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La evolucién de la fisica tedrica ha permitido generar multiples abordajes para estudiar fenémenos altamente complejos de la naturaleza sin importar sus causas. Siguiendo este pensamiento, se ha
desarrollado una metodologia que diagnostica la dindmica cardiaca a partir de una ley matematica que diferencia la normalidad de la enfermedad mediante parAmetros cuantitativos y de la que se

demuestra su aplicabilidad clinica al reducir su tiempo de aplicacion.
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Se corroboré la capacidad para diagnosticar la dindmica cardiaca en 18 horas de la ley

caoética exponencial y, se demostré su facultad predictiva de forma objetiva y reproducible.

1- Médico. Director Grupo Insight. Hospital Universitario Nacional de Colombia. Bogot4, Colombia.

Correo electrénico: grupoinsight2025@gmail.com

Psicéloga. Investigadora Grupo Insight. Hospital Universitario Nacional de Colombia. Bogota, Colombia
3- Médico. Universidad de los Andes. Colombia.

4- Médico. Cardiélogo Pediatra. Fundacion Cardioinfantil. Bogota, Colombia.

5- Fisica, Investigadora Grupo Insight. Asociacién Colombiana de Neurocirugia. Colombia.

6- Pediatra. Intensivista. Fundacién Cardioinfantil. Colombia.
7
8
9
1

n

- Bacteriélogo, Investigador. Grupo Insight. Fundacién Cardioinfantil. Colombia.

- Bacterilogo, Dexa Diab Servicios Médicos. Colombia.

- Investigadora. Grupo Insight. Hospital Universitario Nacional de Colombia. Bogota, Colombia.
0- Médica. Universidad Militar Nueva Granada. Colombia.

Recibido: 2019-09-03 Aceptado: 2020-03-04

DOI: http://dx.doi.org/10.31053/1853.0605.v78.n3.25353

(oXorel

©Universidad Nacional de Cérdoba

Resumen:

Introduccion: Anteriormente se desarrolld una ley fisico-matematica para la
evaluacion de registros electrocardiograficos continuos y Holters con la cual se
dedujo la totalidad atractores cardiacos y se diferencié normalidad, estados
patolégicos y evolucién entre estados. Método: Fueron tomadas 200 dindmicas
cardiacas, 150 con diferentes tipos de patologias cardiacas y 50 normales, a las
cuales se aplicé la ley exponencial, en 18 y 21 horas. Para ello, se simulé una
secuencia de frecuencias cardiacas, con la cual fue construido el atractor
cadtico. A continuacion, se determiné el diagndstico matematico a partir de la
ley, con base en la ocupacién espacial del atractor y se calculé la dimension
fractal. Finalmente, se realiz6 la validacion estadistica del método matematico
en 18 horas frente al Gold Standard. Resultados: Sujetos con dindmicas
cardiacas cadticas normales presentaron valores en la rejilla Kp entre 205 y 384,
mientras que los sujetos con dindmicas patol6gicas presentaron valores entre
61 y 191 en 18 horas. La evaluacion de la concordancia entre el diagnéstico
matematico en 18 horas y la evaluacién convencional tomada Gold Standard,
dio como resultado valores de sensibilidad y especificidad de 100% y un
coeficiente Kappa de 1. Conclusion: Se confirmé la capacidad clinica de la ley
para diagnosticar de forma objetiva y reproducible en 18 horas.

Palabras clave: fractales; sistemas no lineales; diagnoéstico; electrocardiografia
ambulatoria

Abstract:

Introduction: Previously, a physical-mathematical law was developed for the
evaluation of continuous electrocardiographic and Holter registers, with which all
cardiac attractors were deduced and normality, pathological states and evolution
between states were differentiated. Method: There were taken 200 cardiac
dynamics, 150 with different types of cardiac pathologies and 50 normal ones, to
which the exponential law was applied in 18 and 21 hours. For this, a sequence
of heart rates was simulated, with which the chaotic attractor was constructed.
Next, the mathematical diagnosis was determined with the law based on the
spatial occupation of the attractor, and the fractal dimension was calculated.
Finally, statistical validation of the mathematical method in 18 hours was
performed against the Gold Standard. Results: Subjects with normal chaotic
cardiac dynamics presented values in the Kp grid between 205 and 384,
whereas subjects with pathological dynamics presented values between 61 and
191 in 18 hours. The evaluation of the concordance between the mathematical
diagnosis in 18 hours and the conventional evaluation, taken as Gold Standard
resulted in sensitivity and specificity values of 100% and a Kappa coefficient of
1. Conclusion: It was confirmed the clinical capacity of the law to diagnose
objectively and with reproducibility in 18 hours.

Keywords: fractals; non-linear systems; diagnosis; ambulatory
electrocardiography

Resumo

Introduccion: uma lei fisico-matematica foi desenvolvida para a avaliagdo de
registros eletrocardiograficos continuos e Holters com os quais todos os
atratores cardiacos foram deduzidos e normalidade, estados patolégicos e
evolugdo entre os estados foram diferenciados. Método: foram tomadas 200
dinamicas cardiacas, 150 com diferentes tipos de patologias cardiacas e 50
normais, as quais foi aplicada a lei exponencial, em 18 e 21 horas. Para isso, foi
simulada uma sequéncia de frequéncias cardiacas, com a qual foi construido o
atrator cadtico. Em seguida, o diagndstico matematico foi determinado a partir
da lei, com base na ocupagdo espacial do atrator e calculada a dimenséo
fractal. Por fim, a validagdo estatistica do método matematico foi realizada em
18 horas contra o Gold Standard. Resultados: Sujeitos com dinamica cardiaca
cadtica normal apresentaram valores na grade de Kp entre 205 e 384, enquanto
sujeitos com dinamica patolégica apresentaram valores entre 61 e 191 em 18
horas. A avaliagdo da concordancia entre o diagnéstico matematico em 18
horas e a avaliacio convencional feita pelo Gold Standard, resultou em valores
de sensibilidade e especificidade de 100% e coeficiente Kappa de 1.
Conclusédo: A capacidade clinica da lei para diagnosticar de forma objetiva e
reprodutivel em 18 horas foi confirmada.

Palavras-chave: fractais; sistemas néo lineares; diagnostico; eletrocardiografia
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INTRODUCCION

El estudio de la dindmica de los sistemas, se realiza mediante la
teoria de los sistemas dindmicos'. Una forma de andlisis de la
evolucion de sus variables dinAmicas es su representacion geométrica
en espacios conocidos como espacios de fase, donde se grafican
valores de una o mas variables consecutivamente en el tiempo. Estas
representaciones geométricas son denominadas atractores, Yy
permiten establecer, entre otras cosas, si la dindmica es predecible,
en cuyo caso adquieren una forma puntual o ciclica, o impredecible,
en cuyo caso se obtiene un atractor caético. Los atractores caéticos
se caracterizan por su forma irregular, razén por la cual son
cuantificados mediante geometria fractal, desarrollada por
Mandelbrot**. Existen diferentes métodos para la obtencion de la
dimensién fractal, definidos a partir de las caracteristicas del objeto
irregular en cuestion; los fractales salvajes son evaluados con el
método de Box Counting®® a su vez, los fractales estadisticos son
cuantificados mediante la ley de Zipf-Mandelbrot”®.

La principal causa de muerte a nivel mundial son las Enfermedades
Cardiovasculares; su incidencia presenta diferencias muy
significativas en las distintas regiones a nivel mundial, siendo los
paises de ingresos bajos y medios los méas afectados. La tasa de
mortalidad por ésta causa ascienden al 30% del total de muertes en el
mundo, de las cuales casi el 50% se asocian a Infarto Agudo de
Miocardio®. Esta situacién hace de este problema una de las
prioridades de salud publica a nivel mundial y requiere el desarrollo de
mejoras en los métodos de prevencién, deteccion temprana y
diagndstico oportuno de los individuos®, especialmente en patologias
asociadas con situaciones de riesgo vital como la fibrilacion auricular,
la cual se relaciona con accidentes cerebrovasculares'®**.

En condiciones intrahospitalarias el seguimiento de pacientes en
estado critico se realiza mediante monitores que permiten el registro
electrocardiogréfico continuo de la dinamica cardiaca, mientras que a
nivel ambulatorio se utiliza el Holter, mediante el cual se evalda el
comportamiento cardiaco durante un registro continuo de 24 a 48
horas, lo que ha hecho posible la deteccién de alteraciones a partir de
la evaluacién del segmento ST, el intervalo QT vy los intervalos RR,
entre otros, que son detectados mediante el electrocardiograma
convencional®?, Incluso con la informacion obtenida mediante estos
registros aun existen dificultades para la consecucién de diagnésticos
de absoluta precision y de pronésticos efectivos, que eviten
desenlaces como la muerte cardiaca subita. En este contexto, uno de
los puntos de interés para la realizacion de estudios que den cuenta
del comportamiento cardiaco en la actualidad es el andlisis de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) mediante los cambios RR
en el tiempo'®!*. Sin embargo, a la fecha estos estudios son
insuficientes para lograr aplicaciones generales a nivel clinico,
haciendo necesaria nuevas formas de analisis de la informacion>?’.

Innovaciones desde los sistemas dinamicos han sido implementadas
por Goldberger et al.'®*'’, quienes evidenciaron que la concepcién
homeostéatica tradicional no representaba de manera fidedigna el
comportamiento real de la dinamica cardiaca, la cual se caracteriza
por patrones altamente regulares o excesivamente irregulares en
condiciones patoldgicas, mientras que la normalidad se establece
como un estado intermedio entre estos extremos Rodriguez et al.’®,
han desarrollado nuevas metodologias desde teorias como la
probabilidad o los sistemas dinamicos, logrando métodos diagndsticos
de aplicabilidad clinica.

Recientemente, se desarroll6 una ley matematica exponencial de los
sistemas dindmicos cuya aplicacién a la dinAmica cardiaca en 21
horas permite establecer diferencias objetivas entre estados de
normalidad y enfermedad aguda, asi como la evolucién entre estos
estados, tanto en registros Holter como en electrocardiografia
continua, cuantificando objetivamente el nivel de evolucién de la

enfermedad independientemente de su etiologia o del nimero y
frecuencia de alteraciones temporales. Su capacidad diagndstica fue
comprobada en estudios ciegos previamente realizados, incluyendo
investigaciones llevadas a cabo en pacientes con diferentes tipos de
arritmias®2°.

El propésito del presente estudio es realizar una aplicacion de la ley
exponencial en 18 horas con registros electrocardiograficos
ambulatorios y continuos, en aras de confirmar su aplicabilidad clinica
y su capacidad de establecer diagndsticos certeros en este lapso de
tiempo.

METODOS

Definiciones

Mapa de retardo: Tipo de atractor especifico representado en un
espacio abstracto de dos o mas dimensiones, en donde se observa la
dindmica de un sistema generada a partir de pares ordenados de
valores consecutivos en el tiempo de una determinada variable
dindmica.

Dimensién Fractal de Box-Counting:

N (2 (k+1))

NZ ) Ecuacion 1

_ LogN(2"(®D)_LogN(27K)
D= Log 2¢*1_Log 2 I—ng
En donde D corresponde a la dimensién fractal; N corresponde al
nimero de cuadros ocupado por el objeto y, k corresponde al grado
de particion de la cuadricula. En este trabajo se utilizaron solo dos
rejillas, denominadas Kp (cuadros pequefios) y Kg (cuadros grandes),
asi simplificando la expresién de la Ecuacion 1, obtenemos:

(k+
D= LOg2 N,(\lz(z 5 LOg2 Ky Ecuacién 2

Ley matematica exponencial: Se realiza un despeje algebraico de la
Ecuacién 2, para dar origen a la ecuacién con la cual se establece el
diagndstico fisico-matematico, a saber:

K, =K,2° =K,

= 7Dp Ecuacion 3

Donde Kp son los espacios ocupados por el atractor en la rejilla
pequefia. Kg son los espacios ocupados por el atractor en la rejilla
grande y D es la Dimension fractal.

Poblacién

Se tomaron 200 trazados electrocardiograficos continuos y registros
Holters con una duracion minima de 21 horas de registro, de
individuos mayores de 21 afios que fueron diagnosticados por un
cardiélogo experto segun los protocolos clinicos convencionales, 50
eran de pacientes diagnosticados como normales y 150 de ellos
cursaban con patologias cardiacas. Los registros fueron tomados de
bases de datos del Grupo Insight.

Procedimiento

Se enmascararon los resultados y diagndsticos clinicos de cada
trazado electrocardiografico. Luego, fueron tomados los valores
méaximos y minimos de las frecuencias cardiacas y el nimero total de
latidos por hora, durante 18 y 21 horas. Los anteriores valores fueron
el punto de partida para la obtencion del diagnéstico matematico.
Mediante un software previamente desarrollado, se gener6 una
secuencia de frecuencias cardiacas mediante un algoritmo
equiprobable teniendo en cuenta los limites maximos y minimos de
cada registro. Estas secuencias fueron graficadas construyendo
mapas de retardo (ver definiciones)
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A continuacion, se calcul6 la dimension fractal con el método de Box-
Counting, superponiendo dos rejillas (Ecuacién 2). La obtencion de la
dimensién fractal requiri6 el conteo de la ocupacién espacial de los
atractores en cada rejilla, valores que también fueron registrados para
la obtencién del diagndstico matematico mediante la Ecuacion 3, a
partir de los parametros matematicos establecidos en la aplicacién en
21 horas de la ley?®®. De acuerdo con ésta, las dindmicas agudas
presentan espacios de ocupacion de Kp menores de 73, las dinamicas
normales presentan espacios de ocupacién mayores a 200 y el rango
intermedio entre 73 y 200, es considerado como evolucién entre
ambos estados. Se compararon los diagndsticos matematicos
obtenidos al aplicar esta metodologia en los registros de las
frecuencias cardiacas en 18 y 21 horas.

Andlisis estadistico

Se desenmascararon los registros analizados y fue comparado el
diagndstico matematico en 18 y 21 horas para verificar la
concordancia. Una vez demostrada, Se tomaron los casos normales y
con enfermedad aguda en 18 horas para realizar una comparacion
con el diagnostico médico convencional tomado como Gold Standard,
determinando sensibilidad y especificidad en primera instancia.

Para esto, se realiz6 una clasificacion binaria, en la que los
verdaderos positivos (VP) representan los casos evaluados
convencionalmente y matematicamente como agudos; los falsos
positivos (FP) representan los casos diagnosticados
convencionalmente por parte del médico experto dentro de los limites
de normalidad, que sin embargo presentaron valores matematicos de
agudizacion; los falsos negativos (FN) representan los casos que
fueron evaluados matematicamente dentro de limites normales pero
gue presentaron un diagnéstico convencional de agudizacion; por
ultimo, como verdaderos negativos (VN) se consideraron los casos
diagnosticados convencionalmente 'y matematicamente como
normales.

Posteriormente, se evalué la concordancia entre el diagnéstico
convencional y el fisico-matematico por medio del coeficiente Kappa,
definido con la ecuacion 4:

K — Co-Ca
To-Ca

Ecuacion 4

En donde, Co representa el numero de concordancias observadas
que corresponden al nimero de pacientes con el mismo diagnéstico
desde la metodologia matematica y desde el Gold Standard; To
representa la totalidad de casos; Ca corresponde al nimero de
concordancias atribuibles al azar que se calculan a través de la
ecuacion 5:

Ca= [( fGC1) /TO] + [( fZXCZ) /TO] Ecuacion 5

Donde f1 equivale al nimero de casos con valores matematicos de
normalidad; C1 representa el nimero de casos diagnosticados como
normales por el experto clinico; f2 representa el niumero de casos
evaluados matematicamente como enfermedad; C2 representa el
nimero de casos diagnosticados desde el ambito clinico convencional
con alguna patologia; To representa el nimero total de casos.

Aspectos éticos

El presente estudio cumple con los principios éticos de la Declaracion
de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial y se establece como una
investigacion con riesgo minimo, de acuerdo con la Resolucion 8430
de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia, en la medida que se
realizan célculos fisicos y matematicos sobre resultados de examenes
no invasivos que han sido prescritos previamente segin protocolos
médicos convencionales, sin interferir en ningdn modo en su
tratamiento médico, y protegiendo el anonimato e integridad de los
pacientes. Ya que los datos provienen de bases de datos de
investigaciones previas no fue necesario solicitar el consentimiento
informado a los pacientes.

RESULTADOS

En la tabla 1 se observa el diagnostico clinico de algunos de los
registros evaluados. Se encontré que las dimensiones fractales de las
dinamicas cardiacas evaluadas en 21 horas estuvieron entre 0,933 y
1,839 para los estados normales; y para los estados patologicos
estuvieron entre 0,952 y 1,984. En 18 horas, se obtuvieron valores
para las dimensiones fractales de los estados normales entre 0,906 y
1,847; y entre 1 y 1,961 para estados patologicos, evidenciando que
no es posible establecer diferencias entre normalidad y enfermedad
con la dimension fractal. También, fue evidenciada concordancia en
los diagnésticos matematicos en 18 y 21 horas para el total de los
casos.

Tabla 1. Informaciéon del diagndstico clinico inicial de algunos de los registros
electrocardiograficos continuos y ambulatorios seleccionados para el estudio. Valores de los
espacios ocupados por los atractores cardiacos evaluados en 18 y 21 horas. Siendo Kp, los
valores de la rejilla de cuadros pequefios; Kg los valores de la rejilla de cuadros grandes y DF
la dimension fractal.

21 horas 18 horas
No. Diagnéstico clinico
Kp|Kg| DF |Kp|Kg] DF

1 |ECV en estudio 188159 |1,672|188]57 |1,722
2 |Sincope en estudio 18479 |1,220]184177 1,257,
3 |Sincope en estudio 192161 |1,654]197]63 1,645
4 |Control médico 11031 |1,827|114|32 1,833
5 |Normal 262|105|1,319]260]106|1,294]
6 |Bradicardia en estudio 192]49 |1,970|187]48 1,962
7 |Normal 229164 |1,839]234|65 |1,848
8 |Normal 310195 |1,706315]97 |1,699
9 |Normal 258173 |1,821)259|72 |1,847|
10 JArritmia 190148 |1,985]186(49 1,924
11 [Sincope 91 |31 |1,554]93 |33 |1,495
12 |Normal 204167 |1,606]207]68 |1,606
13 JACV 91 |36 |1,338]95 |38 |1,322
14 [Fibrilacién auricular 198151 [1,957]197]52 |1,922
15 |Normal 363]|123]1,561|362|125|1,534]

1AM, Ectopias ventriculares

|infrecuentes, eventos de
16 [trigeminismo, disminucion de la]66 |19 [1,796|67 |19 |1,818

variabilidad de la frecuencia

cardiaca
17 INormal 209]76 |1,459J205]75 |1,451
18 |Normal 27411141,265|273]|114]1,260,
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19 |Desvanecimiento 115|133 |1,801]112|35 1,678

20 |Disfuncién nodo sinusal 92 |27 |1,769|87 |27 |1,688

Arritmia 'y dolor precordial  en
21 164158 |1,500]162]59 |1,457,
estudio

22 |Miocardiopatia hipertrofica 60 |31 ]0,953|64 |32 1,000

23 |Cardiopatia Isquémica en estudio |166}52 |1,675|163|50 1,705

24 INormal 361]189]0,934]358|191]0,906
25 [Normal 209]80 |1,385|213|79 |1,431
26 |Sincope en estudio 17854 |1,721]183]56 |1,708
27 |Normal 309|156]0,986}309|1560,986
28 |Normal 388|118|1,717|384|117]1,715]
29 |Taquicardia en estudio 177]50 |1,824]181|50 |1,856
30 |Bradicardia en estudio 169163 |1,424]172]|62 1,472
31 |Normal 376|108]1,800}381|109]1,805|

32 |Cardiopatia isquémica, dislipidemia|66 |18 |1,874]|61 |16 1,931

Sincope. Extrasistolia ventricular]

33 205155 ]1,898|199|54 |1,882
aislada.
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Figural. Atractores cardiacos en el espacio de Box Counting, en donde
se pueden observar el comportamiento de una dinamica cardiaca
normal, en evolucion hacia la agudizacion y aguda. Los espacios de
ocupacion de estos atractores son para el caso agudo Kp=16 y
Kg=61, para el estado evolutivo hacia enfermedad aguda Kp=54 y
Kg=199; y para el caso normal Kp= 381y Kg=109 (No 32, 33y 31
de la Tabla 1, respectivamente).

En 21 horas se encontré que los espacios de ocupacién en la rejilla
Kp de las dindAmicas patol6gicas estuvieron entre 60 y 198 y en la
rejilla Kg se encontraron entre 18 y 79. Para las dinamicas normales
se encontraron valores en la rejilla Kp entre 204 y 388; y para la rejilla
Kg entre 64 y 189 (ver tabla 1).

En 18 horas se obtuvieron valores para la rejilla Kp entre 205 y 384, y
para la rejilla Kg entre 65 y 91 para las dindmicas normales; asi
mismo, para estados patolégicos se obtuvieron valores para la rejilla
Kp entre 61 y 191 y para la rejilla Kg entre 16 y 77 (ver tabla 1). Los
diagnésticos calculados coincidieron para cada caso de 21y 18 horas.
Por medio de los resultados se corrobord que los limites previamente
establecidos para normalidad y enfermedad mediante la ley
matematica aplicada a registros evaluados en 21 horas, también
permite establecer diferencias en 18 horas por medio el analisis de la
ocupacion espacial de los atractores en la rejilla Kp, esto fue
corroborado con el analisis estadistico, con el cual se obtuvo
sensibilidad y especificidad del 100% vy coeficiente kappa igual a 1
tanto en 21 como en 18 horas.

En la figura 1 se muestran los atractores de una dindmica cardiaca
normal, en evolucién hacia la agudizacién y aguda; se evidencia que
el espacio de ocupacién del atractor de la dindmica normal es mucho
mayor que el espacio de ocupacién del atractor de la dinamica aguda;
asi mismo, se puede observar que el espacio de ocupacion del
atractor de la dinAmica que evoluciona hacia enfermedad aguda se
encuentra en un tamafo intermedio entre los atractores de las dos
dindmicas anteriormente mencionadas.

DISCUSION

Este es el primer trabajo en el que se confirma la capacidad
diagnéstica y predictiva de una ley cadtica exponencial de la dinamica
cardiaca en 18 horas, a partir de un estudio ciego con 200 pacientes,
logrando medidas de sensibilidad y especificidad del 100%, y un
coeficiente Kappa igual a 1, independientemente de la patologia
cardiaca estudiada, el sexo, edad, factores de riesgo, entre otros. Asi
mismo, se evidencio la capacidad de la metodologia para cuantificar el
nivel de gravedad del estado cardiaco a partir de la disminucién
espacial del atractor en el espacio de Box- Counting. Los resultados
confirman que la dinamica cardiaca presenta un comportamiento no
aleatorio, cuya autoorganizacion puede ser cuantificada de forma
objetiva y reproducible desde la ley exponencial de los sistemas
dindmicos cardiacos, siendo Util para el diagndstico y seguimiento de
pacientes, asi como para la evaluacion de la eficacia de
intervenciones terapéuticas o farmacolégicas.

Este trabajo evidencia que el uso de leyes matematicas aplicadas al
analisis de dinamicas fisiolégicas cardiacas, proporciona una
comprension mas profunda de sus caracteristicas, y mejora los
resultados logrados a partir del andlisis de la variabilidad RR, dado
que mientras que esta medida no permite establecer diferencias para
cada caso particular y absoluta precision al realizar comparaciones
intra e interobservador, la ley aplicada arroja un resultado mateméatico
especifico para cada caso individual, al margen de consideraciones
de tipo estadistico y recurriendo al orden matematico intrinseco del
fenémeno.

Midltiples estudios desarrollados desde perspectivas no lineales,
mediante la teoria del caos o el analisis fractal, han dado lugar a
resultados prometedores y nuevas metodologias de andlisis de estas
dindmicas!®?23, Tal es el caso de una metodologia desarrollada por
Huikuri et al.?*, mediante la cual se establecen indices predictores de
mortalidad en pacientes que han sufrido infarto agudo de miocardio y
presentan una fraccion de eyeccion bastante disminuida, mejorando
los indices actuales, a partir de sistemas dinamicos y del uso
simultaneo de medidas fractales. Este trabajo constituye un avance en
este campo al estar fundamentado en una ley general que revela un
orden que subyace a cualquier dindmica cardiaca, con implicaciones
clinicas individuales, elevada objetividad y reproducibilidad, que
ademas es susceptible de ser automatizado para su aplicacion clinica
a gran escala.
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La ley matematica aplicada en esta investigacion se fundamenta en el
razonamiento inductivo de la fisica tedrica®®, mediante la cual se
establecen leyes y teorias fisico-mateméticas, a partir del estudio de
pocos casos representativos, para encontrar érdenes universales,
aplicables a casos particulares. Este trabajo evidencia el caracter
general de la ley, al ser aplicable en rangos de tiempo menores a los
estudiados en la metodologia inicial, desarrollada en 21 horas,
evidenciando que es posible establecer afirmaciones objetivas y
reproducibles en medicina a través de un pensamiento fisico-
matematico estricto, al margen de otras consideraciones.

Siguiendo esta forma de pensamiento se han encontrado diagndsticos
y predicciones en fendmenos médicos como la hematologia?, el
proceso de reestenosis arterial?’, la dindmica cardiaca del adulto® y
fetal®®, las alteraciones celulares en el desarrollo de cancer de cuello
uterino®, la prediccion de linfocitos T CD4 en pacientes infectados por
el virus del VIH®, la predicciones de unién peptidica al HLA clase 11*2 o
la prediccion de brotes de malaria en 820 municipios de Colombia® e
incluso predicciones de mortalidad®*.
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