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VARIABILIDAD DEL PATRON RESPIRATORIO DURANTE LA CARGA ELASTICA INSPIRATORIA

CARLOS E. D'NEGRI, FERNANDO A. PESSOLANO, EDUARDO L. DE VITO
Instituto de Investigaciones Médicas Alfredo Lanari, Facultad de Medicina, Universidad de Buenos Aires

La ventilacion pulmonar en humanos tiene una variabilidad respiracion a respiracion no lineal, com-
pleja y cadtica. El objetivo del trabajo fue: caracterizar la variabilidad del patron respiratorio en pe-
rros (n: 8) anestesiados respirando bajo carga elastica umbral (CEU) inspiratoria (7 a 50 cm H,0). Con el flujo,
presion traqueal y esofégica, se analizaron: tiempo inspiratorio (Ti), ritmo [tiempo espiratorio (Te); tiempo total
(Ttot), y Ti/Ttot] e impulso central (Vt/Ti), variables relacionadas [volumen corriente (Vt) y ventilacion pulmonar
(Ve)]. Se determinaron: variabilidad grosera (varianzas), oscilaciones de baja frecuencia (analisis espectral) y
memoria a corto plazo (analisis de autocorrelacién). La CEU produjo disminucion de la varianza de medias en
Te, Ttot, Vty Vt/Ti (p < 0.05). La media de las varianzas del Ti/Ttot aumenté (p < 0.005) y disminuy6 para el Vt
y el Vt/Ti (p < 0.05). En general, el porcentaje de oscilaciones de baja frecuencia (OB%) disminuy6 (p < 0.02).
Durante CEU alta, las variables de ritmo no cambiaron el porcentaje de registros con autocorrelacion (AU%),
pero el Vt y variables relacionadas disminuyeron los AU% (p < 0.005). Hubo correlacion positiva (r: 0.955, p <
0.001) entre OB% y AU% en Vt y variables relacionadas, pero las variables de ritmo no mostraron correlacion.
En conclusién: La CEU indujo un patron respiratorio mas mondétono. La memoria a corto plazo disminuy6 en la
fase inspiratoria y aument6 en la espiratoria. Estos cambios ocurrieron bajo anestesia, sugiriendo que ciertas
estructuras suprapontinas pueden no ser imprescindibles para la generacion de estos cambios.
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Palabras clave:

Abstract Variability of breathing pattern during inspiratory elastic load. In humans, lung ventilation
exhibits breath-to-breath variability and dynamics that are nonlinear, complex and chaotic. Our ob-
jective was to characterize the breathing pattern variational activity in anesthetized dogs (n: 8) breathing through
threshold inspiratory elastic load (7 to 50 cm H,O). Starting from flow signal and tracheal and esophageal pres-
sures, we analyzed inspiratory time (Ti), timing (expiratory time, Te; total time, Ttot; and Ti/Ttot) and central
drive (Vt/Ti) and variables related to it (tidal volume, Vt and pulmonary ventilation, Ve). We measured gross
variability (variances), low frequency oscillations (spectral analysis), and short term memory (autocorrelation
analysis). Loading decreased variance of the mean values of Te, Ttot, Vt and Vt/Ti (p < 0.05); the mean of
variances for Ti/Ttot increased (p < 0.005) while it decreased for Vt and Vt/Ti (p < 0.05). In general, percent of
data recordings with low frequency oscillations (OB%) decreased (p < 0.02). During heavy load, timing param-
eters percent of data recordings with autocorrelations (AU%) did not change, but Vt and its related parameters
decreased their AU% (p < 0.005). There was a positive correlation (r: 0.955, p < 0.001) between the existence
of low frequency oscillations and autocorrelations for Vt and its related parameters, while timing variables did
not show such a correlation. In conclusion, threshold elastic load induced a monotonous respiratory pattern. The
short term memory decreased during inspiratory stage while increased during expiratory stage. These changes
occurred during anesthesia suggesting that certain suprapontine structures may not be obligatory to induce them.

control of breathing, breathing pattern, breathing variability, complexity analysis, Fourier transform,
nonlinear analysis, elastic load
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El generador central del patrén respiratorio puede ser
visto como un sistema homeostético influenciado por
varios mecanismos de retroalimentacion cuyas priorida-
des son: 1) mantener la ventilacion alveolar, 2) disminuir
el trabajo respiratorio y evitar la fatiga muscular respira-
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toria, y 3) disminuir la disnea. Los ajustes para lograr esto
son complejos y estan insuficientemente estudiados. El
estudio de la variabilidad del patron respiratorio posibili-
ta la comprension de estos mecanismos? 2.

La ventilacion pulmonar en humanos tiene una varia-
bilidad respiracion a respiracion no lineal, compleja, no
predecible a largo plazo y cadtica®s. Por tal motivo, las
técnicas tradicionales de andlisis de datos no son sufi-
cientes para caracterizar el patron respiratorio e inferir
su funcionamiento. El estudio de la variabilidad del pa-
tron respiratorio mediante metodologia no lineal y bajo
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cargas mecanicas y quimicas constituye una herramien-
ta de andlisis de los mecanismos involucrados en el con-
trol de la ventilacion®.

La carga elastica inspiratoria umbral en sujetos des-
piertos normales y en pacientes con enfermedad restric-
tiva toracopulmonar induce cambios en el patrén
ventilatorio en términos de variabilidad grosera y de me-
moria a corto plazo” 8. Estos cambios fueron atribuidos a
la limitacion mecénica, a una estrategia deliberada para
disminuir la disnea y a un intento de compensar la carga
aumentada y simultdneamente disminuir la disnea’®.

Durante la respiracion tranquila, la corteza cerebral
parece no intervenir en el patron respiratorio, pero bajo
ciertas circunstancias, las estructuras suprapontinas pue-
den modularlo®. La defensa de la hipercapnia es mas
eficiente durante vigilia; sujetos despiertos tienden, com-
parados con anestesiados, a defender mejor la ventila-
cion'. Durante la carga inspiratoria en humanos despier-
tos se hallo evidencia electroencefalografica de activa-
cién de la corteza premotora®. El componente conductual
de la compensacion de cargas inspiratorias en humanos
despiertos parece depender de las estructuras motoras
de la corteza cerebral. Sin embargo, se han descrito cam-
bios en el patron respiratorio durante cargas respirato-
rias en humanos despiertos aun en ausencia de percep-
cion de la carga y en perros bajo anestesia, sugiriendo
que estos cambios, si bien pueden estar facilitados por
la conciencia, parecen no requerir de su percepcion®,

El objetivo del presente trabajo fue caracterizar la va-
riabilidad del patrén respiratorio (variabilidad grosera,
memoria a corto plazo y oscilaciones de baja frecuencia)
en perros anestesiados respirando bajo diferentes nive-
les de carga elastica inspiratoria umbral.

Materiales y métodos

Se estudiaron 8 perros (15 a 21 kg) anestesiados con tiopental
sadico iv (20 mg/kg), intubados (tubo #9) y ventilados (Harvard
Pump) durante la colocacion de todos los dispositivos de
medicion®. La arteria femoral izquierda fue canulada para
monitorear la presion arterial y obtener muestras para anali-
sis de gases en sangre. La temperatura fue monitoreada (ter-
moémetro rectal) y mantenida constante. Se administr6 O,
suplementario (FiO, 0.28-0.35) Una vez ubicados todos los
dispositivos de medicién se retir6 el respirador y se continué
el estudio bajo respiracién espontanea. Se administraron dosis
ulteriores a efectos de mantener una anestesia estable, con
respiracion espontanea, PetCO, basal normal y reflejo
corneano positivo.

El flujo en la boca fue medido con un neumotacdégrafo
(Fleish #2) conectado al tubo endotraqueal y a la valvula
unidireccional (small Hans Rudolph valve). La presién traqueal
(Pt) fue medida con un catéter conectado a la valvula
unidireccional. La presion esofagica (Pes) fue medida con un
sistema de catéter-balén de latex de 5 cm de longitud ubica-
do en el tercio medio del es6fago. Cada catéter fue conecta-
do a un transductor diferencial (Validyne MP-45). La presién
teleespiratoria de CO, (PetCO,) se monitored con un catéter
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conectado a la valvula unidireccional y la SatO, se obtuvo con
un sensor ubicado en la lengua (Datex Oscar Oxi).

Protocolo experimental

Luego de las determinaciones basales, la carga elastica um-
bral se aplic6 mediante un iman de apertura todo-nada que
s6lo se abria ante una presion traqueal predeterminada (rango
7 a 50 cm H,0). Este estudio sigui6 las recomendaciones del
Canadian Council on Animal Care®’.

Obtencion y procesamiento de las variables respiratorias

Las sefiales de Pt, Pes y flujo fueron conectadas a transduc-
tores (Validyne MP 45) y amplificadas (MP DA100B, BIOPAC
Systems, Inc., Santa Barbara, CA). La sefial analégica de
PetCO, ingres6 mediante el conversor UIM100A. Todas las
sefiales fueron digitalizadas a 60 Hz. El volumen corriente (Vt,
litros) se obtuvo mediante la integracion en el tiempo de la
sefal de flujo.

Las series temporales fueron analizadas visualmente a
efectos de descartar aquellas que, a simple inspeccion, se
mostraban claramente inestables. Los criterios de inclusion
para el andlisis fueron: 1) sefial de volumen estable en am-
plitud y frecuencia y sin artefactos, 2) estacionariedad del
PetCO, tanto basal y durante carga (no mas de un 5% de
variacion entre el valor maximo y el minimo en cada etapa),
3) Pt estable y sin tendencia evidente a cambiar en funcién
del tiempo.

Las series temporales de Pt, Pes y Vt que fueron acepta-
das se analizaron mediante un procedimiento computacional
experto, desarrollado por uno de los autores, a los efectos
de determinar los instantes de comienzo del Tiy del Te y el
valor del Vt. Los resultados fueron examinados visualmente
para descartar posibles decisiones erréneas tomadas por el
sistema experto.

Luego se obtuvieron siete parametros respiratorios: tiem-
po inspiratorio (Ti, seg), tiempo espiratorio (Te, seg), tiempo
total (Ttot, seg), relacién Ti/Ttot, Vt (litros), relacion Vi/Ti
(I/seg) y ventilacién minuto (Ve = Vt * 1/Ttot, I/min).

Las 7 series temporales asi obtenidas fueron inspeccio-
nadas visualmente a la biusqueda de estacionariedad del
patrén observado. Posteriormente fue aceptado sélo si cum-
plia con las tres condiciones siguientes: 40 datos como mini-
mo, constancia de la media y de la varianza entre la prime-
ra y la segunda mitad del registro. Un registro se consideré
vélido para el andlisis si los criterios mencionados estuvie-
ron presentes en al menos 3 de las 7 variables. En algunos
casos los registros fueron descartados en su totalidad.

Las 7 variables fueron agrupadas de acuerdo a un crite-
rio fisiolégico en tres categorias: fin de fase inspiratoria (switch
off, Ti), ritmo (timing, Te, Ttot, Ti/Ttot) e impulso central (drive,
Vt/Ti) y variables relacionadas (Vty Ve).

Medidas de la variabilidad, variabilidad grosera

Varianza de medias: La varianza de las medias de un
parametro (Ej.: Ti) de todos los perros permite conocer el
grado de dispersion de esas medias para una condicion ex-
perimental dada.

Media de varianzas: Para una variable dada, cada perro
tiene una media con su respectiva que puede conocerse
mediante la varianza. La media de todas las varianzas de un
parametro (Ti, Te, etc.) para todo el grupo caracteriza la va-
riabilidad de ese grupo e indica el grado de rigidez de ese
parametro.

Coeficiente de variacion: Bajo el supuesto de una corre-
lacién lineal entre media y el desvio estandar (DE). El coefi-
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ciente de variaciéon (CV = DE/media) puede ser tomado como
una medida de la variabilidad relativa, una medida no dimen-
sional que representa el DE por unidad de media.

Analisis espectral

El espectro de frecuencias se fundamenta en un analisis
matematico (teorema de Fourier) que permite apreciar si cier-
tas frecuencias o bandas de frecuencia tienen una presencia
destacada en la génesis de la sefial. La presencia de un pico
significativo (determinista o no determinista) en el espectro
indica que parte de la varianza de los datos es debida a una
oscilacion periddica con un periodo igual a la inversa de la
frecuencia de ese pico. El analisis espectral y el andlisis de
autocorrelacion estdn matematicamente relacionados; no
obstante, las oscilaciones periddicas que detecta el andlisis
espectral pueden representar mecanismos fisiolégicos dife-
rentes a los de las oscilaciones de origen autorregresivo, mas
propio del analisis de autocorrelacion®®. En particular, el ana-
lisis espectral puede revelar oscilaciones de bajas frecuen-
cias que podrian pasar inadvertidas en el analisis de
autocorrelaciéon. Estas oscilaciones son el resultado de la
actividad de generadores de ritmos y de influencias diversas.

Analisis de autocorrelacion

La autocorrelacion es un algoritmo matematico que nos per-
mite distinguir el grado de influencia entre respiraciones con-
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secutivas para el parametro en estudio. Dicho en otros tér-
minos, el grado de inercia o memoria a corto plazo. El térmi-
no memoria es usado para describir una relaciéon estadisti-
ca. Esto no significa necesariamente que los coeficientes de
autocorrelaciéon tengan un origen neural®®.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se efectud sobre los valores absolutos
de los datos. Todos los datos fueron sometidos a prueba de
normalidad (Shapiro-Wilk). Si la distribuciéon fue normal, se
utilizé t-test para medias y test F para varianzas. En caso de
distribucion no normal, se utilizé Mann-Whitney para medias
y Bootstrap para comparar varianzas®. Se utiliz6 ANOVA para
establecer diferencias en las oscilaciones de baja frecuencia
entre los 3 grupos (basal, CE baja y CE alta). Se tomé como
estadisticamente significativa una p < 0.05.

Resultados

La Tabla 1 muestra los valores de mediay DE para todas
las variables respiratorias de todo el grupo de carga elas-
tica, y discriminada segun baja (7 a 28 cm H,0) y alta (30
a 50 cm H,0). En términos generales, se observa au-
mento de los valores medios de Ti, del Ti/Ttot y una dis-

TABLA 1.— Variables respiratorias basales y durante carga elastica

Basal Elastica total Elastica baja Elastica alta
Ti (seqg) 1.13 £ 0.33 1.52 + 0.31° 1.60 = 0.362 141 £ 0.21
Te (seg) 3.48 + 1.48 1.92 + 0.62¢ 2.17 £ 0.72# 1.67 £ 0.42¢
Ttot (segQ) 453 +1.71 3.47 + 0.89 3.75 + 1.07 3.19 + 0.64
Ti/Ttot 0.25 + 0.06 0.43 + 0.05¢ 0.41 + 0.06° 0.45 + 0.04¢
Vt (litros) 0.31 £ 0.12 0.19 + 0.07° 0.23 + 0.03 0.12 + 0.03°
Vi/Ti (litros/seg) 0.25 + 0.12 0.11 + 0.05¢ 0.13 + 0.04° 0.07 + 0.042
VE (litros/min) 3.20 £ 0.95 292 +1.14 3.44 + 1.05 2.07 £ 0.72#

Media + desvio estandar. Todos los valores de p (a 0.05, b 0.02, ¢ 0.005) son respecto del basal, excepto
para VE que es respecto de elastica baja. Segun prueba de normalidad, Student o Mann-Whitney.

TABLA 2.— Varianza de los valores medios de los parametros respiratorios basales y durante
carga elastica

Basal Elastica total Elastica baja Elastica alta
Ti (seg?) 0.111 0.0981 0.1327 0.045
Te (seg?) 2.175 0.3901° 0.51972 0.175¢
Ttot (seg?) 2.927 0.79882 1.1407 0.411°
Ti/Ttot 0.003 0.0028 0.0033 0.002
Vt (litros?) 0.013 0.0043 0.0012° 0.0012
Vi/Ti (litros?/seg?) 0.0135 0.0024° 0.0016° 0.0015
VE (litros?/min?) 0.892 1.2986 1.1008 0.521

Todos los valores de p (a 0.05, b 0.02, ¢ 0.005) son respecto del basal. Segtin prueba de normalidad, prueba

F de Fisher o Bootstrap.
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minucién del Te, Vty Vt/Ti. La VE durante carga alta fue
significativamente menor respecto de la carga baja.

Varianza de medias

La Tabla 2 muestra la varianza de los valores medios
para cada parametro bajo diferentes condiciones. Res-
pecto del basal, bajo carga, se observa una disminucién
significativa de la varianza de medias para el Te, Ttot, Vt
y Vt/Ti. Estos resultados son esperables debido a la dis-
minucion de las medias respectivas (Tabla 1).

Media de varianzas
Respecto de la condicion basal, no hubo cambios signifi-

cativos en la media de las varianzas en el Ti, Te y Ttot. El
Ti/Ttot mostr6 aumento de la variabilidad (2.7 veces para
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Analisis espectral

Fue considerada oscilacion de baja frecuencia a la com-
prendida por debajo de 0.02 Hz. Las 3 situaciones (basal,
CE baja y CE alta) fueron analizadas en conjunto (las 7
variables). El Ti no mostré cambios en el porcentaje de
oscilaciones de baja frecuencia. Se observé una dismi-
nucion del % de oscilaciones durante cargas (ANOVA p
< 0.02, Fig. 2): Basal 39.6 + 19.2%, CEU baja 31.4 +
22% (p NS respecto del basal), CEU alta 10.6 + 12.1%
(p< 0.02 respecto del basal).
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Durante carga elastica alta, las variables de ritmo (Te,
Ttot y Ti/Ttot) analizadas en conjunto mostraron una dis-
minucién significativa del porcentaje de oscilaciones de
baja frecuencia: Basal: Te 31%, Ttot 23%, Ti/Ttot 18%;
carga elastica alta: 13 %, 14 % y 0 % respectivamente (p
< 0.01). Para ese mismo nivel de carga, el Vty sus varia-
bles relacionadas (Vt/Ti y VE) también mostraron una dis-
minucién significativa del porcentaje de oscilaciones de
baja frecuencia: Basal: Vt 75%, Vt/Ti 50%, VE 44%; carga
elastica alta: 14%, 0% y 0% respectivamente (p < 0.01).

Analisis de autocorrelacion

Durante carga eléstica alta, las variables de ritmo (Te,
Ttot y Ti/Ttot) analizadas en conjunto no mostraron cam-
bios significativos del porcentaje de autocorrelacion:
Basal: Te 23%, Ttot 31%, Ti/Ttot 0%; carga elastica alta:
25%, 43% y 29% respectivamente. El Ti no mostré cam-
bios en el porcentaje de autocorrelacion. Para ese mis-
mo nivel de carga, el Vty sus variables relacionadas (Vt/
Tiy VE) mostraron una disminucion significativa del por-
centaje de autocorrelacion: Basal: Vt 75%, Ttot 50%, Ti/
Ttot 33%; carga elastica alta: 14%, 0% y 0% respectiva-
mente (p < 0.005).

Larelacion entre el porcentaje de oscilaciones de baja
frecuencia y el porcentaje de autocorrelaciones para to-
das las cargas se observa en la Fig. 3. Se observé una
correlacion positiva y altamente significativa (r: 0.955, p
< 0.001) en el Vty sus variables relacionadas (VU/Ti y
VE). Las variables de ritmo (Te, Ttot y Ti/Ttot) no mostra-
ron correlacién. Estos resultados fueron similares cuan-
do se compard la condicién basal con cada uno de los
tipos de cargas.

Discusién

La obtencién de series estacionarias para el analisis es
dificil*®. De acuerdo a los clasicos trabajos de Farhi y Rahn
sobre depdsitos de CO,, la respiracion es raramente es-
tacionaria??. El denominado estado estable fisiolégica-
mente es frecuentemente parcial, referido a algunas va-
riables fisioldgicas (PetCO,, Pes, etc.) y depende de la
ventana de observacion utilizada (el criterio de estabili-
dad de unos minutos puede perderse si se amplia la ven-
tana de observacién). Los modelos autoregresivos pro-
puestos para explicar el comportamiento del sistema en
reposo asumen que las series son estacionarias. En el
presente trabajo, las series temporales analizadas supe-
raron diversas etapas de validacion, desde la simple ins-
peccion visual hasta criterios relacionados con constan-
cia de la media y varianza. Ademas, se admitieron regis-
tros con al menos 3 de las 7 variables estacionarias, lo
cual permitié6 descartar posibles estacionariedades ca-
suales.
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La carga elastica umbral en sujetos normales produ-
ce hiperventilacion, aumento del impulso central y del Vit,
con pocos cambios en la frecuencia respiratoria y en el
Ti/Ttot”. No obstante el aumento del impulso central, a
cargas mayores no se observé hiperventilacion; esto fue
atribuido a limitacién mecanica.

La disminucién del valor medio del Vt (Tabla 1) puede
ser atribuida al efecto de la limitacion mecanica inducida
por la carga elastica. Sin embargo, la caida del Vt induci-
da por cargas resistivas en cabras anestesiadas fue re-
vertida con la administracion de naloxona, sugiriendo que
los opioides enddgenos pueden tener algun rol en la dis-
minucion del Vt durante esas condiciones experimenta-
les®. Bajo nuestras condiciones de carga respiratoria, el
valor medio de Vt/Ti no puede ser considerado un indi-
cador del impulso central. Por tal motivo, el interés del
Vt/Ti no esta en su valor medio sino en su variabilidad.

El grado de dispersion de las medias disminuyé para
parametros de ritmo (Te, Ttot) asi como para Vty Vt/Ti
(Tabla 2). Es de interés mencionar que el valor medio del
Ti/Ttot aumentd mientras que el grado de dispersion en
torno a la media no cambi6 (Tablas 1y 2).

Se observo un descenso de la variabilidad del Vit (Fig.
1) en torno a la media para cargas altas y para el Vt/Ti
para todas las cargas en conjunto, mientras que para el
Ti/Ttot aumentd. El Te y Ttot sélo mostraron una tenden-
cia a disminuir. De manera que, bajo nuestras condicio-
nes experimentales, en términos generales, el grado de
variabilidad de los parametros respiratorios estudiados
(excepto para el Ti/Ttot) disminuy6 con la CE.

En sujetos normales bajo CE baja (18 cm H,O/litro) la
variabilidad grosera (cuantificada segun DE) del Vt, y del
Te, disminuyeron, pero aumento la del Ti°. Los coeficien-
tes de autocorrelacion (1 lag) no se modificaron, aunque
el nimero de lags con correlacion significativa para el Te
tendié a aumentar, mientras que la fraccion del comporta-
miento determinista oscilatorio no cambi6. Estos cambios
fueron atribuidos a un intento de los controladores de com-
pensar el aumento de la carga mientras que simultanea-
mente minimiza la disnea inducida por la carga.

Brack y col encontraron que en pacientes con enfer-
medad restrictiva pulmonar la fraccion aleatoria de la
variabilidad respiratoria del Te, Vty Ti estuvo reducida®.
Cuando los pacientes se alejaron del Vt promedio (me-
diante un patrén impuesto), la disnea aumento6 en forma
parabdlica. En otras palabras, los pacientes fueron ca-
paces de alejarse de su Vt pero prefirieron no hacerlo
porque les producia disnea. Esta estrategia fue descrita
en pacientes con EPOC hipercéapnicos?*. Los autores
concluyeron que los pacientes con enfermedad restricti-
va respiran de forma muy monoétona, probablemente
como una estrategia deliberada para disminuir la disnea&.

En sujetos normales la carga elastica baja cambio la
variabilidad grosera de cada componente respiratorio®.
En una preparacion de centro respiratorio aislado de gato,
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Benchetrit y Bertrand determinaron que existe una me-
moria a corto plazo que condiciona las caracteristicas
del ciclo respiratorio siguiente y parece operar a nivel
central®.

En el presente trabajo, durante CEU las oscilaciones
de baja frecuencia disminuyeron tanto para las variables
de Vt como para las de ritmo (Fig. 2). El porcentaje de
autocorrelaciones no se modificé para las variables de-
pendientes del ritmo, mientras que se observo una dis-
minucion para las variables derivadas del V/Ti.

Si bien la carga elastica inspiratoria tiene evidentes
efectos sobre la fase inspiratoria del ciclo respiratorio,
sus efectos se extienden, también a la fase espiratoria.
Las variables que determinan al Vt se encuentran predo-
minantemente en la fase inspiratoria, mientras que las
gue determinan el ritmo se hallan en la fase espiratoria.
En sujetos normales Tobin y col hallaron que la variabili-
dad dia a dia de la frecuencia respiratoria y del Ti/Ttot
fue menor que la del Vt/Ti¢. Este efecto diferencial sugie-
re que la funcion generadora del ritmo del control respi-
ratorio es mas constante que los componentes del im-
pulso central.

En el presente trabajo, la inercia del sistema se perdio
para las variables de impulso central y se conservo para
las variables de ritmo. Si bien el ruido no fue medido, la
pérdida de la oscilacion lenta es compatible con una res-
puesta mas propia de ruido. Las variables relacionadas al
Vt/Ti mostraron una muy buena correlacion positiva entre
las oscilaciones bajas y las autocorrelaciones (Fig. 3). Por
otro lado, en las variables relacionadas con el ritmo, la
disminucién del porcentaje de oscilaciones durante CE alta
(Fig. 2), no se correlacioné con una disminucién del por-
centaje de autocorrelaciones (recta no significativa de la
Fig. 3). Estos hallazgos pueden estar revelando que la
CEU alta incide mas sobre la fase inspiratoria debido a la
disminucion de las oscilaciones bajas y de la memoria a
corto plazo, mientras que la fase espiratoria solo perdio
oscilaciones.

En la fase inspiratoria, la alta correlacion entre el por-
centaje de oscilaciones y de autocorrelaciones, sugiere
gue estas Ultimas tienen su origen sélo en las primeras
hacia el rango de cargas mas altas. De existir autocorre-
lacion de origen estrictamente inercial, habria empezado
a desaparecer a partir de las cargas mas bajas. En la
fase espiratoria, s6lo se observd menor porcentaje de
oscilaciones y la memoria a corto plazo se mantuvo aun
con la desaparicion de las oscilaciones a cargas altas.
En el presente trabajo no es posible distinguir si las osci-
laciones observadas eran de origen determinista o re-
gresivo.

Debido al doble control autonémico y cortical sobre la
respiracion, los efectos del estado de conciencia sobre
el control de la respiracion no pueden ser ignorados. La
corteza premotora cerebral esta involucrada en manio-
bras respiratorias volitivas y no parece contribuir en la
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respiracion tranquila®. Pero bajo ciertas circunstancias,
las estructuras suprapontinas pueden modular el patrén
respiratorio. Durante carga inspiratoria en humanos des-
piertos se hallé evidencia electroencefalogréafica de acti-
vacion de la corteza premotora'?. El componente
conductual de la compensacion de cargas inspiratorias
en humanos despiertos puede depender de esta activa-
cion de areas motoras corticales. La demostracion de un
mecanismo similar de la corteza cerebral en la compen-
sacion de cargas durante condiciones que cursan con
carga inspiratoria (Ej.: ataque asméatico) podria tener
implicancias fisiopatolégicas no menores y contribuir a
explicar las anomalias del suefio asi como sus efectos
deletéreos.

En sujetos despiertos con carga inspiratoria resistiva,
Isaev y col hallaron activacion del flujo sanguineo cere-
bral relativo en estructuras supratentoriales!!. Estos re-
sultados sugieren cambios en el comportamiento motor
en respuesta a la sensacion inspiratoria displacentera.
La prolongacion del Ti es, presumiblemente, una estra-
tegia, que permite reducir la presion negativa de la via
aérea para un mismo Vty reducir el grado de sensacion
de esfuerzo inspiratorio y disconfort. Este concepto esta
en linea con las hipétesis de que la carga inspiratoria
induce cambios en el patron ventilatorio que pueden ser
atribuidos, al menos en parte, a una estrategia delibera-
da para disminuir la disnea®.

Sin embargo, algunos estudios demostraron que los
cambios en el patron respiratorio pueden ocurrir aun en
ausencia de percepcion de carga®*®. En voluntarios nor-
males bajo CE subliminal aplicada progresivamente, los que
no sensaron la carga redujeron su Vty Ttot. La subita dupli-
cacion de la carga fue sensada por todos y con respuesta
variable de Vty de Ttot'®. De manera que la taquipnea aso-
ciada a la CE es una respuesta refleja facilitada por la con-
ciencia pero no requiere de su percepcion.

Pequefias cargas resistivas o elasticas aplicadas por
arriba y por debajo del umbral de detectabilidad en suje-
tos normales produjeron en ambos casos cambios en el
patron respiratorio!®. Esto sugiere que la respuesta a car-
gas imperceptibles, refleja primariamente la acciéon de
reflejos neurales. Por ultimo, en perros anestesiados, la
CE aplicada durante 1 a 20 respiraciones (con o sin CO,
externo) indujo cambios en el electromiograma del
diafragma y de intercostales desde la primera respira-
cion cargada, por prolongacion del Tit®.

No hay acuerdo general sobre la ritmogénesis respi-
ratoria. Es aun debatido en qué medida el ritmo respira-
torio refleja un marcapasos funcional o un comportamiento
emergente de un circuito neuronal. Se acepta que exis-
ten multiples osciladores en vertebrados no mamiferos.
Si bien los datos son incompletos, se piensa que estos
osciladores estan presentes en mamiferos®. La comple-
jidad ventilatoria puede ocurrir como resultado de
interacciones entre diversas redes neuronales genera-
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doras del patrobn o modulaciones retroalimentadas por
aferencias mecéanicas y quimicas sujetas a interfe-rencias
corticoespinales. Tales interacciones no lineales contri-
buyen a la complejidad ya sea espontanea o en respues-
ta a estimulos externos. Los modelos de oscila-dores
neurales multiples del ritmo respiratorio de los mamife-
ros pueden exhibir un comportamiento complejo bajo in-
fluencias periédicas®.

Si bien los objetivos de nuestro trabajo no fueron es-
tudiar la ritmogénesis respiratoria, el patron de oscila-
cion hallado es compatible con la presencia de oscila-
dores multiples (deterministas marcapéticos y/o autorre-
gresivos) interactuando y desacoplandose.

La metodologia empleada ha sido recientemente apli-
cada en el andlisis de la variabilidad respiracién a respira-
cién con el objeto de predecir éxito o fracaso en las ma-
niobras de desvinculacién de asistencia respiratoria. Los
pacientes que fueron desvinculados tuvieron mayor varia-
bilidad y menor autocorrelacion del Vt/Ti y del Ti/Ttot?".

En conclusion, bajo nuestras condiciones experimen-
tales, la CEU tuvo diferente influencia sobre los compo-
nentes del ritmo y de las variables relacionadas al Vt. Los
cambios observados fueron més manifiestos en la fase
inspiratoria, y se extendieron en menor grado a la fase
espiratoria. En términos generales, la carga indujo un pa-
trén respiratorio mas monaétono con menor oscilacion de
baja frecuencia. Debido a que esto fue observado bajo
anestesia con respiracion espontdnea no podemos des-
cartar que, al menos en parte, algunas estructuras
suprapontinas podrian tener un rol en dichos cambios.
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