensa de hombres y mujeres. Se observan
los dos descensos, uno postprandial y otro, mas pronunciado en el momento de acostarse (sombreado
en el eje de abscisas). La linea superior representa a la poblacién masculina y la inferior a la femenina.
Tomado de Hermida et al. 2006




Temperatura de la piel, posiciéon del cuerpo y actividad: papel en la mejora del diagnéstico de
hipertensién

A partir de este patron fisiolégico, conocido como dipper, podemos catalogar los
siguientes patrones ritmicos patoldgicos:

a) no dipper, cuando la reduccién de la presidn arterial en el periodo de descanso es
inferior al 10%.

b) dipper extremo, con reducciones mayores del 20%,
c) riser, con elevaciones por encima del 10%.

Un incremento en el promedio de la presion arterial nocturna se correlaciona muy
significativamente con sindrome metabdlico y dafios en érgano-diana (Friedman et al 2009,
Hermida 2009, Redon 2009, O’Brien 1988).
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Figura 2. Desviaciones de los patrones normales de presion arterial. En la grafica se
representa la presién arterial sistdlica frente al tiempo en horas tras el despertar. El drea
sombreada representa la fase de descanso.

Tomado de Hermida et al. 2006

Como anteriormente se ha sefialado, se sabe que la MAPA proporciona muy buena
informacion del ritmo circadiano, pero esta medida no estd exenta de falsos diagnodsticos.
Actualmente, cuando se realiza una MAPA, la informacién de los periodos de actividad y
descanso se recoge en consulta por el facultativo atendiendo a los datos que aporta el
paciente, determinandose a partir de esta informacion el patrén diario de su presion arterial.
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2.4.Cronobiologia de la temperatura corporal.

El ritmo de temperatura corporal ha sido ampliamente utilizado en Cronobiologia con el fin
de monitorizar el funcionamiento del sistema circadiano humano. Cuando se habla de
temperatura corporal debemos diferenciar tres tipos de temperatura:

TCC: se denomina asi a la Temperatura Central del Cuerpo. Se determina mediante
una sonda rectal o mediante la medida de la temperatura oral o timpanica.

TPP o Temperatura Periférica Proximal: es aquella temperatura periférica de las zonas
mas préximas al eje central, es decir, cuello, superficie del tronco o unién con las
extremidades, como ingles o axilas.

TPD o Temperatura Periférica Distal: es aquella que se mide en las regiones mas
alejadas del eje central, es decir, mas distales. Comprenden zonas como manos y pies.
La TPD presenta un ritmo circadiano con temperaturas bajas durante la mafiana y la
tarde y dos elevaciones, una menor postprandial, independiente de si hay o no ingesta
de alimentos, y otra mas importante durante el suefio (Sarabia et al, 2008). También
se observa que la TPD presenta una relacion inversa con la TCC.

En la regulacion de la TPD interviene la accion tanto del sistema simpatico, mediante la
vasoconstriccion periférica, que induce una bajada de TPD, como la del parasimpatico
mediante la vasodilatacion de los vasos sanguineos de la piel, lo que aumenta la temperatura
periférica. También se ha demostrado la importancia del balance del sistema simpdtico-
parasimpatico o balance simpatovagal en la regulacidn de la presion arterial (Narkiewicz K et al

2002)
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Figura 3. Onda media de TPD (en rojo) y TCC (en azul) de 21 pacientes. El drea sombreada
representa la probabilidad de suefio.
Tomado de Sarabia et al, 2008
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3. Objetivos

El objetivo principal de este trabajo ha sido el de poner a punto una técnica basada
en la termometria de la piel de la mufieca y en la actimetria para mejorar la precision en
el diagnostico de las posibles alteraciones del ritmo circadiano de la presion arterial
medida mediante MAPA.

3.1. Objetivos especificos.

Determinar simultaneamente los ritmos de temperatura, actividad, posicién y presion
arterial de cada paciente.

Analizar las relaciones entre el ritmo de presion arterial y el de actividad motora.
Determinar la relacion existente entre el ritmo de presion arterial y el de posicion del
cuerpo.

Analizar y correlacionar el ritmo de presidn arterial con el de la temperatura periférica
de la piel.
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4. Materiales y métodos.

4.1.Poblacion.

En el estudio han participado 26 voluntarios, 13 mujeres y 13 hombres con edades
comprendidas entre 21 y 51 afios, con una media de 29+10 afios. El estudio se sometid a la
supervisién del Comité de Bioética de la Universidad de Murcia. Cada sujeto, leyd y firmé un
consentimiento informado. Todos los participantes estaban sanos, sin que presentaran
alteraciones en sus condiciones fisicas o psiquicas, ni alteraciones del suefio (apnea, asma,
sindrome de piernas inquietas, etc.) ni estuviesen implicados en trabajo a turnos. Todos ellos
mantuvieron sus condiciones de vida normales durante el estudio. Ninguno de ellos padecia
hipertension, presentado valores medios de tensién arterial que no excedian de los 135 mm de
Hg de sistdlica y los 85 mm de Hg de diastdlica durante el periodo de actividad, ni superaban
los 120 mm de Hg y los 75 mm de Hg durante los periodos de descanso.

4.2.Duracidn, época del afo y localizaciéon del muestreo.

Todos los voluntarios fueron monitorizados durante cinco dias, desde el lunes a las
08:00 h hasta el viernes a las 20:00 h, evitandose el fin de semana ya que podria alterar su
ritmo circadiano habitual. El experimento se desarrolld en las ciudades de Cartagena y Murcia
(Espafia). El periodo del estudio estuvo comprendido desde octubre de 2008 hasta mayo de
2009, ambos incluidos. Se descartaron los meses de verano para evitar interferencias con la
temperatura ambiental. Las medias de la temperaturas ambientales durante los meses del
estudio, segun el Boletin Mensual de Estadistica de Espafia fueron de 12,3+3,22 C en Cartagena
y de 15,243,72 C en Murcia.

4.3. Variables estudiadas.

Cada sujeto, portaba tres sensores para medir la temperatura periférica de la piel en la
mufieca, su actividad y, solo durante 24 horas, su presion sanguinea. Todos ellos recibieron
informacidn acerca del uso y cuidados de todos los sensores.

4.3.1. Actividad

Esta variable se registr6 mediante un sensor inalambrico (Hobo pendant
G®Acceleration Data Logger) colocado en una banda deportiva por encima del codo del brazo
dominante. Este actimetro disponia de tres canales de grabacién con 8 bit de resolucion. Su
capacidad de almacenamiento fue de 21800 registros para cada una de las aceleraciones y
posiciones en los tres ejes del espacio. EIl monitor dispone de un acelerémetro interno de 3
ejes con un rango de *3g integrado en un pequeifilo mecanismo con sensores consistentes en
haces de silicona ]sensibles‘ a la aceleracion. Esos haces estaban programados para actuar como
un condensador de capacidad variable. Estos cambios de capacitancia eran convertidos a
voltaje, filtrados, medidos por el sensor y transformados a unidades g. Las dimensiones del
sensor eran de 58x33x23 mm y pesaba 18 gramos.

El sensor se programo para grabar cada 30 segundos. La informacién almacenada en el
actimetro se transfirié a través de una base USB &ptica (MAN-BASE-U-4, HOBO®) a un
ordenador personal para procesarla mediante el software del fabricante (HOBOware” 2.2).

Con la informacién que proporcionoé el actimetro se definieron dos variables: actividad
motora (A) y posicidn del cuerpo (P). La primera nos indica los cambios en la posicidn actual de
cada uno de los tres ejes del actimetro con respecto al que mostraba 30 segundos antes. La
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segunda, oscilara en los 0 y 90 grados del eje X. El valor 02 indicard que el actimetro estd en
posicidn horizontal y 902 el valor maximo vertical.

Para obtener la misma frecuencia de muestreo en todas las variables, se promediaron
los datos de la posicidn del cuerpo (P) en periodos de 5 minutos. Para la actividad (A), también
se calculd la media de desplazamiento del sensor en periodos de 5 minutos, expresandose en
grados de desplazamiento por minuto.

Figura 4. En la imagen se puede
observar la banda deportiva (parte
superior) dentro de la cual se
colocé el sensor Hobo pendant
G®Acceleration Data Logger (parte
derecha de la imagen. Los datos se
descargaron al ordenador personal
mediante una base Optica USB
(izquierda de la imagen)
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4.3.2. Temperatura

La temperatura periférica se registré6 mediante un sensor de temperatura inaldmbrico
(Thermochron® iButton Data loggers DS1921H#F50, IDC SA, Espafia) de forma circular con
17,35 mm de didmetro y 5,89 mm de ancho, colocado en una mufiequera elastica, para aislarlo
de la temperatura ambiental, sobre la arteria radial en la mufieca de la mano no dominante,
para evitar el efecto sobre la temperatura de una mayor actividad de la mano dominante,
como describidé Sarabia et al. 2008. La periodicidad de muestreo fue de 5 minutos durante 5
dias. El rango de temperatura del sensor abarca desde los 15 2 C a los 45 2 C, teniendo una
precision de 0,1252 C.

Los datos almacenados en el sensor se descargaron a un ordenador, mediante unas
bases USB suministradas por el fabricante.

Los datos de temperatura se procesaron para eliminar medidas erréneas producidas
por retiradas temporales de los sensores por parte del sujeto. Se usé la informacion que
proporciond el sujeto en sus diarios de suefo para calcular los periodos de suefio.
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Figura 5. Sensores de
temperatura inaldmbricos
((Thermochron® iButton Data
loggers DS1921H#F50, IDC SA,
Espafia) junto a una de las bases
de descarga y el adaptador USB.

4.3.3. Presion arterial

A las 08:00 h de uno de los cinco dias de registro se colocé un monitor de presion
arterial (Spacelabs®Medical 90207) que permanecié activo durante 24 horas. Se usd un
brazalete estdndar unido al holter por un tubo de 8 mm. El holter tiene unas dimensiones de
2,8 x 11,4 x 8,6 cm. Un control automatico del holter elimina las lecturas siguientes: Presidn
arterial sistolica (PAS) superior a 240 o inferior a 70 mm Hg, presidn arterial diastélica (PAD)
superior a 150 o inferior a 40 mm Hg, presion arterial media superior a 200 mm Hg o inferior a
40 mm Hg, presién de pulso superior a 150 mm Hg o inferior a 20 mm Hg y frecuencia cardiaca
superior a 200 o inferior a 20 pulsaciones/min. La frecuencia de muestreo del holter fue de
una medida cada 20 minutos desde las 08:00 h a las 23:00 h y de 40 minutos desde las 23:00 h
hasta las 08:00 h del dia siguiente. Los resultados se descargaron a un ordenador personal por
un cable USB y se procesaron por un software especifico (ABP Report Management System,
Spacelabs healthcare ©) ambos suministrados por el fabricante.

arterial, funda, manguito

i ) Figura 6. De izquierda a
. derecha, Holter de presion
y tubo conector.
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4.4.Calculos estadisticos.

Todos los resultados se procesaron mediante una hoja de calculo Excel, Microsoft
Office y se analizaron las diferentes correlaciones lineales entre todas las variables.

4.4.1. Presion arterial y temperatura periférica.

Para correlacionar los datos de presién arterial y la temperatura periférica, se eligieron
los valores muestreados en el mismo momento o, en su defecto, los mds préoximos en el
tiempo. Teniendo en cuenta que la frecuencia de muestreo para la temperatura fue de cinco
minutos, nunca hubo diferencias en el tiempo superiores a dos minutos con respecto a la toma
de presion arterial. Se estudiaron las correlaciones lineales entre ambas variables mediante la
hoja de célculo Excel, Microsoft Office.

4.4.2. Presion arterial y posicion del cuerpo.

En este caso, se agruparon los datos de posicion del cuerpo, haciendo un promedio de
los ultimos cinco minutos previos a la toma de presidn arterial. Se estudiaron las correlaciones
lineales entre ambas variables, mediante la hoja de célculo Excel, Microsoft Office.

4.4.3. Presion arterial y actividad.

Los datos de actividad se agruparon de igual manera que la posicion. Se hizo el
promedio de los cinco minutos previos a la toma de presion arterial. Se estudiaron las
correlaciones lineales entre ambas variables mediante la hoja de calculo Excel, Microsoft
Office.
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5. RESULTADOS
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5. Resultados

5.1.Registro individual de actividad, posicion, temperatura y presion arterial.

En la figura 7 se ha representado un registro individual representativo de los ritmos de
todas las variables. Como se puede observar, al iniciarse el suefio se produjo un incremento de
temperatura periférica, asi como un descenso de la presion arterial, tanto sistélica como
diastdlica. Por el contrario, se produjo un descenso de la temperatura periférica y un aumento
de la presidon en el periodo de actividad. Se aprecia, pues, una relacién inversa entre
temperatura y presidn arterial a lo largo del dia. Se afiadieron los registros de actividad y
posicidn, que muestran valores elevados de ambas variables en los periodos de actividad y
disminuidos en el periodo de descanso. También se puede observar en la figura una
interrupcion en el periodo de descanso sobre las 05:00 h, caracterizada por un aumento en la
actividad, posiciéon del cuerpo, descenso en la temperatura periférica y aumento de presién
arterial sistolica y diastdlica. Tras esa interrupcion, se produce el aumento en la temperatura
periférica y disminucién de ambas presiones. Durante el periodo de actividad, no se observd
con tanta claridad la relacién inversa entre presion arterial y temperatura.
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Figura 7. Registro individual. Se observa la actividad (A), la posicién del cuerpo (B), presion arterial
sistdlica (linea roja superior), diastdlica (linea roja inferior), y temperatura periférica de la piel (C). El
drea sombreada indica el periodo declarado de suefio. La linea vertical dentro del drea sefiala una
interrupcion del periodo de descanso.
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4.2 .Correlaciones entre actividad, posicion, temperatura y presion arterial de todos
los pacientes.

Se realizé un estudio de las correlaciones de presidn arterial sistélica y diastélica con
respecto a la temperatura de la piel (fig. 8a y 8b). De igual manera se analizd la correlacion
entre la presidn arterial y la posicién del cuerpo (fig.8c y 8d) y presion arterial y el movimiento
(fig.8e y 8f).

Figura 8. Correlaciones entre presion arterial y temperatura (figuras 8a y 8b); presion arterial y
posicién en grados (figuras 8c y 8d); presion arterial y actividad en grados por minuto (figuras 8e y
8f). La columna de la izquierda se corresponde con los datos de la presion arterial sistélica y los de la
izquierda con los de la diastdlica.
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Se observé que en el primer caso (Figura 8a y 8b), las variables estaban relacionadas
de forma inversa, y en los dos Ultimos casos (Fig. 8c, 8d, 8e y 8f), la relacidn era directa entre
las variables. El coeficiente de correlacion fue mayor en el caso de la relacién entre presion
arterial y posicion del cuerpo que entre la presion arterial y la temperatura periférica y la
actividad. En la Figura 8c y 8d, se establecié como periodo de descanso, aquel en el que los
valores de posicién del cuerpo fueron menores o iguales a 302 considerandose como periodo
de actividad los que superaban los 30°.

5.2.0ndas medidas de temperatura y presion arterial.

En la figura 9 se muestran las ondas medias de la presidn arterial y de la temperatura
periférica de todos los pacientes. Se consideré el periodo comprendido entre las 23:00 y las
08:00 h como periodo de descanso estandar. Como se puede apreciar en la figura, se confirma
la relacién inversa entre temperatura y presion previamente observada en la figura 2. Se
constaté en la onda media de presidn arterial, un aumento en el periodo de actividad y
disminucién en el periodo de descanso. Lo contrario ocurre con la temperatura periférica con
una disminucién brusca al inicio del periodo de actividad y elevacion al inicio del periodo de
descanso. Asimismo, se observé un aumento de temperatura en el periodo postprandial,
aunque no parece asociado al suefio (Sarabia et al, 2008), ya que no todos los pacientes
declararon dormir la siesta. Resulta llamativo que el descenso de la presion arterial antes del
periodo de descanso se inicia en el mismo momento en el que la temperatura corporal
comienza a subir (entre las 20:00 y las 21:00 h), de forma similar, el aumento de la presion
arterial que ocurre por la mafiana, se asocia estrechamente al inicio del descenso de
temperatura periférica.
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Figura. 9. Onda media de presion arterial y temperatura periférica. Se observan ambas presiones,
sistdlica en la parte superior y diastdlica, en la parte inferior en color rojo. La linea azul representa la

temperatura periférica. El area sombreada indica el periodo de descanso.
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5.3.Correlaciones de la onda media de actividad, posicion, temperatura y presion
arterial en los periodos actividad-descanso.

Una vez obtenida la onda media de la presidon arterial y la temperatura periférica, se
analizaron las correlaciones entre las variables, diferenciando periodos de actividad y descanso
(Figura 10).

Figura10b

y=0,138x+ 66,445
1=0,56 p<0.05
Actividad

Figura 10. Correlaciones entre las ondas medias de temperatura periférica (a y b), posicién del cuerpo
(cy d) y actividad (e y f) con respecto a la presidn arterial diferenciando entre periodos de actividad
(en amarillo) v descanso (en azul).
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En todos los casos se apreciaron dos lineas de tendencia diferenciadas que nos marcan
las fases de actividad y de reposo. Sin embargo, sélo son estadisticamente significativas las
relaciones entre la presion arterial y la temperatura durante el descanso (Figura 10a y 10b), la
presion arterial y posicion, tanto durante el periodo de actividad como de descanso (Figura 10c
y 10d) y la presion arterial con la actividad durante la fase de descanso (Figura 10e y 10f). Se
repite la relacién inversa entre presion arterial y temperatura periférica y directa entre presion
arterial y posicion del cuerpo y presion arterial y actividad motora.

5.4.Sincronizacion de los ritmos de temperatura y presion arterial en funcion del
inicio y final del suefio (Zeitgeber time)

En la figura 11 se han representado los cambios de presidn arterial y de temperatura
periférica utilizando las horas de inicio y final de suefio del conjunto de los sujetos como
sincronizadores. Se han analizado las diferentes variables durante las cuatro horas previas y las
dos siguientes al momento de acostarse. De igual manera, analizamos las dos horas previas al
momento de levantarse y las cuatro posteriores. Para definir los periodos de acostado y
levantado se utilizd la variable posicidon del cuerpo, considerandose como acostado valores
continuados durante al menos 20 minutos con posicién inferior a 302, mientras que el
levantarse se determind cuando la posicion superd de forma continuada los 309.

Se aprecia la caida progresiva de la posicién que se acompaiia de una disminucién de
la presion arterial sistdlica y una elevacion progresiva de la temperatura periférica a medida
que los sujetos se van a dormir. Justo al contrario ocurre al despertar, un incremento gradual
de la posicién conforme los sujetos se despiertan con una progresiva elevacidn de la presion
arterial acompafiada de la disminucién de la temperatura periférica.

Figura 11. Zeitgeber time. En la grafica, se representa las cuatro horas previas al momento de
acostarse vy las dos posteriores, asi como las dos previas al momento de despertarse y las cuatro
posteriores. El area sombreada representa fase de descanso. La linea negra representa la posicion, la
linea azul, la temperatura periférica y la linea roja, la presién arterial sistdlica.
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6. Discusion.

Se trata éste del primer estudio que se lleva a cabo para correlacionar los cambios en
el patrén circadiano de presion arterial y los que tienen lugar en la temperatura periférica.

Nuestros resultados muestran que la onda media de presién arterial de todos los
pacientes estudiados se ajusta al perfil del ritmo circadiano ya publicado por Portaluppi et al
(1996) y Hermida et al (2002), con descensos del 10-20% de la presidn arterial en la fase de
descanso con respecto a la media de los valores en la fase de actividad y con otro descenso
menor en la fase postprandial. Ambas caidas de la presion arterial pueden observarse en la
onda media de la muestra estudiada.

También se observa que la onda media de temperatura periférica se asemeja a la
obtenida por Sarabia et al (2008) para una poblacién control. En dicho perfil, aparece un
aumento de la TPC momentos antes de la fase de descanso, manteniéndose elevada hasta
poco antes del despertar y cayendo posteriormente. Se constatdé también una pequefia
elevacion de temperatura periférica postprandial independientemente de si va o no
acompafiada de siesta.

Analizando las correlaciones de presion arterial y temperatura periférica, observamos
una clara y muy significativa relacion inversa entre ambas variables. Esos resultados reflejan
que la medida de temperatura periférica en la mufieca nos informa acerca del balance entre
vasodilatacion, mediada por el sistema parasimpatico en periodos de suefio y la
vasoconstriccion, mediada en los periodos de actividad por el sistema simpatico. Trabajos
previos como el de Narkiewicz K. et al (2002) demostraron que la actividad simpatica tiene un
papel determinante en el perfil circadiano de la presidn arterial. Por ello, nuestros datos
indican que la TPD puede indirectamente reflejar posible alteraciones en el ritmo circadiano de
la presion arterial.

Por otro lado, también se observoé que ésta correlacién temperatura-presion arterial es
mas significativa en los periodos de descanso que en los de actividad. A pesar de que la época
del muestreo se ha seleccionado para tener el menor nimero de interferencias con la
temperatura ambiental, durante el dia hay mayor posibilidad de que se produzcan alteraciones
que enmascaren los datos de temperatura que por la noche cuando todos los sujetos estan
descansando a la vez.

Observamos que la variable con mayor correlacion con la presion arterial fue la
posicidén del cuerpo con coeficientes de correlacion muy elevados y significancia estadistica
muy alta. Ademas la posicidn nos permite sincronizar (zeitgeber time) a todos los pacientes del
estudio en funcion del momento de levantarse o acostarse. Se sabe que la posicion del cuerpo
ejerce, mediante la intervenciéon de baroreceptores, un efecto muy importante sobre la
regulacion de la presidn arterial, hecho que viene a ser confirmado por nuestros resultados.

Como conclusion podemos establecer que la temperatura periférica de la piel
constituye una variable con muy elevada correlacion con los cambios en la presién arterial. La
elevada temperatura de la piel, producida como consecuencia de la vasodilatacion periférica
por disminucion de tono simpdtico va acompafiada de descensos significativos de presion
arterial. La ausencia o la reduccién en la vasodilatacién nocturna podria ser la causa de la
alteracion del patrdn circadiano de presién arterial.

Por otro lado, la elevada correlacién existente entre los cambios de posicion y la
presion arterial aconseja la utilizacion de actimetros combinados con la MAPA, para mejorar la
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precisién del diagndstico de las alteraciones en los patrones circadianos de presidn arterial,
permitiendo personalizar el periodo de descanso en el registro de presién arterial.
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7. CONCLUSIONES
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7.1.Conclusién general

Se ha conseguido mejorar el diagndstico del perfil circadiano de la presion arterial al
utilizar la posicién corporal para delimitar el periodo de descanso nocturno. Por ello,
resultaria muy recomendable incorporar un actimetro al holter de presidn arterial.

7.2.Conclusiones

e La presidn arterial y la temperatura periférica muestran una relacion inversa que es
especialmente patente durante la noche, probablemente, por el efecto enmascarante
de la actividad diurna.

e Por el contrario, en el caso de la actividad y la posicidn, la correlacién con la presion
arterial es directa, siendo especialmente marcada durante la noche.
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DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(D34 0o - TR Jde ... afios de edad y con
DNI N° e manifiesta que ha sido informado/a sobre los beneficios que
podria suponer la toma de datos de temperatura periférica y actimetria para cubrir los
objetivos del Proyecto de Investigacion titulado: “Temperatura de la piel, actividad y posicion:

papel en la mejora del diagndstico de la hipertension arterial”.

Ha sido también informado/a de que sus datos personales seran protegidos de acuerdo con lo
que dispone la Ley Organica Reguladora de esta materia y no serdn usados sin su

consentimiento previo.

Tomando ello en consideracién, OTORGO mi CONSENTIMIENTO a que la toma de muestras

tenga lugar y sea utilizada para cubrir los objetivos especificados en el proyecto.

Murcia, a ........ (o [T de 201.....

Fdo. D/Dfa
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