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INTRODUCCION



Ern el organismc s&lo hay dos mGscuics -0 grupos musculares-

gstriados  que deben contraerse v relajarse, de maners ritmica v
intervupcidn, durante tods la vidas el miocardic v los misculos respi-
ratorios. A pesar de su importancia wital, v con la excepcidn de  un
prestigicsc tratado al respecto publicado en 1970 (1), hasta finales da
la década de los 70 v principios de los 80 se prestabs muy poca alen-

cidn  al estudic de los amisculos respiratorics v sus  alterazcicnes. En

una  original revisidn biblicordfica (2) scbre los nueve tratados de
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neraimente progresiva, de la su
respiratoria  constifiuve el faclor primaric en el desarrocllo de insudi-
ciencia respiraitoria en diversas enfermedades newromusculares oronicas
(4), como la esclercsis maliiple (8, la esclercsis lateral amiotréfica

{6), la miastenia gravis (7)), la poliomieliiis (8), asi como en los
traumatismos medulares (9,10) v en otros procescs  (11,12,13,14).  En
todas  estas entidades la alleracidn primaria ez de la "bomba® (Fformads

1

par el sistema neuromuscular respiratori

~

v o la cads  tordcics?

ventila & los pulmones {drgano intercasbiador de gases) (15). For oiro




lado, 1los procesos que afectan primariamente al drgano intercambiador
de gases, cuyo prototipo podria ser la entermedad pulmonar obstructiva
crénica  (EFOC), se caracterizan por una patologia primaria de los
intercambios; no obstante, el papel de las alteraciones secundarias de
los misculos respiratorios en diversos aspectos clinicos, evolutivos y
terapeuticos de la EFOC parece, en el momenteo actual, incuestionable.
En esencia, en la EFOC estd aumentado el trabajo respiratorio vy, por
otra parte, la Ffuerza mdxima que los misculos respiratorios pueden
desarrollar estd disminuida (16,17,18,19), siendo ambos factores los
gue hacen & los pacientes con obstruccidn crénica de las vias asreas
especialmente susceptibles de sufrir fatiga muscular (3,18).

Al analizar las alteraciones de la musculatura respiratoria
en la EFOC v sus consecuencias potenciales, hay gue sefalar en  primer
lugar que casi todo el trabajo de la respiracidn es llevado & cabo por
los mbsculos inspiratorios, particularmente por el diafraagma perc tam—
bién por los intercostales externos, escaleno y esternocleidomastoiden.
Este hecho estd& demostrado mediante estudios mecénicos y electromiogré-
ficos (20). L& espiracidn, incluso en estos pacientes en que la obs-
truccidn es predominantemente espiratoria, es un mecanismo pasivo faci-
litado por las propiedades elésticas del sistema respiratoric; no
obstante, aunque la contraccidn de los misculos espiratorios (abdomi-
nales e intercostales internos) no suele producirse durante la respira-
cidn & volumen corriente, se ha demostrado gue dichos mOsculos si

trabajan activamente a niveles altos de esfuerzo wventilatorio (21).



FUERZA DE LOS MUSCULOS RESFIRATORIQS

Después de estas consideraciones preliminares, €5 necesario
hacer referencia a losfactores que tienen influencia sobre la fuerza de
los masculos en general y de los misculos respiratorios en particular.
Obviamente, la fuerza de un misculo depende en primer lugar de 1la
integridad estructural y funcionxl de los mecanismos celulares; &asu-
miendo que dichos mecanismos estan intactos, la fuerza contractil
muscular estd influida por tres variables: la frecuencia de estimula-
cibn, la velocidad de acortamiento durante la contraccidn y la longitud
de reposo del misculo (22).

fon respecto & la relacidén Fuerza-frecuencia, la fuerza
mdxima del diafragms ce produce tras una estimulacidn tetdnica del
nervio frénico a 100 Hz, disminuyendo & medida que baja la frecuencia
de estimulacidn hasta llegar a ser del 304 del valor méximc cuando
dicha frecuencia es de 10 Hz (23,24). Las curvas fuerza-frecuencia del
diafragma se determinan midiendo las presiones transdiafragmiticas
producidaﬁ- como respuesta a la estimulacidn percuténea del frénico en
el cuello.

La relacidn fuerza—velocidad hace referencia a que, mante-
niendo constantes los otros dos factores {(frecuencia de estimulacion y
longitud del reposa), la fuerza tontractil es mayor cuando se impide
que el misculo se acorte (contraccit6n isométrica)y & medida que 1la
velocidad de acortamiento aumenta disminuye de manera hiperbdélica la
fuerza de contraccion (25,26) la presidn transdiafragmdtica obtenida
durante esfuerzos voluntarios maximos con la via aerea abierta es de,

aproximadamente, el 20% de la que se produce durante esfuer=zos tambiién
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aumentar el volumen pulmonar desde RV & TLC. Por otro lado, segun
trabajos experimentales (28), la longitud de reposo Optima del diafrag-
mx se sitda & un volumen pulmonar entre el 50 v el 40%4 de 1la TLC
tebrica, es decir, entre RV y FRC.

Existe un acuerdo general acerca de que, en el espectro de
voliumenes comprendidos entre RV y TLC tedrica, los efectos perjudi-
ciales de la hiperinsuflacidn sobre la fuerza de los misculos inspira-
torios se explican a través de la relacidn fuerza-longitud, por la
disminucion de Lo & medida que aumenta el volumen pulmonar
(25,26,27,28). En esta gama de vollmenes la forma de la clpula diafrag-
mAtica cambia relativamente poco (29). Sin embargo, & vollmenes supe-
riores a la TLC tedrica {que pueden existir en la EFOC, particularmente
cuando hay un grado importante de enfisema pulmonar), hay un segundo
mecanismo que puede determinar disminucidn de la fuerza contractil
ejercida por el diafragma: & estos niveles de hiperinsuflacién el
diafragma se aplana, es decir, sus fibras se orientan mds transversal-
mente vy su radio de curvatura aumenta. Seqln la ley de Laplace, &l
aumentar dicho radic de curvatura cualquier grado de tensidn contractil
se traducird en una menor presidn transdiafragmdtica. Muy recientemen-
te, y a partir de trabajos experimentales en perros anestesiados vy
vagotomizados, se ha propuesto un tercer factor adicional para explicar
los efectos nocivos de la insuflacidn sobre el desarrollo de fuerza por
parte de los misculos respiratorios (30): se trataria de una dismi-
nucién de la capacidad de acortamiento de dichos mOsculos & partir de
la longitud de reposc inicial.

Con vrespecto & los restantes misculos inspiratorios, en

general su longitud también disminuye al aumentar el volumen pulmonar,
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aunque en un grado menos intenso que el diafragma (31,32).

3



En definitiva, la hiperinsuflacidn, que es uno de los rasqgos
fisiopatolégicos fundamentales de la EFOC, coloca & los misculos inspi-
ratorios en una posicién mecdnicamente desventajosa & la hora de gene-
rar fuerza contractil.

En cuanto a los métodos de medida, la aproximacidn préctica
més factible para cuantificar la fuerza ejercida por los mbsculos
respiratoriocs es la medida de las presiones maximas que Qeneran. La
disminucidén de la potencia muscular también repercute en los volumenes
pulmonares, aunque solo como unoc mds entre otros diversos posibles
factores causantes de restriccidniy no obstante, 1los volamenes pulmo-
nares pueden considerarse como pardmetros (indirectos y poco sensibles)
de la fuerza de los misculos respiratoriocs (33).

La préctica de una espirografia necesita de  esfuerzo
muscular. Concretamente, la capacidad vital forzada (FVE) requiere una
inspiracidén y una espiracidn méximas y, por lo tanto, los procesos que
cursan con debilidad muscular pueden dar lugar a una disminucidn de la
FUC (34). Fara espirar desde FRC hasta RV hace falta un esfuerzo de los
musculos espiratorioey por consiguiente, los procescs que ocasionan
debilidad selectiva de la musculatura espiratoria disminuyen la FVC &
través de la amputacion del volumen de reserva espiratoric, hecho gque
condiciona un aumento del RV, For otro lado, para inspirar desde FRC
hasta TLC se requiere un esfuerzo muscular inspiratorio; por lo tanto,
la debilidad de dichos misculos inspiratorios origina un descenso de la
FUC y de la TLC & expensas de la capacidad inspiratoria (33).

No obstante, 1la disminucidn del volumen pulmonar (concreta-
mente, de la FYC) es un pardmetro muy poco especifico de debilidad de
los masculos respiratorios, ya que hay causas mucho mds frecuentes de

ecste fendmeno; por olro lado la existencia de un sindrome restrictivo



es también un indice poco sensible de disminucidn de la fuerza muscular
respiratoria:  estudios realizados en pacientes con procesos miopaticos
(35) vy en sujetos normales curarizados (36) muestran que la repercusidn
sobre la FVC de la debilidad muscular respiratoria es casi inapreciable
hasta que la fuerza contractil se reduce en un 30X; no obstante, cuando
la fuerza disminuye hasta el 25% del valor teérico, 1la FUC baja escar-
padamente.

4 pesar de sus evidentes limitaciones, la determinacidn de
los volimenes pulmonares tiene en ocasiones una verdadera utilidad
practica & la hora de detectar debilidad de los mOsculos respiratorios.
Como principio general, la comprobacién de un sindrome restrictivo en
ausencix de enfermedad pulmonar aparente, debe hacer descartar patolo-
gia neuwromuscular (34): como dato de interés mds concreto, una dismi-
nucidén  del 30X o mayor de la FVUC en decdbito con respecto & la FUC
Fealizada con el sujeto sentado es muy sugestiva de paralisis diafrag-
mdtica bilateral (37).

El estudic de las curvas flujo-volumen (curvas MEFV) puede
ofrecer una informacidn similar & la obtenida mediante espirografia con
respecto & la deteccidn de debilidad muscular respiratoria (38).

Una aproximacién mucho mds directa, sensible y especifica
para la evaluacidn de la fuerza muscular respiratoria, es la determina-
cién de las presiones gue dichos masculos generan. Antes de cualquier
otra consideracidn, hay que recordar la influencia del vaolumen pulmonar
sobre la fuerza muscular (25,27): las presiones inspiratorias mdximas
se conseguirdn & volldmenes bajos (RV o FRC), mientras que las mayores
presiones espiratorias se logrardn a TLC. También como consideracidn

preliminar, y en relacién asimismo con el volumen pulmonar al que se

determina la presidn muscular, hay que decir gue la Qnica posicid




neutra, en la que no influye la recogida eldstica del sistema respira-
torio, es FRC (33) & este volumen, el Gnico componente de la presidn
mdxima medida en la boca es la presidn muscular, mientras que a RV v &
TLC hay que descontar un porcentaje aproximado del 30X debido & 1la
presion de recogida eldstica del sistema respiratorio. La medida de las
presiones musculares mdximas en la boca es un procedimiento rapido v
sencillo (33,34,39,40): el sujeto debe realizar un esfuer:z inspira-
torio o espiratorio mdx«imo contra una via aerea ocluida. La presidn se
mide en la bocx, por detrds de la oclusidn, con un mandmetro o trans-
ductor de presidn. Esta es la técnica descrita por Black e Hyatt (40).
La presién  inspiratoria maxima (FImax) puede medirse a RV o & FRCy
aungue la longitud de reposo de los misculos inspiratoriocs cambia poco
entre estos dos vollmenss, la Flmax & RV suele ser algo mayor que a
FRC: no obstante este Gltimo volumen ofrece la ventaia de que no  hay
que  sustraer el valor de la presidn de recogida eldstica del csistemas
respiratorio, que es nula a FRC (33). La presidn espiratoriz méuima
{PEmax) ce determina haciendo que el sujeto realice un esfuerzo espira~
torio méximo desde TLC. Fara impedir que los mOsculos faciales contri-
buyan con su contraccidn a la FEmax, es conveniente que el tubo tenga
una pequens grietx, &si como que el sujeto coloque sus manos sobre las
mejillas (40,41).

Algunos autores han propuesto un indice de fuerza muscular
respiratoria global (RMS) resultante de la media aritmética de los
valores de Flmaix y FEmax, wpresado como porcentaje del valor tedrico
(42). También se han propuesto otros pardmetros para corregir las
presiones musculares mdximas medidas en la boca por el volumen pulmonar
al que se han determinadoy la finalidad de este hecho es clara: en el

caso concreto de los misculos inspiratorics, un valor bajo de Flmax
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puede significar que existe una verdadera debilidad muscular, o bien
gue dichos masculos se encuentran en situacién de desventaja mecdnica
por hiperinsuflacidn (33,40,43). El indice mds sencillo para corregir
los efectos del volumen pulmonar sobre las presiones musculares se basa
en spresar el volumen &l que se ha medido la presidn como porcentaje
de la TLC tedrica; en el caso de la Flmax determinada & FRC, el indice
de fuerza inspiratoria corregido por el volumen (If) vendria dado por:
If = PImax . FRC real/TLC tedrica (40,43).

Los valores normales de Flmax y FEmax estan en funcidn de la
edad y el SeHo Y hay numerosos estudios al respecto
(35,39,40,41,44,45,446). En adultos, como reala general, la fuerza de
los misculos respiratorios disminuye alrededor de un 1% por afio entre
los 20 v los 70 afosy en mujeres los valores son, aproximadamente, un
70-73%4 de los normales en hombres (35,39,40). No obstante, se trata de
pardmetros sujetos & una marcada variabilidad; por uns  parte, como
gocurre con  la mayoria de los misculos estriados, las personas  mas
atléticas y con mayor actividad fisica tienen misculos respiratorios
m&s potentes que los sujetos sedentarios (39); por otro lado, &l tra-
tarse de esfuerzos voluntarios médximos, los factores motivacionales vy
de aprendizaje o entrenamiento son muy importantes (46). Por todo ello,
el coeficiente de variacidn medio de las presiones respiratorias maxi-
mas es del 25%Z, mientras que otros pardmetros comunes de funcidn respi-
ratoria como la capacidad vital (V) tienen un coeficiente de variacidn
del 10-15% (33). Esto quiere decir que un valor de VL inferior &l
70.80% de su tebrico es inequivocamente anormal, mientras que parsa
tener esa sequridad ante una cifra aislada de PImax o FPEmax, dicho
valor debe ser inferior al 50% del tedrico. Como norma de valor prdcti-

co, si la FPImax es superior a 60-8B0 cm H20 vy la FEmax supera los 80-100
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cm H20, es improbable que exista una debilidad muscular respiratoria
significativa (33,34). El coeficiente de variacidn intraindividuai de
tests repetidos es mucho menor, de alrededor de un 8%, por lo que estos
pardmetros son muy Utiles para seguir el curso de una enfermedad, para
comprobar fatiga (incapacidad de ejercer la fuerza muscular reguerida)
tras un esfuerzo y para evallar los resultados del tratamiento (descan-
so0 0 entrenamiento muscular) (34).

Con procedimientos algo mds complejos técnicamente pueden
determinarse las presiones pleural (Fpl), gdstrica o intraabdominal
(Pga) y transdiafragmdtica (Pdi). Fara medir estos pardmetros es
necesaric introducir un catéter con baldén en el tercic inferior del
esdfago para la Fpl y otro en el estédmago para la Fga. La diferencia
entre ambas es la diferencia de presidn a través del diafragma o pre-
sidn  transdiafragmdtica (Pdi=Fga-Fpl). Estudiocs esxperimentales han
mostrado gque la Fdi determinada de esta forma refleja con fidelidad la
tensidn producida por el diafragma al contraerse (28).

l.Las presiones pleurales inspiratorias méximas son muy simi-
lares & las presiones obtenidas en la boca, vya que a volumenes pulmo-
nares bajos {(como RV o FRC) la presidn de recogida eldstica pulmonar es
pequefa; no obstante, & volamenes présimos & TLC dicha presidn  de
recogida el&stica pulmonar es considerable, por lo que la presidn
pleursl espiratoria maxima suele ser mucho mayor que la medida en 1la
boca (33).

fisi como las presiones respiratorias madximas medidas en la
boca son parametros sencillos y que pueden determinarse en la clinica
diaria, la medida de Fdi suele reservarse x estudios de investigacidn.
La Pdi puede cuantificarse tras esfuerzos voluntarios mdximos y tras

estimulacidn supramaxima del frénico en el cuello, obteniéndose valores



similares mediante ambos procedimientos en un mismo individuo (47).

La técnica mds extendida para determinar la Fdi inspiratoria
maxima (Pdi maxw) es, al igual que la Flmas en la bocx, la realizacidn
de un esfuerzo estdtico inspiratorio mdximo contra una via aerea oclui-
da. Asi mismo este procedimiento tiene la desventaja de su amplia
variabilidad (48,49). 8e han intentado introducir modificaciones en la
técnica para paliar este inconveniente, como el ‘"snif+" voluntario
maximo, con el que algunos autores han encontrado resultados mds repro-
ductibles (30). Mds recientemente se han empleado otras técnicas con
las que se consiguen valores de Fdi cuperiores, & expensas de aumentar
el componente de gresidn intraabdominal; la maniobra expulsiva con
siste en realizar un esfuerzo expulsivo mdximo, lo que implica que el
diafragma y los misculos abdominales se contraen en sentido opuesto,
contribuyendo ambos a aumentar la Fga (81). En sujetos colaboradores se
ha conseguido practicar una maniobra combinada, con esfuerzos inspira-
toric y expulsivo méximos simultaneos (49,51). En general, con las
maniobras expulsiva y combinada, dependiendo del volumen pulmonar, se
consiguen valores de FPdi entre el 10 y el 50Z mayores que con la
maniobra inspiratoria forzada (49,51). Para explicar estos hallazgos,
Hershenson y cols. (51) postulan que en los esfuerzos respivatorios
médximos que implican la activacidn simultanea de dos o mis misculos f{o
grupos musculares) de la caja tordcica, las diferencias en potencisz
entre ellos condicionan que la actividad del misculo més Ffuerte sew
subméxima, para que no se produzcan cambios en la configuracién tora-
toabdominal. Con otras palabras, en las distintas maniobras utilizadas
para registrar la Fdi intervienen grupos musculares diversos (diafrag
ma~misculos de la caja tordcica en la maniobra inspiratoria v diafrag-

ma—-abdominales en la expulsiva) y las presiones mdximas obtenidas



ectarian limitadas por el misculo, o grupo muscular, mds débil.
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FATIGA DE LOS MUSCULOS RESPIRATORIOS

Ademds de la fuerza, la otra cualidad de los misculos que
suele evaluarse funcionalmente es la resistencia. La resistencia vy la
fatiga muscular tienen una relxcién conceptual inversa: aparece fatiga
cuando, tras un esfuerzo demasiado prolongadoc y/o intenso se sobrepasa
la resistencia muscular. E1 tiempo de resistencia, antes de que aparez-
cx la fatiga, se denomina tiempo limite (Tlim).

La fatiga muscular suele definirse comc la incapacidad de un
misculc o grupo muscular para desarrollar o mantener la fuerza que se
requiere (3,15). Aldrich (52), con la finalidad de diferenciar la
fatiga de otras situaciones patoldgicas similares, la define como "una
disminucién  de la fuerza muscular inducida por el esfuerzo vy reversi-
ble". Al ser revercsible, puede distinguirse de la debilidad muscular
cranica {y, generalmente, progresival propia de las enfermedades neuro-
légicas y de las miopatiasy; el requisito de que la fatiga sea conse-
cuencia de un esfuerzo permite separarla de la debilidad muscular
reversible de causa metabdlica o farmacoldgica. KRoussos vy Macklem (13)
definen la fatiga de los misculos respiratorios como " la  incapacidad
de seguir generando la presidn necesaria para que la ventilacidn alveo-
lar sea adecuada'.

Al  hablar de las causas y del mecanismo de produccién de la
fatiga muscular hay que hacer referencia & los factores que pueden dar
lugar & wuna alteracidn en el balance entre demandas y suministros de
energia. En esencia, las demandas de energia dependen de tres factores:
el trabajo de la respiracidn, la fuerza de los mOsculos respiratorios vy
su eficiencia (una eficiencia bajx viene definida por un mayor consumo

de 02 para realizar un trabajo determinado) (3). Los suministros se



traducen en el aporte de 0 v sustancias energéeticas a los misculos
respiratorios & través del flujo sanguinec. Hay diversos factores,
metabdlicos y mecdnicos, que pueden originar un aumento de las demandas
y/o una disminucidn del aporte energético a los mGsculos respiratorios.

En primer lugar, es conceptualmente indudable gue tanto la
fuerza comc la duraciédn de la contraccidn muscular pueden condicionar
la  aparicidén de fatiga. Con respecto a la fuer=za, Roussos y Macklenm
(53) mostraron en 1977 que cuando la Fdi desarrollada en cada respira-
cién era superior &l 40X de la Fdi max del sujeto, se producia fatigag
por debajo de este valor del cociente Fdi/pdi max, el tiempo limite del
diafragma humanc era infinito (no llegaba & producirse Ffatiga). Este
concepto fue posteriormente completado por Bellemare v Grassing
(54,55), que afaden el factor duracidn de la contraccidn &l factor
fuerza, como determinantes potenciales de la aparicidn de fatiga. Los
misculos inspiratorios en general, v el diafragme en particular  se
contraen intermitentemente, constituyendo la espiracidn un pericdo de
descanso vy recuperacidn. La hipdtecsis de estos autores se resume en
gue, & uwna misma fuerza (Pdi/Fdi me) desarrollada por el diafragma se
producird o no fatiga dependiendo de la duracidn de la inspiracién con
respecto  al tiempo total de la respiracidn (Ti/Tiot). Fara comprobar
esta hipdtesis estudiaron & sujetos normales & los que aplicaban cargas
inspiratorias resistivas, asequréndose que mantenian patrones respira-
torios constantes en cuanto & Pdi/Fdi max y Ti/Ttot y midiendo el
tiempo (Tlim) durante el que puede soportarse la carga. Los patrones
respiratorios abarcaron una amplia gama de valores de Pdi/Fdi max (de
0,15 & 0,90) y de Ti/Ttot (de 0,15 & 1). En cuanto & sus resultados, el
Tlim estaba inversamente relacionado tanto con Fdi/Pdi max comoc  con

Ti/Ttot y, por lo tanto, con el producto de ambos, o indice tensidn-
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tiempo del diafragma (ITTdi=Pdi/Pdi max » Ti/Ttot). EI1 ITTdi basal en
loes sujetos novmales era de 0,02 como valor medioc. Existia un valor
critico del ITTdi, de 0,15, por debajo del cual no se producia fatiga
{Tlim infinito); por encima de este valor, Tlim disminuia como funcidn
del ITTdi (54). La conclusién bédsica de los autores es que la fatiga
del diafragma debe estar condicionada por limitacidn del flujo sangui-
neo & dicho misculo: un aumento del cociente Pdi/Fdi max implica unas
demandas mayores de perfusidén y un aumento de la fraccion Ti/Ttot
significa que el tiempo de perfusidén (la espiracidén, en la que el
diafragma se relaja) estd disminuido (54,355).

El mismo equipo de trabajo encuentra nuevos datos que apoyan
su hipétesis en un estudio experimental (56) en el que determinan el
flujo sanguineoc que llega al diafragma a diversos niveles de ITTdiy
durante las contracciones intermitentes del mlsculo la perfusidn aumen-—
taba progresivamente hasta un ITTdi de 0,20, disminuyendo & partir de
ecte punto hasta llegar & cero cuando el ITTdi era de 0,80. Este
comportamiento seria similar al de otros misculos esqueléticos, en los
que se desarrolla fatiga en funcidn de la fuerza vy duracidn de la
contraccidn, cuando su perfusidn se hace insuficiente (57). Este con-
cepto, sin embargo, no es aceptado undnimemente: otros trabajos también
experimentales (58,59) mostraron que el flujo sanguinec del diafragma
en perros aumentaba de manera proporcional al trabajo respiratorio, sin
encontrar ningin date & favor de que se produzca limitacidén de la
perfusidn & ningtn nivel de esfuerzo contractil. Estos resultados ce
ven apoyados por el hecho de que el diafragma tiene caracteristicas
anatdmicas que facilitan un excelente suministro de sangre: es un
misculo laminar sin planos fasciales que puedan comprimir a las arte-

rias nutricias y los vasos intramusculares se anastomosan  libremente,



con los capilares en estrecho contacto con las fibras musculares (60),
Adunque hay contraoversias acerca de si la fuerza y la dura-
cién de la contraccidn muscular pueden limitar el flujo sanguinec &l
diafragma, esta limitacién de la perfusidn si parece demostrada en
casos de shock circulatorio, existiendo ademds una correlacidn entre la
disminucidn de la perfusidn diafragmatica por descenso del gasto car-

diaco y la aparicion de fatiga muscular e insuficiencia respiratoria

El aporte de oxigeno & los mGsculos respiratorics no  sélo
depende del flujo sanguinec dirigido & dichos mGsculos, sino  también
del contenido de 02 en la sangre arterial. En sujetos normales, la
disminucidn de la fraccidn inspiratoria de 02 hasta el 1Z% aceleraba la
aparicidén de fatiga de los misculos respiratorics, cuando se los some-
tia & cargas resistivas, & través de un descenso en la presidn parcial
de 02 en sangre arterial (53,62).

Recientemente se ha demostrado la influencia de diversos
factores metabdlicos en el desarrollo de fatiga de los misculos respi-
ratorics. En estudios experimentales se ha demostrado que la aparicidn
de fatiga se acompafa de disminucidn de las concentraciones de ATP,
glucédgenc y creatinfosfato, &si como de aumento en la concentracidn de
lactato en el dixfragma, mientras que durante el periocdo de recupera-
cién se producian cambios inversos (63,44). En sujetos normales, por
otro lado, la produccidén de fatiga de los misculos respiratorios al
respirar concentraciones bajas de 02, se asociaba con un incremento en
la concentracidn sérica de lactato (62). También se ha demostrado en
personas normales que la hipercapnia disminuye la contractilidad del

diafragma y acelera la aparicidn de fatiga, probablemente a través de



la produccién de acidosis respiratoria (65). Estudios in vitro con
preparaciones de diafragma han mostrado que la fatiga (tanto la de baja
como la de alta frecuencia) se acompafia de descenso del pH intracelular
(64) y los autores concluyen que este hecho se debe, &l menos parcial-
mente, & los efectos nocivos de la acidosis intracelular sobre el
acoplamiento excitacidn-contraccidn.

Fara terminar con los factores metabdlicos y bioguimicos
relacionados con la fatiga, es necesarioc sefalar la importancia del
transporte de calcio en el fendmenoc de la contraccidn muscular. En cada
despolarizacidn, el calcio entra en el sarcoplasma desde el reticulo
sarcopldsmico, uniéndose con la troponina para anular la accidn inhibi-
dora de esta sobre la interaccién actina-micsinay durante la repolari-
zacidén, el calcio en exceso debe salir del sarcoplasma. Hay auvtores que
sefalan el posible papel de las alieraciones del transporte de calcio
en la produccidn de fatiga muscular (67).

Dependiendos del lugar en que se produzca la alteracidn
primaria, =e han descrito dos tipos de fatiga (15,52): central y peri-
férica; ésta, & su vez, puede localizarse en algln nivel del travecto
nervicso motor (fatiga de transmisidn) o en las propias celulas
musculares (fatiga contractil). En la fatiga central, la disminucidn de
la  fuer=za muscular inducida por un esfuerzo se deberia a un  impulso
respiratorio central inadecuado, producido & su vez por reflejos inhi-
bidores procedentes del propio misculo, & partir de estimulos quimicos
o propiocceptivos (68,69). Es decir, la fatiga central estaria originada
por el usc excesivo de la musculatura respiratoria y tendria una fina-
lidad protectora de la integridad orgénica de dichos misculos, evitando
la produccidén de lesiones en los mismos por la accidén de productos

toxicos de la contraccidn muscular. En la fatiga central hay una dismi-
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nucioén de las presiones musculares respiratorias wmdximas alcanzadas
mediante esfuerzos wvoluntarios, aunque la respuesta muscular a 1la
estimulacién frénica es normal. El componente central de la fatiga dia-
fragmdtica puede, por tanto, detectarse midiendo tras un  esfuerzo
fatigante 1las Pdi producidas por maniobras voluntarias maximas y  por
estimulacidn frénica supramaxima: si la estimulacidn frénica logra un
aumento adicional de la Pdi sobre la consequida por esfuerzos volun-
tarios, ello significa que hay un componente central de la fatigs
(47,69).

En  la fatiga de transmisidn la alteracidn se localizaria &
cualquier nivel del trayecto nervioso motor o en la unidn neurc-
muscular. En este tipo de fatiga estan disminuidas las presiones
musculares vrespiratorias producidas tanto tras esfuerzos voluntarios
como por estimulacién frénica, pero son normales las originadas  por
estimulacion directa del misculo (70). La estimulacidn directa del
musculo requiere practicar un blogueo neuromuscular transitoric (cu-
rarizacitnl, con el objeto de evitar que resulten tambien estimuladas
ramas intramusculares del frénico (en el caso del diafragma) (70); por
tal motivo, se trata de un procedimiento no practicable en personas.
Fara detectar fatiga de tranemisidn en humanos se requiere gque, tras
estimulacién frénica, se compruebe un descenso de la presidn transdia-
fragmdtica mientras gque se mantiene normal el electromiograma diafrag-
mdtico (23). La importancia relativa del componente de transmisidn vy
del componente contractil de la fatigs de los misculos tespiratorios
sigque siendo un temx de debate en la actualidad (70,71).

En la fatiga contractil tiene lugar una alteracidn de la

respuesta muscular & impulsos centrales normales y normalmente transmi-
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tidos. 5e caracteriza por disminucidn de las presiones respiratorias
méximas, ademds de tras esfuerzos voluntarios y tras estimulacidn
frénica, tras la estimulacidén directa del misculco (70). HMediante esti-
mulacidn frénica, y & diferencia de la fatiga de transmisidn, hay una
disminucion tanto de la Fdi como de los potenciales de accidn en el EMG
diafragmdtico (23). Se ha comprobado la existencia de dos tipos de
fatiga contractil, separables segin las caracteristicas de la respuesta
musculear & la estimulacidn frénica después de un esfuerzo fatigante
(23,72). La fatiga de alta frecuencia es transitoria (desaparece &l
cabo de pocos minutos) v se manifiesta por reduccidn de las presiones
musculares en respuesta a frecuencias de estimulacidn altas, del orden
de 50 & 100 Hz. La fatiga de baja frecuencia se caracteriza por re-
duccidén persistente {(durante 24 horas al menos) de la respuests

muscular a la estimulacidn frénica de baja frecuencia, de 100 & 20 Hz,

(2]

cuando va se ha normxlizado la respuesta & frecuencias altas (23).
Debido & su diferente secuencia, existe la creencia de que ambos tipos
de fatiga se deben 2 causas distintas. Fara explicar la fatiga de alta
frecuencia, transitoria, se ha invocado la acumulacidn de productos
téiiicos procedentes de lx contraccidn muscular, asi como la deplecidn
de ATF (23,52). La fatiga de baja frecuencia se ha atribuido a altera-
cién en el transporte de calcio desde el reticule sarcopléasmico &l
sarcoplasma (23), asi como a pequefas lesiones orgéanicas en el masculo

que deben ser reparadas antes de que se recupere la funcién normal

Las manifestaciones <clinicas de la fatiga de los mdsculos
respiratorios se han estudiado, casi exclusivamente, en pacientes a los
que se intenta desconectar de ventilacidn mecdnica. Varios grupos de

trabajo han encontrado que diversos signos clinicos en estos pacientes



se correlacionan con datos objetivos de fatiga muscular inspiratoria
(obtenidos mediante EMG diafragmatico y/o registro de presicones
musculares) y con fracasc de la tentativa de "destete" (3,73,74,79).

Ademis de los periodos de taquipnea y del empleo del escale-
no v del esternocleidomastoidec, en los pacientes fatigados en los que
fracasa el intento de desconexidn del respirador es particularments
frecuente la respiracidn paradéjica, en la que el abdomen se vreprime
durante la inspiracién. Normalmente, y debido & la contraccidn diafrag-
madtica, la caja tordcica y el zbdomen se desplazan hacia fuera en  la
inspiracidn vy ello se acompafa de una Pga positiva y una FPpl negativa,
siendo la diferencia entre ambas la presidn transdiafragmética. E1L
desplazamiento hacia dentro de la pared abdominal durante la  dinspira-
cién  que caracteriza a la respiracidn paradéjica traduce debilidad o
fatiga diafragmética, de manera que la presidn pleural negativa origi-
nada por la contraccidn de los misculos de la caja tordcica se trans-
mite, & traves del diafragma flaccido, & la cavidad abdominal (3,73).
En este sentido, se ha comprobado que la existencia de respiracidn
paradéiica se acompana de disminucidn de la Pdi vy de valores negativos
de la Fga (74). Este tipo de respiraciones suele alternar con otras en
las que el diafragma (despues de un periocdo de reposo) vuelve & con-
traerse durante la inspiracidn, produciéndose entonces el desplazamien-
to normal hacix fuera de la pared abdominal (73). La respiracién alter-
nante, por lo tanto, se caracteriza por periodos en que la inspiracidn
corre a cargo de los misculos de la caja tordcica y otros en los que es
el diafraagma el que asume la mayor parte del trabajo respiratorio.

Los métodos para detectar fatiga de los mGsculos respi-

ratorios tienen todos un problema comGn: cuando en un  paciente se
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implica que el esfuerzo voluntario puede dar lugar & activecidén de
todas las unidades motoras del diafragma. Las principales ventajaé de
obtener las presiones musculares tras estimulacion frénica son, por una
parte, gque 1los esfuerzos voluntarios estan sujetos a indudables fac-
tores wmotivacionales (76); por otro lado, la estimulacidn frénica
permite establecer si la fatiga es central, de transmisidn o comtractil
(23,47,69,76). Sus principales inconvenientes son que origina intenso
dolor en el cuello y que es necesario realizar simultdneamente un  EMG
diafragmitico para comprobar que la intensidad del estimulo que alcanza
al nervio es verdaderamente mdxima y constante de un estimulo a otrog
por estos motivos, la estimulacidn del frénico se considera una técnica
de investigacién (52).

Una vez medidas las presiones musculares, es necesario lle-
var & cabo un esfuerzo fatigante, para medir el tiempo de resistencia
de los mOsculos respiratorios. El procedimiento mds utilizado es la
carga inspiratoria resistiva ewterna (23,53,89). Menos utilizada es lx
carga inspiratoria de umbral en la que, para comenzar la inspiracidn,
es necesario que el sujeto realice una determinada presidn que sea
capaz de abrir un dispositivo valvular (77). Con ambos tipos de carga

es necesario establecer condicicnes standard para la prueba en  cad

n

laboratorio, y& que la resistencia de los misculos respiratorios puede
cambiar segln el patrdn ventilatoric y otras variables (78). En el
curso del esfuerzo fatigante, la aparicidn de fatiga muscular se detec~
ta por un descenso de las presiones inspiratorias mdximas (PImax o Pdi
max) previamente determinadas. También puede cuantificarse la resisten-
cia muscular midiendo el tiempo (Tlim) durante el que puede mantenerse
una determinada fraccidn de Flmax o de Pdi max (53,54).

La medida de la médxima ventilacion voluntaria (MVV) v de la



fracciéon de ésta que puede sostenerse durante 18 minutos o mds, o
mdxima wventilacidn sostenible (MVUS) sélo es aplicable, como procedi-
miento para evaluar la resistencia de los misculos respiratorios; en
sujetos sin obstruccién de las vias aereas; en pacientes con EFOC estos
parametros estan mas condicionados por el grado de obstruccidn que por
el estado de los misculos respiratorios (79,80).

La presién de oclusién de la via aerea a los 100 mili-
sequndos de iniciada la inspiraciéon (FO,1), es otro pardmetro directo
perc imperfecto para evaluar el estado de la musculatura respiratoria,
ya que depende sobre todo del impulso respiratorio centraly no obstan-
te, =& utiliza comp detector de fatiga de 1a musculatura inspiratoria
en los pacientes & los que se intenta desconectar de la ventilacidn
mecAnica (81).

Los tests indirectos de fatiga muscular tienen su fundamento
en la deteccidn de +fendmenos, eléctricos o mecdnicos, que reflejan un
patrdn potencialmente fatigante de contraccidn.

El EMG del diaxfragma puede ohtenerse mediante electrodos de
superficie colocados en el quinto, sexto o séplimo espacio intercostal,
en la =zona adyacente a las uniones condrocostales, para captar la
actividad de la porcién costal del dixfragma (82). E1 principal incon-
veniente de estos electrodos de superficie es que pueden captar también
actividad de los misculos intercostales y abdominales. El emplec de un
electrodo esofdgico permite obtener el EMG de la porcién crural del
diafragma, sin interferencias de otros misculos (82). Al igual gque en
otros misculos esqueléticos, las contracciones potencialmente fatigan-—
tes determinan en el EMG diafragmdtico una disminucidn de los poten-

ciales de frecuencias altas y un aumento relativc de los potenciales a
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frecuencias bajas (89,73,76,83). Fara cuantificar esta alteracidn se
utiliza la relacidn de los potenciales de xlta frecuencia respecto a
los potenciales de baja frecuencia, o© indice Hi/Lo, gue disminuye
cuando se estd produciendo un esfuerzo fatigante o hay fatiga muscular
establecida. El1 mismo objetivo tiene la medida de la frecuencia cen-
troide, o frecuencia que divide el espectro de potenciales en dos
bandas iguales, una con potenciales de mayor frecuencia que ella y otra
con potenciales de menor frecuencia. L& relacidn Hi/lo y la medida de
la frecuencia centroide tienen similar sensibilidad para detectar con-
traccidn Ffatigante del diafragma, aunque la variabilidad del segundo
pardmetro es menor (B83). Las alteraciones del EMG diafragmidtico aconte~
cen precozmente, antes de que se produzca la caida de presiones que
caracteriza & la fatiga establecida (55,76) y antes también de que
puedan detectarse signos clinicos de fatiga muscular (73). No se cono-
cen los mecanismos fisiopatolégicos de las citadas alteraciones en el
EMG diafragmdtico, aunque pueden influir cambios metabdlicos producidos
por la contraccidn muscular (35).

El enlentecimiento en 1la velocidad de relajacidén de 1los
musculos respiratorios, vy concretamente del diafragma, tieme un signi-
ficado similar al de las alteraciones en el EMG. La técnica no  es
compleja vy puede realizarse con presiones inspiratorias medidas en 1la
boca o con presiones transdiafragmdticas (84,83). Después de un esfuer-
zo inspiratoric, el diafragma se relaja en una primera fase de manera
abrupta y luego de forma exponencial. Cuando el misculo se contrae con
patron fatigante o hay fatiga establecida, 1la velocidad de relajacidn
dieminuye. Los pardmetros habitualmente utilizados son la velocidad de
relajacion mAdxima (MRR) en la primera fase de la curva y la constante

de tiempo de vrelajacién (Tr) determinada en la fase exponencial



(84,8%). Se han encontrado diferencias en ambos pardmetros en un mismo
sujeto entre las contracciones voluntarias obtenidas mediante sniffs vy
las consecutivas a estimulacidn del frénico, asi como entre las pro-
ducidas por estimulacidn unilateral y bilateral de dicho nervio en el
cuellc (85). El1 Tr es independiente del valor absocluto de presion,
mientras que el MRR debe ser corregido por dicho valor (MRR/Fdi)
(84,85).

Otros procedimientos diagnédsticos de fatiga muscular estan
basados en la deteccidén de fendmenos mecénicos que reflejan un  patrdn
de contraccidén fatigante. Ya se ha hecho mencidn al indice tensidn-
tiempo del diafragma (ITTdi) (54,55), que combina los factores fuerza
(Pdi/Fdi max) v duracidén (Ti/Ttot) de la inspiracidén. El valor medio en
suietos normales es de 0,02 y el valor critico, que supone un patrén de
contraccidn potencialmente fatigante f{(con tiempo limite finito) es
0,15. Los valores intermedios entre ambos supondrian una disminucidn de
la reserva funcional, en el sentido de gque cualguier factor capaz de
aumentar el trabajo respiratorio podria precipitar la entrada en =zona
fatigante (54).

Ademds de la fuerza y de la duracidn de la inspiracidn, hay
otros factores mecdnicos gque pueden hacer fatigante un patrén de con-
traccidén  muscular, como el volumen pulmonar y el flujo inspiratorio
medido como la relacidn entre el volumen circulante y el tiempo inspi-
ratoric (YT7/Ti). Estudios realizados por Roussos y cols. (15,53) han
mostrado que, con una relacién Ti/Ttot mantenida entre 0,4 vy 0,5 v un
UT/Ti de 0,5 & un 1/s, hay una presidn transdiafragmdtica critica, del
40% de la Fdi max, por encima de la cual se desarrolla fatiga. Fara el

conjunto de los misculos inspiratorios, el valor critico de la presidn
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medida en la boca es del 60% de la Flmax cuando el sujeto respira &

mitzd de

w

FRC:; no obstante, al aumentar el volumen pulmonar & FRC mas 1
la capacidad inspiratoria (FRC + 1/2 I0), el valor critico de FI dismi-
nuye hasta un 25-70% de la PImax (15).

El flujo inspiratorioc (VT/Ti) es el Gltimo factor a conside-
rar entre los que pueden condicionar que un patrén respiratorio ses
fatigante, vya que su valor es un indice aproximado de la velocidad de
acortamiento de los mGsculos respiratorice vy, & medida que dicha velo-
cidad aumenta, disminuye de formz hiperbdlica la fuerza desarrollads
con respecto &l valor méximo obtenido en la contraccion isométrica
(25, 26).

Existe un importante y amplio cuerpo doctrinal con respecto
& los factores determinantes de la fatige de los mlsculos respirato-
rios, & sus variedsdes seghn la lecalizacidn de las altsraciones &
diversos niveles del sistems neuromuscular v a las técnicas para detec-
tarlag. La cuestidn que se plantex de inmediato hace reterencia a las
implicaciones clinicas de la fatiga muscular respiratoria. 5Su relacidn
con iz sencacidn de disnega vy su importancia en procescs como la EFGE,
asi como las potenciales consecuencias terapeuticas de  ambos  hechos,
son  cuestiones que se planteardn més adelante. En otras dos situa-
ciones, la fatiga muscular respiratoria probablemente tenga relevancia
clinica: los intentos para desconectar a pacientes de la ventilacidn
mecanica v la limitacidn del ejercicic fisico.

Ern los pacientes, con diversos procesos patoldgicos, & los
gue se intenta extubar y desconectar de la ventilacién mecdnica, se
considera actualmente necesario evaluar la funcidn de 1los misculos
respiratorios, con el objeto de detectar signos de fatiga que puedan

hacer fracasar la tentativa (868). En un grupo de siete pacientes con
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patologias diversas se encontrd que aquellos en los que fracasaba el
"dectete" tenian un aumento de la Fdi durante el intento de desco-
nexidn, que e correlacionaba con un aumento de la FalOz (B7). Este
hecho, que fue interpretado por los autores como un dato a favor de que
no existia pérdida de fuerza por parte del diafragma, puede considerar-
se también como wpresidn de un aumento del trabajo respiratorio,
condicionante del +fracaso. En apoyo de esta segunda interpretacidn
estan los datos de otros estudios, en los que se demuestra aumento de
la relacién Pdi/Fdi max, acompafado por una frecuente neqatividad de la
Fga, aumento de 1la FO,1, disminucidn del indice Hi‘sLoc en el EMG
diafragmdtico y signos clinicos del tipo de la respiracidn paraddéjica vy
alternante, en los pacientes en los que fracasa la tentativa de "des-
tete" (73,74,81). Es decir, la existencia de cignos indicadores de
fatiga muscular, o de patrdén de contraccidn fatiganie de los  misculos
respiratorios, se considera en la actualidad un importante indice
predictivo del fracaso de la desconexidn de ventilacidn mecdnica.

Se¢ acepta, en general, que los factores limitantes del
ejercicio fisico en sujetos normales son el gastoc cardiaco vy el consumo
de oxigenco de los misculos que estan trabajando, mientras que la bomba
ventilatoria suele adaptarse para trabajar de manera mds econémica y no
suele constituir un elemento limitador del ejercicioc (88). No obstante,
en estudios aislados se han encontrado datos sugestivos de fatiga de
los misculos respiratorios en personas normales gque realizan ejercicios
fisicos muy intensos. En corredores de marathon se ha demostrado una
disminucidn de las precsiones respiratorias mdximas (FPImax, PEmax y Fdi
max) vy de la mdxima ventilacidn voluntaria al terminar la prueba, con
respecto & los valores basales (B89). También se han encontrado altera-

ciones en el EMG disfragmidtico de sujetos normales que realizaban



gjercicios intensos, asi como disminucion de la presién  transdia-
fragmatica inmediatamente despues de haber terminadc el ejerciciov an
los mismos sujetos (90). No obstante, con los datos disponibles en la
actualidad, solo es posible decir que en ocasiones la fatiga de los
misculos respiratorics acompafa al ejercicio fisico extremo, perc no
est& demostrado que sea un factor limitante del mismo. En pacientes con
patologia respiratoria, y sobre todo en los que padecen EFOC, si es
frecuente que el ejercicio esté limitado por la ventilacidn, concreta-
mente por la fatiga de los mGsculos respiratorios. Este hecho es facil
de entender si ge considera que un paciente con EFOC puede tener una
méxima ventilacidn voluntaria de 30 a 40 litros por minuto, mientras
que su ventilacidn por minutc (VE) en reposo suele ser de 10 a 15 li-
tros; es decir, su reserva funcicnal respiratoria (VE/MUWY)  es  muy
gscasa vy pueden necesitar una fraccidn muy alta de la MW para realizar
esfuerzos pequefos, con lo que es frecuente que excedan el umbral del
60-70% de la MUV que puede mantenerse sin gque aparezca fatiga (médxima
ventilacién sostenible) (52). L& principal implicacidén de cardcter
clinico que tienen estos hechos es que en pacientes con EFOC, vy quizéds
también en personas normales, las medidas terapéuticas que mejoren la
funcién de los miasculos respiratorios podrian mejorar asimismo  la

capacidad de ejercicio fisico.



SENSACION DE DISNEA Y MUSCULOS RESFIRATORIOS

La respiracidn, en sujetos normales en reposo, €s un proceso
automdtico y generalmente inconsciente. No obstante, en pacientes con
diversos procesos respiratorios, cardiovasculares y neuromusculares,
asi como en personas normales durante esfuerzos intensos, es frecuente
gue el acto de recpirar se haga consciente y se acompafe de sensaciones
desagradables. Estas sensaciones constituyen el sintoma denominado
disnea o "cortedad de respiracion” (91). La definicidn mds sencilla vy,
probablemente, mds ajustada de la disnea es la de "sensacidn de respi-
racidén laboriosa o dificultosa" (22). S5in embargo, ademds de los aspec-
tos sensoriales, la disnea tiene también componentes afectivos rnati-
damente influenciados por el contexto en que surge el sintoma vy por  la
personalidad del sujeto que lo sufre. En este sentido, la intensidad de
la sensacidn puede ser similar en un paciente con enfermedad respivrato-
ria avanzads que tiene diesnea de reposoc y en un sujeto sano gue la

wperimenta durante el ejercicic; no obstante en el primer caso, v
debido &l diferente contexto situacional, el componente de displacer
suele ser mayor que en el segundo. Enr otras palabras, la disnea como
sintoma patolégico es una sensacidn de respiracidn laboriosa o difi-
cultosa vy, ademds, desaqradable por presentarse en un contexto no
adecuado (?1).

Con respecto & los factores determinantes de 1la disnea,
desde un punto de vista clinico se trata de un sintoma causado por muy
diversos procesos patolédgicos, habitualmente respiratorios, cardioldgi-
cos o neuromusculares. En una primera aproximacidn, la sensacién de
disnea puede considerarse como una funcidn del esfuerzo realizado &l

respirar (?1). De acuerdo con este concepto, la disnea en las entidades
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patolégicas citadas puede surgir por aumento de las resistencias de las
vias aéreas o de la elasticidad pulmonar o en presencia de debilidad o
alteracidn de la eficacia mecdnica de los misculos respiratorios; en
cualquiera de estas situaciones el esfuerzo realizado &l respirar vy,
por consiguiente, 1la disnea se intensifican cuando aumenta el nivel de
ventilacién, como ocurre durante el ejercicio.

Desde un punto de vista sensorixl, se trata de un procesc
complejo que requiere una serie de pasos sucesivos: un  estimulo (o
estimulos) que activa & receptores sensoriales, la transmisidn aferente
de las senales sensoriales al sistema nervioso central ¥ el
procesamiento de estas sefales por los centros cerebrales superiores
para formar una impresidn central gque se interpreta a la luz de la
experiencia, generindose una sensacidn consciente.En el complejo camino
entre el estimulo v la respuesta sensorial evocada, el primer problema
es la identificacidn de los receptores sensitivos gque constituyen el
gscaldén  inicial de la sensacidén de disnea. Con respeclo a esta cuss-
tidn, se han considerado diversos sistemas sensoriales implicados en el
control automdtico de la respiracidn.

El sistema de control quimico parte de los quimiorreceptores
peritéricos {carotideos) y cerebrales y estd encargado de ajustar el
nivel de ventilacidn a las necesidades metabdlicas del organismo. Sus
estimulos son la hipoxemia, 1la hipercapnia y la acidosis vy las sefales
sensoriales se transmiten « centros respiratorios medulares, que se
encargan de ajustar la ventilacibn. La influencia de la estimulacion de
los quimiorreceptores como posible fuente de la sensacién de disnea se
ha estudiado fundamentalmente en sujetos que realizaban apneas volunta-
rias mantenidas, hasta que la sensacidén de disnea {(de "hambre de aire")

lo hacia imposible; se ha comprobado que el tiempo de apnea se prolon-
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gaba si el sujeto, cuando se encontraba en el momento limite, respiraba
una mezcla gaseosa pobre en 02 y ricas en CO2, de manera que no cambiaba
la composicidn del gas alveolar (94). La conclusién que puede extraerse
de este estudio parece obvia: la sensacidn de disnea, &l menos la
experimentada en el momento limite de una apnea voluntaria, no debe
estar mediada por cambiocs en los gases arteriales ni, por lo tanto, por
estimulacién de los gquimiorreceptores. A la misma conclusidn se llegs
en otro estudic en el que se somete & sujetos normales a wventilacidn
mecénica (y, por consiguiente, poniendo en reposoc a los misculos respi-
ratorics) mientras se les hace respirar concentraciones crecientes de
Loz «(92). De ambos estudios parece deducirse que el papel de los qui-
miorreceptores en la génecis de la disnea seria indirecto. Su estimula-
cién incrementaria el impulso central motor & los mGsculos respirato-
rics, el cual seria percibido como sensacidn de esfuerzo (93).

El escalén inicial en el camino sensorial que conduce & la
sensacidn evocada consciente de disnea podria ser también la estimula-
cidén de los mecanorreceptores del pulmén y las vias aéreas (receptores
pulmonares de estiramiento, fibras € intersticiales, receptores de las

vigs aéreas). 5in embargo, el bloqueo vagal parece no influir en 1

a

deteccidn de cargas ni en el tiempo de apnea mantenida, por lo que no
es probable que la sensacidn de disnex provenga directamente de la
ectimulacidén de los mecanorreceptores (92,93). Mé&s bien, &l igual que
ocurre con el sistema quimico, tendrian un papel indirecto, a través de
la accién de los reflejos vagales sobre el nivel de impulso motor
central dirigido & los mGsculos respiratorios.

En 1los mGsculos vrespiratories hay, asimismo, mecanorre-
ceptores de cuya estimulacidn podria partir la sensacidén de disnea

(91,92). En los misculos intercostales hay abundantes husos musculares
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localizados en las fibras intrafusmles, dispuestas en paralelo con las
fibras principales, las extrafusales; el diafragma, por su parte,
contiene pocos husos musculares y abundantes drganos tendinoscs. Una de
las primeras teorias que concedia un papel central & los misculos
respiratorios en la génesis de la sensacidn de disnea es la teoria de
la "desproporcién  longitud-tensidn” (99). Segln esta hipdtecsis, la
sensacidn que acompafa & las cargas respiratorias afadidas se origina a
través de una alteracidn en la relacidén entre la tensidn desarreollada
por los misculos respiratorios y el cambio resultante en la longitud
muscular. En este sentido, un desfase en el acortamiento de las fibras
extrafusales respecto & las intrafusales daria lugar & un estiramiento

ferentes proce-

nr

de los husos musculares, con aumento de las descargas
dentes de los mismos.

En el wmomento actual se piensa gque la  actividad de  los
misculos inspiratorics est& estrechamente relacionada con la ssnsacidn
de disnea: no chstante, durante dicha actividad muscular es posihble
diferenciar diversas sensaciones distintas derivadas de ella (93). La
sensancion de tensidn (o fuerza) se relaciona con la tensidn desarrolla-
da por el misculo v parece mediada por sefales aferentes procedentes de
la estimulacidn de receptores musculares fhusos y érgancos tendinosos).
La sensacidn de desplazamiento traduce la extencsidn y la velocidad de
la contraccidn muscular y parte también de los receptores musculares.
La sensacibn de esfuerzo estd relacionada con la intensidad de las
drdenes motoras procedentes del sistema nervioso centraly la percepcidn
consciente de dichas 6rdenes motores estariax mediad por colaterales
hacia centros sensoriales altos (91,93).

Los estudios acerca del substrato fisiopatoldgice de la

sensacidn de disnea se han basado en la aplicacidn de cargas eldsticas
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o resistivas, o bien en tests de esfuerzo, generalmente en sujetos
normales, en los que se correlaciona el grado de disnea con diversos
parametros funcionales. Los primeros estudios al respecto (96) pusieron
de manifiesto que la magnitud percibida de una carga inspiratoria
wterna (eldstica o0 resistiva) aumentaba & medida que lo hacia la
magnitud de la carga afadida. En las cargas resistivas, ademés, s&
relacionaba con 1la velocidad del flujo zéreo vy con la duracidn de la
inspiracidén; en las eldsticas, con el volumen corriente y la duracién
de la inspiracidn (96). Trabajos posteriores (97,98) demostraron que la
relacidn entre la magnitud percibida de una carga externa y la magnitud
de dicha carga es indirecta y se establece & través de la actividad de
los misculos inspiratorios. La magnitud percibida estd en relacidn
directa con la presién inepiratoria medida en la boca, que refleja la
fuerza ejercida por los mlsculos inspivatorios (97). Estéd  también
correlacionada con la duracidn de la inspiracidn, reflejada en el
cociente Ti/Ttot (97,98): no obstante, en la percepcidn de la cargs
influye mas la fuerza que la duracidn de la contraccidn muscular, de
manera que puede establecerse la relacidn: qb = k.Fh23, 71082 (98), en
donde ‘F‘es la magnitud percibida de la carga, F la presidn inspirato-
ria, Ti el tiempo inspiratoric v k una constante.

De los estudios referidos podria deducirse que la sensacidn
de fuerza o tensidn en los misculos inspiratorios seriz equivalente &
la sensacidén de disnea. No obstante, dicha sensacidn de tensidn no

uplica la disnea que se produce en algunas situaciones, como el ejer-
cicio o la debilidad (orgdnica o funcional) de los misculos respirato-
rios. Durante el ejercicio, la intensidad de la disnea aumenta a medida
que aumenta la intensidad del esfuerzo: en sujetos normales la disnesa

no suele llegar & ser maxima porgque los misculos esqueléticos de 1

By
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wtremidades inferiores se fatigan antes (99). Durante el ejercicic, la
presion  ejercida por los misculos inspiratorios (sencacion de tensidn)
es relativamente pequefia, pero la velocidad y la extensidn de la  con-
traccién (sensacién de desplazamiento) llegan & ser grandes (93). En
caso de debilidad de los mOsculos respiratorios puede haber disnesa
aunque la fuerza ejercida por dichos misculos estd disminuida (91,92).
Sin embargo, tanto durante el ejercicio como en las situaciones que dan
lugar & dehilidad de los mGsculos respiratorios, la sensacién de es-
fuerzo (relacionada con las érdenes motoras procedentes del sistema
nervioso central) es intensa. En general, las personas normales pueden
distinguir lx sensacidén de tensidn y la de esfuerzo (93). En una serie
de sujetos normales & los que se aplicaban cargas eldsticas, tanto &
FRC como a volumenes pulmonares altos {(en los que se produce debilidad
funcional de los misculeos inspiratorics por desventaja mecanica) (100),
la sencacidn de tensidn aumentaba en intencsidad & medida que lo hacia
la presidén inspiratoria, pero era independiente del volumen pulmonar;
por el contrario, 1la disnea como tal vy la sensacidn de esfuerzo aumen-
taban significativamente cuando se incrementaban tanto la presidn
inepiratoria como el volumen pulmonar. Fara los autores, estos resulta-
dos sugieren que la sensacidn de disnea y la sensacidn de esfuerzo son
idénticas desde un punto de vista psicofisico, mientras gue la tensidn
se percibe a través de un mecanismo distintoc (100). Con respecto a las
correlaciones fisiopatolédgicas de estxe sensaciones, la de fuerza o
tensidn estaria reflejada en la presidn muscular inspiratoria (FI). For
otro lado, si se considera que durante un esfuerzo mdximo se genera uha
presidén  inspiratoriax méxima (FI max), la relacidn entre la presion
producida por los mOsculos inspiratorios al respirar (FID v la FPI  max

puede considerarse el substrato funcional de la sensacidn de esfuerzo



(?1).

En la actualidad, por lo tanto, se considera gue la disnex
es, en gran parte, la sensacidn de esfuerzo respiratoric, que traduce
el nivel de impulso motor central y que puede expresarse como funcidn
de la relaciédn PI/ZFI max €91,92,93,100). En los procesos que cursan con
debilidad muscular la FI no estd elevada (no lo estd, tampoco, la
sensacién de tensidn), pero si lo estd la relacidn FI/ZFI max y, por lo
tanto, la sensacién de esfuerzo. El ejercicic da lugar a una debilidad
funcional (originada por factores mecdnicos) de log misculos respirato-
riocs, al aumentar su velocidad de acortamiento y, probablemente, &l
disminuir su longitud de reposo por aumento de la FRC (101); este hecho
probablemente #plique por qué la sensacién de esfuerzo (y de disnea)
sea intenca durante el ejercicio a pesar de que la FI se eleva mucho
menos que cuando se aplica una carga externa (99,100,101).

Aungue la sensacién de esfuerzo respiratorio es el principal
determinante de la disnea, en la cualidad de esta Qltima  sensacidn
probablemente influyan otros factores, como las sensaciones de tensidn
y desplazamiento, asi como el contexto situacional en el gue se produce
el sintoma y 1la personalidad (emotividad) del sujeto que lo sufre
{(91,92,93).

Las relaciones entre sensacién de disnea y fatiga de 1los
misculos respiratorios son estrechas y relativamente poco estudiadas.
La fatiga muscular se produce cuando no puede mantenerse por mds tiempo
la fuerza requerida (3,15 . La disnea, que es fundamentalmente sensa-
cidén de esfuerzo, podrix constituir unx sefal de alarma antes de que se
desarrolle fatiga. Ambas situaciones estan intluidas por la fuerza v la
duracidén de la contraccidn muscular inspiratoria (indice tensidn-tiem-

po). En el desarrollo de fatiga muscular ambos factores parecen tener
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igual importancia (54,55), de manera que por encima de valores de ITT
di de 0,1%-0,20 aparece fatiga sea cual sea la contribucion relativa de
la fuerzx Pdi/Pdi ma) y de la duracidn de la contraccion (Ti/Ttob).
For el contrario, en la sensacion de disnea la influencia de la fuerza
¢ presién parece ser mayor que la de la duracion inspiratoria
(91,97,98). E1 patrén respiratoric rdpido y superficial que suele
observaree en pacientes con patologia pulmonar avanzada minimiza la
presién inspiratoriz y tiende & reducir la sensacion de disnea aunque
no cambie el ITT di (91).

En otra perspectiva de las relaciones entre disnea y fatliga
muscular, alguncs estudios han sugerido que la fatiga de los mQsculos
respiratorios, per se, aumenta la sensacidn de esfuerzo y de disnea

.
durante la aplicacidn de cargas respiratorias (102,103). En uno de
estos trabajose (102) se aplicaban cargas resistivacs de tipo umbra {en
las que tiene que mantenerse una presién determinada) & sujetos nor-
males, en 1los que se comprobaba mediante EMG diafragmitico que el
patrén de contraccidn era fatigante. La sensacién de esfuerzo aumentaba
progresivamente durante el desarrollo de fatiga muscular respiratoria,
mientras gque la presidn inspiratoria para una carga determinada perma-
necia constante. Para los autores, de este hecho se pueden extraer dos
conclusiones importantes: por una parte, la ratificacidn de que la
sensacion de tensidén y la sensacidn de esfuerzo son distintas; por otro
lado, que la fatiga de los misculos respiratorics incrementa la sensa-—
cién de esfuerzo y de disnea. En otro estudio con la misma metodologia,
también en personas normales (103), 1los autores utilizan un  indice
tensién—tiempo‘ a partir de presiones medidas en la boca (ITT = FI/FI
ma. Ti/Ttot). Este indice se mantenia en un valor del 24% del wmdximo

durante todas las pruebas en todos los individuos, aunque unos lo
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conseguian con valores altos de FI/FI max y valores bajos de Ti/Ttot vy
otros al contrario. En todeos los casos se producia  fatiga muscular
respiratoria (evaluada por EMG diafragmdtico y por comprobacion de
descenso de la FI max) y un aumentc progresivo con el tiempo de la
sensacién de esfuerzo. La velocidad con que se producia fatiga muscular
era independiente del patrén de contraccidn: por el contrario, la
sensacitn  de esfuerzo aumentaba mds rapidamente con el patrén caracte-
rizado por una relacién FI/ZFI max alta v un cociente Ti/Ttot bajo. La
conclusién de los autores es que la fatiga muscular aumenta la  sensa-
citn de disnea, aungue también influye el patrén de contraccidn.

Los recsultados de los estudios citados (102,103), en el
sentido de que la fatiga de los misculos respiratorios incrementa la
sencacidén de disnea, concuerdan con los de un  trabajoe clésico de
Fochester vy  Braun (104), en el que se comprueba desaparicidén de la
disnea coincidiendo con el cese de la actividad eléctrica del diafrag-
ma, cuando se sometia & ventilacidn mecénica a sujetos con  diversas

patalogias respiratorias.

3

Sin embargo, también hay datos a favor de que la fatiga de
los misculos respiratoriocs {(al mencs la fatiga del diafragma, principal
misculo inspiratorio) no influye de forma independiente en la sensacidn
de disnea. En una serie, también de voluntarios normales, Bradley vy
cols. €10%) estudian, tras aplicarles cargas resistivas, la relacidn
entre la sensacidén de ecsfuerzo y el patrén de contraccidn diafragmati-
ca. Con un volumen corriente y un cociente Ti/Ttot constantes, los
sujetos realizaban series de contracciones diafragmaticas fatigantes vy
no fatigantes, evaludndose la existencia de fatiga mediante la relacidn
Fdi/Fdi max y el EMG diafragmdtico. For otro lado, los individuos de la

serie fueron entrenados para conseguir un determinado valor de Fdi con




distintas contribuciones de Pga y Fpl. La sensacidn de esfuerzo respi-
ratorioc no e relacionaba con el ITT di {ni, por lo tanto, con la
relacién  Pdi/Fdi max, ya que el Ti/Ttot era constantel, por lo que
podia considerarse independiente de la fatiga del diafragmay por el
contrario, habia una estrecha correlacidn entre la sensacidén de esfuer-
zo vy la presién pleural, vya fuera expresada en valores absolutos (Fpli
como relacionada con la méxima (Ppl/Fpl mas). La conclusidn de los
autores es que la fatiga del diafragma no parece contribuir directamen-
te & la sensacidn de esfuerzo (109). No obstante, los resultados de
este estudic pueden ser compatibles con los previamente citados de
Supinski vy cols. (102,103), en los que se demostraba que la fatiga
muscular respiratoria global, reflejada por las presiones inspiratorias
medidas en la boca (FIZPI maxd, si influia directamente en la sensacidn
de esfuerzeo. Es decir la disnea o sensacidn de esfuerzo parece estar
m&és en relacidon con las presiones inspiratorias glohales, medidas en la

boca o en el esédfago (Fpl) que con las presiones  tran
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diafragmatica

i

1

{(Fdi> vy abdominales (PFga) (102,103,10%). En cotro estudio, también
realizado & personas normales (106), se demuectira que la sensacidn de
esfuerzo inspiratorio estd relacionada con la presidn pleural, indepen-—
dientemente de que ésta esté generada principalmente por el diafragma
{patrén de respiracidén abdominal) o por los misculos de la caja toraci-
ca. FPor Gltimo, se ha encontrado que la sensacidn de esfuerzo producidsa
durante el desarrollo de fatiga del diafragma en individuos normales no
estd relacionada con la intensidad de la contraccién diafragmdtica
(Fdi)> ni con el nivel de activacidn de dicho alsculo (determinado
mediante la amplitud del EMG integrado); por el contraric, si existia
una carrelacidn entre la sensacidn de esfuerzo y el nivel de activacidn

de los misculos de la caja torédcica y el esternocleidomastoidec (107).



40

Ec decir, 1la sensacidén de dificultad respiratoria podria traducir la
intensidad de 1la orden motora dirigida al conjunto de los wmbsculos
inspiratorics o, incluso, preferentemente & los misculos de la caja
tordcica vy no al diafrzama.

En suma. las relaciones entre disnea (sensacidn de esfuerza)
y fatiga muscular son estrechas: ambas dependen, en esencii, de la
fuerza (relacionada con la fuerzx maxima) y de la duracidn de la con-
traccién de los'masculos inspiratorios, aunque en desigual medida. For
otro lado, parece ser que la fatiga de los misculos inspiratorios
{aunque no especificamente la fatiga del diafragmea) influye directamen-
te en la sensacidn de esfuerzo y de disnea.

Ern el apartado de la evaluacidén y medida de la sensacién de

ar
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disnea, eg& necesaric referirse & un viejo prejuicio acerca de que 1
sensaciones no son susceptibles de ser cuantificadas, debido a que son
subietivas vy no pueden ser comparadas independientemente frente a  un
"patrén oro" (93).  Sin embargo, & traveés de la psicofisica se pueden
consequir procedimientos de evaluacidn de diversas censaciones y, con-
cretamente de la disnea, (tiles y vé&lidos.

Los métodos indirectos no evalian la intensidad de la senza~
cién {(disneal, sino la limitacidn funcional causada por ella (en gene-
ral, 1limitacidén del esfuer=zo). La disnea, como sintoma patolégico, se
reconoce cuando aparece & un nivel de actividad en el que no se espera
y su intensidad se establece indirectamente: estd inversamente relacio-
nada con la intensidad de la actividad funcional necesaria para pro-
ducirla (93). Los procedimientos clinicos mds sencillos se basan en
establecer retrospectivamente la magnitud del esfuerzo y/o tareas de la
vida cotidiana que dan lugar al sintoma disnea (108). Asi, las escalas

del Medical Resewrch Council de Gran Bretafa, de la FPreumoconiosis



41

Research Unit o de la American Thoracic Society (109) clasifican la
disnea en cuatro o cinco grados, segin una escala gque va desdev ia
disnex de reposo o con minimos esfuerzos (como peinarse) hasta la  que
aparece s6lo con esfuerzos intensos (subir cuestas o escaleras) que,
sin embargo, no originan disnea en personas sanas de la misma edad. En
general, estos procedimientos son Gtiles para la practica clipica v
epidemiclégica vy, en grandes series, muestran correlacidén con  los
par&metros funcionales habitualesy no obstante, proporcionan una carac-
terizacidén muy grosera de la sensacidn de dificultad &l respirar, son
imprecisos vy no lo suficientemente sensibles para detectar cambios
sintométicos pequenos (91,92). Se han descrito recientemente otros
métodos clinicos de evaluacidn de la disnea menos imperfectos pera,
necesariamente, mids complejos. Mahler y cols. (110) evalian la disnea
combinando tres aspectos indirectos: limitacién funcional, magnitud de
la tarea y magnitud del esfuerzo. Con estos tres componentes elaboran
un indice de disnea basal (que establece la intensidad del sintoma en
un momento determinadod y un indice de disnea de transicidn, que indica
los cambios producidos desde la situacidn basal. Los autores encuentran
en su estudio que el indice basal tiene una alta correlacidén con  la
capacidad de ejercicio y una correlacidn mis modesta, pero significati-
va, con diversos pardmetros de funcidn pulmonar. Estos indices han sido
modificados por otros autores (111), que demuestran una correlacidn
significativa de los mismos con parametros de funcidn muscular respira-
toria como la Pdi max.

Los tests de tolerancia al ejercicio, vy& sex empleando el
tapiz rodante o la bicicleta ergométrica (para lo cual deben realizarse
en el laboratorioc de funcidén pulmonar) o procedimientos mds sencillos

como el test de los doce minutos andando (112) tienen, como principal
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inconveniente, que el ejercicio suele estar limitado por factores
distintos =& la disnea, aunque pueden ser Gtiles para sequir la evo-
lucién clinica y evaluar los beneficios potenciales de determinadas
modalidades terapéuticas.

Los métodos directos para medir la disnea se basan en técni-
cas psicofisicas. El sistema perceptual humano puede consziderarcse como
un  instrumento de medida que es capaz de identificar, cuantificar e
interpretar los estimulos fisicos que actlan sobre su  aparatoc sen-
sorial. El estudio de las relaciones cuantitativas entre las wvaria-
ciones en las caracteristicas o en las dimensiones de los estimulos
fisicos y la magnitud y los atributos de las sensaciones se denomina
psicofisica (113). La investigacidn psicofisica €5 la base del conocci-
miento actual sobre la percepcidn auditiva vy visual vy se ha empleado
también para el estudio de las sensaciones respiratorias.

En la evaluacidn de la disnea suelen utilizarse diversoe
procedimientos de estimulacidn #perimentales: hipoxia, hipercapnia,
cargas ventilatorias externas eldsticas o resistivas y ejercicio. Lias
técnicas psicofisicas permiten establecer las relaciones entre magnitud
del estimulo {(por ejemplo, magnitud de la carga ventilatoria afadidal vy
magnitud de la sensacién de disnea provocada. Asimismo, ofrecen  la
posibilidad de correlacionar el cambio producido en diversos parédmetros
funcionales respiratorios (como la presidn muscular inspiratoria) cuan-
do se aplica la carga, con la intensidad de la sensacién respiratoria
suscitada (91).

l.os w@métodos psicofisicos habitualmente utilizados para el
estudic de las sensaciones respiratorias son la deteccidn del umbral vy
las escalas de magnitud directa (91,92,113). Las técnicas de deteccidn

del umbral determinan la magnitud del cambio en la intensidad fisica de



un estimulo que se necesita para producir lx minima diferencia percep-
tible (just noticeable difference) en 1la sensacidn, o diferencia
umbral. En la mayor parte de las modalidades sensoriales la diferencia
umbral aumenta proporcionalmente con la intensidad basal del estimulo,
de forma que la relacidn entre ambas (fraccidn de Weber) es constante a
lo largo de un amplio espectro de intensidades del estimulo (91). En
algunas modalidades sensoriales estd demostrada la produccidn de proce-
so0s de adaptacidn en la deteccidén del umbral: un determinado cambic en
la intensidad de un estimulo luminoso (como el producido &l encenderse
una bombilla) da lugar & una sensacién visual menos intensa cuando el
nivel basal del estimulo es alto (si el sujeto estd & la luz del dia)
que si dicho nivel basal es bajo (en la oscuridad). Algunos autores
{114) piensan que el proceso de adaptacidén ocurre en determinadas
enfermedades vrespiratorias. Al aplicar una carga resistiva externa &
suijetos normales, sequn la ley de Weber, la minima diferencia percepti-
ble en la resistencia al fujo aéreo aumenta en proporcidn a la resis-
tencia basal. de manera que la relacidn entre ambas (fraccidn de Weber)
es constante. Segin los citados auvtores (114), en pacientes con  EFGE
{ys, por tanto, con una resistencia basal crénicamente elevada) la
fraccidn de Weber estaria incrementada, como expresidén de un proceso de
adaptacidén. Como podrd verse mds adelante, no hay unanimidad de crite-
rios con respecto & esta hipdtesis.

Las escalas de magnitud directa se basan en la comparacidn
de un continuum (por ejemplo, numeros) con otro, segun unas reqlas
predeterminadas. En las escalas de razdén o de relacion abiertas, un
estimulo se presenta en un amplio espectro de intensidades y con cada
presentacidn el sujeto responde asignando un valor numérico proporcio-

nal & la magnitud de la sensacidny si un estimulo se percibe con el
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doble de intensidad que otro, se le asigna un nGmerc dos veces mayor.
Fueden emplearse nlmeros enteros, decimales o fracciones vy no  hay
valores de referencia mdximos ni minimos f{escala abierta). Con estas
escalas, los cambios proporcionales en la magnitud del estimulo v los
cambios proporcionales en la magnitud de la sensacidn son fijos para
una determinada modalidad sensorial y permanecen constantes a lo largo
de todo el espectro de estimulacidn (ley de Stevens) (115), lo cual
puede expresarse mediante la ecuacién'{-'= k@n, donde ‘-T-‘es la magnitud
de 1la sensacidn, @ la intensidad del estimulo, k una constante y el
exponente n un indice de la velocidad de crecimiento de la sensacidn &
medida que aumenta el estimulo en magnitud, por lo que puede conside-
rarse una medida de la sensibilidad perceptual (113). Con respectoc &
las sensaciones respiratorias, <=e han establecido sus relaciocnes segan
gsta ley con diferentes estimulos (ejercicioc, cargas ventilatorias,
etc.?y. Utilizando cargas ventilatorias externas, se ha observado gue la
magnitud percibida de las mismas (QFQ estd en relacidén con la fuerza
ejercida por los misculos respiratorios (FI) y con la duracidén de la
inspiracidn (TI), segun la siguiente ecuacidn (98): i>= k. PI¥23 71082,
Las escalas de razén abiertas constituyen un pilar fundamental en la
investigacidn de los factores determinantes de la sensacidn de disnea;
sin embargo, como los sujetos eligen libremente sus propios nGmeros vy
noe hay valores de referencia, no son aplicables & la comparacidén in-
terindividualy incluso la comparacidn en el mismo individuo & lo largo
del tiempo es cuestionable (93).

Las escalas de categoria se basan en enfrentar estimulos
fisicos & categorias definidas como "ligero", "moderado" o “intenso",
existiendo uwnos limites concretos que, en el caso de la sensacién

respiratoria, son “ninguna disnea” y "disnea méxima". Es decir, se
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trata de escalas cerradas, en las que se asume que la intencsidad de la
sensacién  tiene una ubicacidn entre el umbral v la m&xima  dintensidad
(973). La escala visual analdgica es unx linea recta, habituaxlmente de
100 o de 150 milimetros de longitud, con las palabras  “ninguno® vy
"m&ximo" en cada uno de sus extremos. Los sujetos indican la intensidad
de la sensacidn moviendo un cursor o haciendo una marca en el punto que
creen adecuxdo (116). Otra escala de categoria simple es la primitiva
escala de Borg, disefada para evaluar la percepcidn de esfuerzo durante
el ejercicic y que consta de 1% grados con numeros que van del & al 20
y una descripcién verbal en cada namero impar.

Las escalas de cateqoria permiten la comparacidn entre dis-
tintos <sujetos, peroc no obedecen reglas de rason o proporciconalidad:
una distancia doble en longitud & lo largo de la linea no indica  una
magnitud doble de la sensacidn. Fara obviar este inconveniente se  ha
introducido una modificacidn en la escala de Eorg, gque le confiere
propiedades de razdn & la ver que conserva propiedades de  intensidad
absoluta  (117). L& escala de Borg modificada va numerada del 0 al 10
{que corresponden, respectivamente, & los términos "ninguna y

mall

Y v las descripciones verbales van colocadas de manera que un aumen-—
to del doble en el grado numérico corresponde a un incremento de dos
veces en la intensidad de la sensacidn. E1 fundamento de esta escala es
simple: se asume que los términos descriptivos sencillos utilizados en
la  experiencia diaria ("ligero”, ‘“"moderado", "intenso") tienen una
ubicacion bastante precisa en el espectro de intensidades del estimulo
que va desde cero hasta maximo; se asume, por otro lado, que tales
términos tienen propiedades de razén (proporcionalidad) unos con ree-

pecto & los otros. La escala de Borg modificada, por sus ventadas

tedricas y por su facilidad de aplicacidn, se ha convertido en un
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procedimientoc ampliamente utilizado en la evaluacidn de la sensacidn de
dienea, tanto en la prdctica clinica como en el terreno de la investi-

gacidn (91,92,93,108).



FUNCION DE LOS MUSCULOS RESFIRATORIOS EN LA EFOC

La funcidn de los mOsculos respiratoriocs en la EFOC estd
profundamente alterada. Aunque en este hecho influyen miltiples fac-
tores interrelacionados, realizando un esfuerzo de sintesis puede de-
cirse que, por un lado en este proceso patolégico estan aumentados el
trabajo v el coste energético de la respiracidn y, por otra parte, 1a
capacidad de los misculos respiratorios para soportar este incremento
en la carga ventilatoria estd marcadamente disminuida (18,118). Ademéds,
el coste energético de la recspiracién suele cer desproporcionadamente
alto en relacidén con el aumento del trabajo respiratorio, lo que impli-
ca que la eficiencia muscular estd disminuida (18).

En el aumento del trabajo respiratoric influyen tres carac-
teristicas mecdnicas prdcticaments constantes en la EFPOC. En  primer
lugar, el incremento de las resistencias de las vias aéreas que define
la obstruccidn (aumento del trabajo resistivo) y qgue tiene lugar tanto
en la inspiracidn como en la espiracidn (18,118); por otro lado, el
mayor trabajo eléstico condicionado por la hiperinsuflacidn, que hace
al paciente respirar en la parte mds plana (con menos compliance’ de la
curva presidn-volumen y que repercute exclusivamente sobre la inspira-
cidén (119). For altimo, €l patrdn respiratorico, scbre todo en los
pacientes con EFOC e hipercapnia, se caracteriza por un aumento de la
frecuencia que condiciona una duracién de la espiracién demasiado corta
para que el sistema respiratorio pueda alcanzar su posicidn neutrax de
reposc (120). For este motiveo, se asume en la EFOC un hecho que ha sido
demostrado en el asma bronquial: los mGsculos inspiratorios contri-
buirian, mediante una contraccidn ténica mantenida, al aumentco de la

FRC por encima de la posicidén neutra de reposo del sistema respivatorio
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(121,122), 1o cual significa un incremento adicional en el trabaio vy
coste energético de la respiracidn.

El coste energético de la respiracion se refleja en el
consumo de oxigeno de los masculos respiratorios. En sujetos normales
el consumo de 02 de la respiraci6én es, aproximadamente, de 2,5 ml/min,
mientras gque enfermos con EFOC llega & alcanzar 30 ml/min, lo  que
representa el 15X del consumo total de 02 por el organismo f{mientras
gue en personas normales es sdlo el 1-2%) (123).

& pesar de que en la EFOC la limitacidn al flujo aérec es
particularmente intensa durante la espiracidn, son los misculos inspi-
ratorios los que llevan & cabo la practica totalidad del trabajo respi-
ratorio, como se ha demostrado mediante parametros mecénicos y electro-
micgrdficos (20). Los pacientes con EFOC hacen uso de los mbscules
accesorios de la inspiracidn incluso en reposo (18). Con respecto & los
misculos abdominales {(de accidn espiratoria), habitualmente no se con-
traen durante la respiracidén a volumen corriente, aunque si lo hacen a
niveles altos de esfuerzo ventilatoric (21). No obstante, en la EFOC
los mGsculos abdominales pueden tener una accidn facilitadora de la
inspiracién. Su contraccidn espiratoria da lugar & un descensc de la
FRC, colocando al diafragma en una posicidén mecanica mds favorable en
la curva fuerza-longitudy por otra parte, se almacena energia eléstica
en el abdomen durante l& espiracidn, la cual es liberada durante la
inspiracidn siguiente (123). Hay pacientes con EFOC que tienen menos
disnea cuando se inclinan hacia delante (o, incluso, en decabito supi-
no) que cuando estan de pie o sentados y este hecho se pone en relacién
con un efecto hidrostdtico del contenido abdominzl, que produce un
desplazamiento hacia arriba del diafragma, estirando sus fibras y, por

lo tanto, favoreciendo su relacidn fuerza-longitud (118,123).
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La hiperinsuflacién es el evento fisiopatologico fundamental
para explicar las alteraciones de la funcidén de los misculos inspirato-
rioe (particularmente el diafragma) en la EFOC (18,118,122,123). En los
individuos normales el RV suele representar sobre el 0% de la TLC
tedrica, mientras que la FRC es, aproximadamente, el 504 de dicha TLC
tedrica; en los pacientes con EFOC la TLC suele aumentar de forma
moderada (un 10-20%), pero el RV y la FRC se incrementan mucho mds,
alcanzando el 75 y el 80X de la TLC tedrica, respectivamente (19,20).

El principal mecanismc mediante el que la hiperinsuflacidn
afecta a la funcién de los misculos inspiratorios en la EFOC vya ha sido
comentadc en parte con anterioridad: se trata de la relacidn fuerza-
longitud. Los misculos inspiratorios se acortan & volUmenes pulmonares
altos, por lo que su longitud de reposo ec menor que la dGptima v
disminuye la fuerza que son capaces de generar (25,26,27,28). Entre el
RU v la TLC tedrica el diafragma se acorta en, aproximadamente, un 35X
(19) v en la EFPOC tanto el RV como la FRC estan cerca de los valores de
la TLC tedricay & este grado de hiperinsuflacidn la FI max disminuye
alrededor de un 20% con respecto & la obtenida & volimenes normales
(18). lLos misculos espiratorios, por el contrario, tienen su longitud
de vreposo dptima & vollmenes pulmonares altos, de manera que la
hiperinsuflacién no supone para ellos ninguna desventaja mecénica.

Cuando la hiperinsuflacidén es aguda, como en las crisis de
asma bronquial, el diafragma se acortz porque también lo hace cada
sarcomera; en los estados de hiperinsuflacidn crénicos, como en la
EFOC, el diafragma estd permanentemente acortado y se ha pensado que en
estas circunstancias podrian producirse mecanismos de compensacién. En
gstudios de exwperimentacidn animal, concretamente en hamsters con enfi-

sema producido por instilacidn intratragueal de elastasa (124,123), ce



ha encontradoe que la hiperinsuflacidn croénica daba lugar a un  acorta-
miento del diafragms producido fundamentalmente por disminucidn del
nimerc de sarcémeras, de forma que las restantes volvian & su longitud
normaly este hecho se acompafiaba de unas fuerzas contractiles normales.
Ec decir, 1los datos de estos trabajos experimentales parecen indicar
que la pérdida de sarcémeras en los estados patolégicos caracterizados
por hiperinsuflacidn crénica puede representar un mecanismo de compen-
sacién que establece una nueva relacidn fuerza-longitud, con una lon-
gitud éptima de reposo menor. Sin embargo, este mecanismo de compensa-
cidn no se ha demostrado en humanos. En pacientes con EFOC, tanto las
estimaciones radicldgicas de la longitud diafragmdtica (27), como la
medida de la masa, espesor y longitud de dicho misculo en estudios
necrépeicos (126) han estado dentro de limites normales en relacidn con
el volumen pulmonar. Ello hace pensar que en la hiperinsuflacidn créni-
ca de la EPOC no se produce €l mecanismo de compensacién observado en
la experimentacidn animal.

El segundo mecanismo mediante el cual la hiperinsuflacidn
puede interferir con la funcidn generadora de fuerza del diafragma es
alterando su radio de curvatura. E1l diafragma, para funcionar como un
masculo inspiratoric, debe estar curvado con su convexidad hacia arriba
(127). A medida que se aplana y aumenta el radio de su  curvatura,
disminuye la presidn generada para una determinada tensidn tangencial,
seqin establece la ley de Laplace (F = 2T/R). Este mecanismo probable-
mente tenga escasa importancia en la mayoria de los casos de EFOC, vya
que el radioc de curvatura del diafragma cambiz relativamente poco &
volumenes pulmonares por debajo de la TLC tedrica (29)3 no obstante,
puede influir perjudicialmente en los pacientes con EFOC muy avanzada y

con enfisems predominante, en los que la hiperinsuflacidén es muy inten—



sa, con valores de RV y FRC por encima de la TLC tedrica. En casos de
hiperinsuflacién extrema, con el diafragmzx plano (radio de curvatura
infinite) o0, incluso, con la convexidad dirigida hacia abajo, dicho
miscule tendria una funcidn espiratorix (118).

Un tercer mecanismo a través del cual la hiperinsuflacidn
puede interferir con la funcidén diafragmdtica se relaciona con la unidn
mecdnica entre la porcidn crural y la costal de este misculo. @ voli-
menes pulmonares normales, las porciones crural vy costal del diafragma
estan dispuestas mecdnicamente en paralelo (128), lo que implica que la
fuerza desarrollada por el diafragma sea la suma de la fuerza elercida
por cada una de sus partes. Con el aumento de volumen pulmonsr gue
supone la hiperinsuflacidn, las dos porciones del diafragma se disponen
mecdnicamente en serie, con lo cual el volumen desplazado por la con-
traccién  diafragmdtica es  la sumzx del volumen wmovilizade por ocads
parte, pero la fuerza ejercida es menor (122).

También hay gue hacer referencia & la alteracidn que origing
el  aumento de los volimenes pulmonares en la interaccidén entre el
diafragma vy los misculos de la caja tordcica. La fhiperinsuflacidn
disminuyve el é&rea de aposicidn entre las fibras de la porcidén costal
del diafragma vy la parte interior de la caja tordcica (129,130). Esta

zona de aposicidn expone & la caja tordcica a los cambios en la presion

i

abdominaly el aumento en dicha presidn abdominal por contraccidn del
diafragma y/c de los mGsculos abdominales, desplaza hacia fuera & la
parte inferior de la caja tordcica, a través de su unidn con las fibras
costales del diafragma. Al disminuir el drea de aposicidn por efecto de
la  hiperinsuflacidn, el aumento de la presién abdominal origima una
menor expansion de la caja tordcica. Cuando el grado de hiperinsufla-

cién ez muy  intenso y el diafragms desciende y se aplana cambia lia



orientacién de sus fibras, de manera que la contraccidn diafragmatica
durante la inspiracién da lugar & un desplazamiento hacix dentro  (re-
traccidn) de la parte inferior y lateral de la caja tordcica (signo de
Hoover) (131). Estudios ewperimentales recientes, en perros intactos v
parcialmente eviscerados, bhan confirmado de manera matizada la influen-
cia de la presidn intraabdominal en los desplazamientos de la cala
tordcica inferior (132).

La hiperinsuflacion también ejerce efectos directos {inde-
pendientes de su accidn sobre el diafraama) sobre los restantes mls-—
culos inspiratorios. En general, estos misculos también se acortan al
aumentar el volumen pulmonar, de forma que la  hiperinsuflacidn  los
coloce en una posicidn mecénica poco ventadjosa (31,32). El aumento de
volumen pulmonar horizontaliza las costillas vy dificulta la  expansion
de la caja tordcica originada por los intercostales externos al elevar
los arcos costales.

Hay numerosos estudics acerca de la fuerza de los mGsculos
respiratorios en los pacientes con EFOC, evaluada mediante la determi-
nacién de las presiones inspiratorias (FI max) y espiratorias (PE max)
medidas en la boca (16,19,133%,134,138). En todos ellos se observa una
disminucion significativa de la FI max determinada a RY y & FRC. E1
principal factor causxl de este hecho es la hiperinsuflacidén que, comc
se ha visto anteriormente, da lugar & que los miusculos inspiratorios
trabajen de manera mecdnicamente desfavorable. En algunos de los es-
tudios citados (133,135), la disminucidn de las presiones respiratorias
m&ximas se corregia cuando se relacionaban con el volumen pulmonar
aumentado, lo que sugiere gque los masculos inspiratorigs en la EFGOC
son intrinsecamente normales y que el Gnico factor que influye en el

descenso de la FI max es la hiperinsuflacién. EHEyrd e Hyatt, en otro de
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los trabajos al respecto (134), encontraron due muchos de los pacientes
con EFOC tenian valores de FI max y PE max supernormales cuando se
corregian  por el volumen pulmonar y estos autores especulaban con  una
posible hipertrofia muscular respiratoria como ¥plicacion de sus
hallazgos. Sin embargo, los resultados de este estudioc fueron revisados
por FRochester y cols. (16), demostrando que cuando se corregian  los
valores de FI max y PE max tenendo en cuenta la presidn de recogids
eldstica del sistema respiratorio, dichos pardmetros se normalizaban en
relacidn con el volumen. En sus series de pacientes con EFOC, Rochester
y cols. (16,19) observaron que en el 50X de los enfermos el descenso de
la FI max era atribuible de forma exclusiva & la hiperinsuflacidn, va
gue sus valores se normalizaban al corregirleos por el volumen pulmonar
v, ademds, mostraban una relacion con la longitud del diafragma f{esti-
mada por procedimientos radiocldgicos) idéntica a la de los sujetos
zanos. En el 904 restante de los casos, por el contrario, la FI o mas
sequia estando disminuida en relacidén con el volumen v con la  estima-
cién radicldgica de la longitud diafragmdtica. En este segundo grupo de
pacientes, asimismo, las presiones espiratorias méximas también mostra-
ban valores bajos, mientras que en el primer grupc eran normales. Como
log wmisculos espiratorios no se encuentran en situacidn de desventaja
mecdnica en la EFOC (su longitud de reposo Gptima se sitda a volGmenes
pulmonares altos), los autores concluyen que en el segundoc grupo de
enfermos debe existir una debilidad muscular generalizada (16,18,19).
Dichos autores piensan que las causas de esta debilidad muscular gene-
ralizada en un grupo de pacientes con EFOC pueden ser aQltiples: hi-
poxemia, hipercapnia, alteracidén del metabolismo energético (dismi-

nucién de los niveles de ATF vy glucégeno), disfuncidn de la membrana

o)
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muscular, desnutricién y/o atrofia (19). Hay datos a favor de que



hipovemia (53,42) vy la hipercapnia (63) pueden afectar & la funcidn de
los masculos respiratorios v tambien hay datos esxperimentazles que
hablan de descenso de lae concentraciones de ATF, 4glucdgeno y creatin-
fosfato en el diafragma fatigado (63,64). No obstante, los autores
antes citados conceden una importancia especial a la desnutricidén como
posible causa principal de la debilidad muscular generalizada que
propugnan para explicar sus hallazgos (16,18,19). En un estudic compa-
rativo entre sujetos bien nutridos e individuos desnutridos sin  enfer-
medad respiratoria, se demostrd que los segundos tenian valores signi-
ticativamente menores de FI max, PE max, indice de fuerza muscular
respiratoria (RHS = 4 FPI max + % PE maxw / 2 y MUV que los primeros
(79). Como no habia ninguna otra aparente diferencia entre ambos
grupos, se atribuyd a la desnutricidn la disminucidn de fuesrza de los
misculos respiratorios. En otro estudioc rexlizado por el mismo grupo de
trabajo  (134) se determinaron la masa, el espescor, el dres v la lon-
gitud del diafragms en necropsias de sujetos sin patologia respirato-

Fia, clasificados seqin el peso corporal vy la muscularidad. Loz indivi-
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duos desnutridos tenian una disminucidn significativa de los citado
pardmetros diafragmaticos en relacidn con los sujetos normales respecto
a peso vy desarrollo muscular. La conclusidn de este grupo de autores es
gue una proporcidén no despreciable de pacientes con EFOC, sobre +todo
los que tienen un grado importante de enfisemx, tienen un peso corpora
por debajo del ideal y que este factor debe influir en la disminucidn
de presiones respiratorias no explicable por la hiperinsuflacidn que se
cbserva en un subgrupo de estos enfermos (16,18,19).

Hay menos estudios en relacidn con las presiones pleural,

gastrica y transdiafragmdtica en los pacientes con EPOC, debido & que

su determinacidn es mis compleja. A pesar de ello, estad demostrado gue



%71
!

ectos pacientes tienen presiones transdiafragmdticas claramente diemi-
nuidas respecto a las personas normales y que esta disminucidn afecta

(en términos absolutos) & sus dos componentes: la presidn pleural es

W

merios negativa y la presidn géstrica menos positiva (en algunes caso
llega & ser negativa) de manera que, cuande la hiperinsuflacidn  es
intensa, el valor de Pdi max es de, aproximadamente, un tercic del
normal (43,137). El hecho de que la Fga sex con frecuencia negativa
durante la inspiracidn en los pacientes con EFOC vy  marcada hiperin-
suflacidén, tiene dos posibles explicaciones: &1 se acompaia de un
desplazamiento inspiratoric del abdomen hacia dentro, la causa dehe ser
que  la presidn negativa intratordcica generada por los miscules inspi-
ratorios de la caja torédcica se transmite al abdomen a través de un
diafragma no funcionante; si, por el contrario, el abdomen se mueve
hacia fuera durante la inspiracidn, el motivo mids probable es la con-
traccidn de los misculos abdominales durante la espiracidn, con relaja-
cidn  subsiguiente en la inspiracidn y el consiguiente descenso de la
presidén intraabdominal (43,137).

Ern  definitiva, en la EFOC estan disminuidas las presiones
inspiratorias maximas (FI meax, Pdi max) y el factor determinante funda-
mentxl de este hecho ez la hiperinsuflacidn, que coloca & los misculos
inspiratorios en situacidn mecanica desfavorable. Es posible que  en
algunos pacientes influyan también otros factores, como la desnutri-
cién, que originen debilidad muscular generalizada, con disminucidn
también de las presiones espiratorias mdximas en esios Casos.

En lo que respecta al impulso respiratorio central y al
patrén de 1la vrespiracidn en pacientes con EFOC, diversos estudios
sugieren que en los pardmetros gue reflejan ambos factores se producen

alteraciones progresivas desde los sujetos normales hasta los pacientes
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nicos, reflejan el impulso respiratorio central. En pacientes
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estabilizada, tanto 1x POl como el VE/Ti suelen ser mayvores que  &n
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suietos normales (123,138), dato gue se interpreta como indicio de
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Con vrespecto al patrén respiratorio los pacientes con EFLD
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suelen tener una mayor frecuencia respiratoria gues los sujetos normales
v en los enfermos con hipercapnia dicha frecuencia suele ser mavor que
en  los normocdpnicos (120,123, En cuanto &l volumen circulante Vi),
¢l comportamiento es variable: en algunos estudios el Ut de los pacien-

tes con EFOC, tanto hipercdpnicos comd normocannic o Que en

m
ot
T
n
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particularmente en aquellos enfermos retenedores de CO2  (120). Como
consecuencia légica de lo anterior, también hay discrepancias con
respecto a la ventilacidn por minuto (VE), que puede ser normal o estar
incrementada en la EFOC. For Gltimo, estos pacientes suelen tener una
relacidn Ti/Ttot disminuida con respectoc & los sujetos normales
(12%,138), debido & que la espiracion suele estar prolongada, con el
consiguiente aumento del Te. Este hecho puede tener un efecto protector
relativo sobre el desarrollo de fatiga muscular, ya& que significa unsa
duracién menor de la contraccidn de los mbsculos inspiratorics v un
mayor periodo de descanso durante la espiracidon (54,33).

Ya ha sido mencionado que en la EFOC estan  aumentados el
trabajo vy el coste energético de la respiracidn, la capacidad de los
misculos respiratorics (inspiratorios) para desarrollar este incremento
en el trabaijo estd disminuida y, por altimo, también es menor la efi-
cilentcia muscular (18,118). Esta combinacidn de factores explica sufi-
cientemente que en los pacientes con EFOC la resistencia de los
misculoe respiratorics sea menor que en las personas normales vy, en
consecuencia, esten expuestos &l desarvollo de fatiga muscular cuando
se producen pequenos aumentos adicionales en la carga ventilatoria
(18,118,123).

La resistencia ventilatoria suele determinarse en términos
de maxima ventilacidn sostenible (MVUS), o fraccidn de la MYV gue pueds
sostenerse durante 13 minutos o més. Los sujetos normales tienen wva-
lores de MVS entre el 60 y el 80Z y en los pacientes con EFOC la MVUS es
igual o, inclusc, mayor (18,33). No obstante, los valores absolutos de
MW vy, por lo tanto, de MVS estan marcadamente disminuidos en la EFOC.
En  un estudic (80) el valor medio de la MYV en 8 sujetos normales era

de 144 1/min, mientras que en 14 enfermos con EFOC era de 3% 1l/®min.



Mientras que en los individucs sin patologia respiratoria el principal
factor determinante de la MYV es la fuerza de los mGsculos respi-
ratorios (79), en la EFOC es la conductancia de las vias aéreas, aungue

los parédmetros de fuerza muscular respiratoria (FI mast,  FE max y RHE)

juegan también un papel importante (80). Los llamados tests de resis-
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terncia de hiperventilacidn se basan en la capacidad de disminuir
presién parcial de COZ en el aire espirado mediante hiperventilacidn
voluntariay; se postula que, & diferencia de la MWV, la hiperventilacidn
sostenida est& limitada sobre todo por la capacidad de trabajo aerdbico
de los misculos respiratorios. En un estudio comparativo de pacientes
con EFOC vy sujetos normales se encontrd gque en los primeros la  hiper-
ventilacidn mantenida conseguia mencr grado de descenso en la  presidn
parcial de COZ del aire espirado v, a diferencia de los individuos nor-
males, la tentativa se acompafaba de signos de fatiga muscular en el
EMG del diafragma vy de los misculos intercostales (139). La conclusidn
de este trabajo es que en los enfermos con EFOC la capacidad para
disminuir la presidn de COZ en el aire espirado v, por consiguiente, la
FallZ no estd exclusivamente limitada por la alteracidn en los inter-
cambios, sino que también interviene, en mayor o menor medidx, el
desarrollo de fatiga de los musculos respiratorios.

De la misma manera que ocurria en sujetos normales, en 1

o

EFOC la aproximacidn més directa para estudiar la resistencia v 1

2

fatiga de los misculos respiratorios es la determinacidn de la fuerza y
la duracién de 1la contraccidén diafragmatica. Bellemare y Grassine
(54,55) demostraron en csujetos normaxles que el ITT di1 critico por
encima del cual se producia fatiga diafragmdtica tenia un valor de 0,15
a 0,20. La reserva funcional de los individuos normales era amplia, ya

que el ITT di basal medio en los sujetos de su serie era de 0,02, de



forma que debia aumentar de 8 & 10 veces para que se  alcanzara el
umbral de la fatiga (54). En la EFOC uno de los componentes del ITT di,
la relacién Ti/Ttot, suele tener valores inferiores que en los sujetos
normales (123,138), debido & que el tiempo espiratorio se alarga. GSin
embargo, €l otro compornente (Fdi/Fdi max) suele estar muy por encima de
las cifras de normalidady por un lado, 1la presidn necesaria para la
inspiracién & volumen corriente (Fdi) estd aumentada & consecuencia del
mayor trabajo respiratoric que debe desarrollarse; por otra parte, las
presiones méximas que pueden generar los misculos respiratorios vy,
concretamente, la Pdi masx, estan disminuidas (43,137) por causa de la
hiperinsuflacidn vy quizéds también (en algunos pacientes) por la exis-
tencia de una debilidad muscular generalizada (16,18,19). Fara determi-
nar  la influencia de Ti/Ttot y FPdi/Fdi max en la produccidn de faltiga
muscular en la EFOC, los mismos Rellemare v Grassino (140Q) estudiaran a
un grupo de 20 pacientes en condiciones basales v & 5 de ellos, ademds,
mientras modificaban voluntariamente su patrdn respiratoric con el
gbjeto de alcanzar valores de ITT di del orden de los gue conctituven
el umbral de la fatiga en personas normales (0,15-0,200. En situacidn
basal, el ITT di de los 20 pacientes tenia un valor medic de 0,085,
aungue habia una amplia variacidn interindividual {(valores extremcs de
0,01 & 0,12). En los 5 pacientes gque modificaron su patrdn ventilatorio
parx incrementar voluntariamente el ITT di se detectaron, desde el
comienzo, signos en el EMG diafragmdtico de que estaban realizando un
esfuerzo fatigante. E1 valor medioc del ITT di durante el esfuerzo fue
de 0,17, &aunque uno de los pacientes sédlo alcanzd 0,08. Las con-
clusiones de los autores, en resumen, fueron que el umbral de la fatigsa
es similar en pacientes con EFOC v en suijetos normales, aungue la

reserva funcional de los primerocs es nitidamente inferior: sdélo pueden
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aumentar 3 veces su ITT di basal para alcanzar el umbral de la fatigsa,
mientras que las personas normxles pueden incrementarlo de 8 a 10
veces. Es decir, pequenocs cambios en el patrdn ventilatorio {aumento
del Ti/Ttot) o incrementos también ecscasos en el trabaijo respiratorio
(incremento de FPdi/Fdi max), como puede ocurrir en el curso de una
infeccidén bronquial aguda, son capaces de colocar & los enfermos  con
EFOC en situacidn potencial de fatiga de los misculos respiratorios
{140).

Aungue los trabajos de Hellemare y Grassinc seobre el ITT di
en sujetos normales (54,55,54) v en enfermos con EFOC (140) han marcado
un  hito en la fisiopatologia de los misculos respiratorics vy consti-
tuven en la actualidad una referencia obligada en todos los estudiocs al
respecto, postericrmenie se han realizado pocos trabajos similares. En
unc  de ellos (141) se encontrd que el wvalor critico del ITT di era  de
0,20, aunque habia algunas diferencias metodoldgicas con los  estudios
de Bellemare y OGrassino. En otra serie (142) el ITT di basal de &
pacientes con EFOC era de 0,06, préacticamente idénticeo &l de los enfer-
mos estudiados por Bellemare y Grassino.

Lo estudios acerca de los factores determinantes de 1la

in

sensacién de disnea &n personas normales son muy NUMErOSDSy  no oourre
asi en los pacientes con EFOC, en los cuales se ha investigado, sohre
todo, si la percepcidn sensorial de las cargas ventilatorias anadidas
estd atenuada. Otra cuestidn tedricamente importante como es la rela-
cién entre sensacidén de disnea y fatiga muscular respiratoria, ha sido
poco investigada en estos enfermos.

Con respecto al primer punto, durante cierto tiempo se ha
considerado un hecho probado que en los pacientes con EFOC la percep-

cién de cargas resistivas afadidas estaba mitigada, como expresién de
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un proceso de adaptacidén & unas recsistencias de la via aérea crénica-
mente elevadas (91,114,143). En un estudic de sujeteos normales, v
pacientes con asma bronguial v con EFOC (114) & los que se aplicaban
cargas resistivas wternas, se encontré gue tanto la deteccidn del
umbral como la estimacién de magnitud de la sensacidn respiratoria eran
similares en los normales y en los asmdticos; por el contrario, en los
sujetos con EFOC el umbral de deteccidn estaba aumentado, mientras que
la estimacidén de magnitud era menor para una carga determinada. Eg
decir, en los enfermos con obstruccidn crénica de las vias aéreas
estaria alterada la percepcidn de cambiocs en la resistencia de dichas
vias aéreas, no occurriendo asi en los portadores de un asma bronguial,
en los que el grado de obstruccidn muestra oscilaciones agudas. Enoun
trabajo posterior, el mismo grupo de trabajo (143) intentd comprobar si
la causa de esta respuests mitigada de los pacientes con EFOC ante las
cargas ventilatorias se debia & que el nivel de fuerza muscular
desarrollado era menor o si se trataba de anomalias especificas en  la
sensaci6én respiratoria. Los resultados de esta serie volvieron a poner
de manifiesto uni menor intensidad de la sensacidn de disnea en  los
pacientes con EFOC que en un grupo de individuos normales para  una
determinada cargay por el contrario, la presidn inspiratoria medida en
la boca era similar en ambos grupos, asi como la percepcidn de fuerza
muscular respiratoria durante maniobras estdticas. Fara los autores,
estos datos sugieren que el mecanismo de adaptacidn en los pacientes
con EFOC se lleva & cabo & través de zlteraciones en el procesamiento
de la informacién sensorial por parte del sistema nervioso central
(143) .

Los resultados de estos trabajos (114,143) tienen una rele-

vancia clinica potencialmente grande: la incapacidad de los enfermos



con EFOC para detectar incrementos en la recistencia de las vias aéreas
podria condicionar el desarrcllo de hipoventilacidn alveolar durante
episodios de broncoespasmo o de infeccidn ventilatoria (144). No obs-
tante, otros estudios han puesto en entredicho las conclusiones del
referido grupo de trabajo. For una parte, Ward y Stubbing (143) compa-—
ran  la intensidad de la sensacidn de disnea ante cargas resistivas  en
voluntarios normales vy pacientes con EFOC, no encontrando diferencias
entre ambos grupos cuando se corrigen el factor edad y el patrdn respi-
ratoric. En la misma lines estan los resultados de un estudioc realizado
en nuestro servicio (146), en el que no se encuentran diferencias en el
umb & de deteccidn de la disnea ante cargas resistivas entre sujetos
normales y pacientes con asma bronguial vy con EFGC.

Las aparentes discrepancias entre los trabajos citados acer-
ca de si en los enfermos con EFQC se produce o no un mecanismo  de
adaptacidn  ante los aumentos de la resistencia de las wvias  adreas,
puedern resclverse & la luz de los datos aportados por un interesante
estudioc (147) sobre la magnitud de la sensacidn percibida por sujetos
normales a los que se aplican cargas externas antes y después de aumen-
tar subrepticiamente la resistencia del circuito. Los autores no  en-
cuentran diferencias significativas‘en la magnitud percibida de 1la
carga entre las dos situaciones excepto {(en el limite de la significa-
cién estadistica) con las cargas afadidas mds pequeRas. Extrapolando
sus resultados con personas normales & las que se les incrementan
artificialmente las resistencias, & los pacientes con EFOC y resisten-
cias intrinsecamente elevadas, aventuran la hipdtesis siguiente: ante
un aumento de la carga ventilatoria, se produciria un proceso de adap-

tacidn &l cabo de cierto tiempo (un paciente con EFOC se adaptaria a su



nivel basal de obstruccidn); sin embarqgo, la percepcién de car
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adicionales {(del incremenic agudo de las resistencias en un enfermo con
EFQOC que sufre una crisis de broncoespasmo) no estaria atenuada  excep-
to, quizéds, en el caso de cargas muy pequefias, cercanas al nivel basal
de estimulacioén.

La segunda cuestidn relevante acerca de la sensacidn  de
disnea en la EFOC es la que hace referencia & las relaciones entre
dicha sensacidn de disnea y la fatiga de los miisculos respiratorios. Ya
se¢ ha comentado gque en individuos normales el conjunto de datos dispo-
nibles parece sefalar gque la fatiga global de los misculos inspirato-
rios {pero no especificamente la fatiga del diafragma) puede influir
per se en la sensaciodn de esfusrzo y de disnea (102,103,105,106,107),
de maneraz que suele encontrarse una relacidn entre la sensacidn respi-

ratoria ante cargas externas v la presidn de les mbsculos inspiratoriocs

s
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medida en  la boca (FI) o en el esdfago (Fpll, aunque no asi  con la
presidén transdiafragmatica (Fdi). En los pacientes con EFOC esta cues-
tidn ha sido cbhjeto de muy pocos estudios. Ya se ha citado también el
trabzjo de FRochester v Braun (104) sobre pacientes con EFOC v olros
procesos patolégicos respiratorios, en los que desaparecia la sensacidn
de disnea coincidiendo con el cese de la actividad eléctrica del dia-
fragma cuando se los sometia & ventilacién mecdnica. Orassino vy cols.
(148), por el contrario, encuentran poca relacidn entre la fatiga del
diafragma v la sensacién de disnea, en pacientes con EFOC & los  que
someten & cargas ventilatorias y & tests de esfuerzo. Kongragunta vy
cols. (149), por su parte, estudian a enfermos con EFOC a los que
aplican cargas resistivas y someten a ejercicio en bicicleta hergomé-
trica hasta que la sensacidn de disnes los obliga & detenerse. Durante

el ejercicic en bicicleta, no encuentran signos de fatiga diafragmdtics
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a pesar de que todos los pacientes tenian un grado madximo de disnea;

re

por el contrario, mientras respiraban con resistencias ewternas afadi-

das habia signos de fatiga diafragmdtica en todos los casos.
Como resumen de estos estudios, al iqual que en las personas

normales, en los enfermos con EFOC no se encuentra una relacidén cons-

tante entre la sensacidn de esfuerzo v la fatigs del diafragma. Sin
embargo, no hay estudics acerca de si existe dicha relacidn con  los
pardmetros que reflejan la fatiga global de los mdsculos inspiratorios

(FI, Fpl).
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IMFLICACIONES CLINICAS Y TERAFEUTICAS DE Lé& ALTERACION DE LO%
HUSCULOS RESFIRATORIOS EN La EFOC

Ya se ha hecho referencia previamente & la importancia de 1a
fatiga de los mGsculos respiratorios en el desenlace de la tentativa de
desconexidn de la ventilacidn mecdnica vy en la limitacidn al esfuerzo
en pacientes con EFOC. No obstante, quizds la cuestidn con implica-
ciones clinicas vy terapéuticas potenciales mds importantes es si  1a
fatiga de los misculos respiratorios contribuye, por una parte & la
hipercapnia crodnica gue se produce en los pacientes con EFOC evolucio-
nada v, por otro lado, si constituye un factor determinante en  las
agudizaciones de la insuficiencia respiratoria crénica en dichos pa-
cientes.

La dieminucidn de la fuerza {debilidad) de los misculos
respiratorios  puede dar lugar & retencidn crénica de CO0Z2, inclusc sin
gue exista aumento del trabaljo respiratorio. Ello estéd bien documentado
en pacientes con procesos neuwromusculares crénicos (35), en los que se
produce  hipercapnia cuando las presicnes inspiratorias maximas dismi-
nuven hasta alcanzar valores inferiores & la mitad de los normales; en
los mismos pacientes, asmismo, la intensidad de la retencidn de COZ es
proporcicnal & la intensidad de la debilidad muscular respiratoria.Bi
la debilidad orgénica, crénica e irreversible, de los procesos miopdti-
cos puede originar hipercapnia, la debilidad funcional y potencialmente
revercible que define & la fatiga de los misculos respiratorios
(3,15,52) podria, igualmente, producirla desde un punto de vista tedri-
to. Tantc mds si, como ocurre en la EFOC se acompada de un aumento del
trabajo respiratorio.

Los factores determinantes de la presidn parcial de COZ2 en

sangre arterial estdn sinteltizados en la ecuscidn respiratorias FaC02 =
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k. \VCOZ/Va, donde k ee una constante de proporcionalidad, VOOY es la
produccidén de anhidrido carbonico y VA la ventilacidn alveolar. B1  se
presupone constante la VCOZ, la hipercapnia puede considerarse eguiva-
lente & hipoventilacidn alveclar. Como VA = VE - VD {donde VE &z  1x
ventilacién gleobal v VD la ventilacidn del espacio muertol), una dismi-~
nucidn de la ventilacidn alveolar puede deberse « disminucidn de VE
{como podria ser el caso de la debilidad o fatiga de los mOsculos
respiratorios) y/c a un aumento del VD, como ocurre en los procesos que
cursan con alteracion del cociente ventilacidn-perfusidn. En la EFQOC,
desde un punto de vists meramente conceptual, es obvio gue se producen
desigualdades de la relacidn ventilacidn—perfusidn con aumentc del YD vy
este es el factor primaric en la produccidn de hipercapnia  (150). HNo
obstante, por accion de la musculatura respiratoria puede tener lugar
una hiperventilacidén compensadora (aumento de VE) gque wmantenga  una
ventilacidn alvecolar adecuada vy, por tanto, una Fa CO2 dentro de 1i-
mites normales. De hecho, leos pacientes con EPOC en estado estable
suelen tener una VE normal o aumentada (120,131) v, & pesar de eilo,
algunos tienen una hilpercapnia crénica. La cuestidn que se plantes &
rengldon sequido es si la fatiga de los mlscuwlos respiratorics, de
manera directa o indirecta, contribuye a que no pueda mantenerse el
mecanismo de compensacidn hasta el punto que asegure cifras normales de
Fa C02. FHRoussos (192) es el autor de una atractiva y elaborada hipdte-
gis que, en sintesis, establece que la hipercapnia de la EFOC es, en
una fase inicial, consecuencia de alteraciones en el patrdn ventilato-
rio que tienen la finalidad de proteger a los misculos respiratories de
la fatiga, sin que se produzcan cambios en la VE; en un estadio poste-

rior, si llega & producirse fatiga muscular, disminuiria la VE vy aumen-
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taria el grado de hipercapnia. Desarrollando someramente esta teoria,
una determinada VE puede conseguirse mediante contribuciones variakles
del volumen corriente (V1) v de la frecuencia respiratoria (f), va que
VE = WM . +. El respirar con un VUt pequefo supone una maniobra favora-
ble para los masculos inspiratorios ya que implica, por una parte,
menor desventaja mecdnica (menor desviacidén de la longitud de reposoc
muscular), por otro lado que la presidn inspiratoria (al tener que
desplazar un menor volumen) sea menor y, por Gltimo, una duracidn
inferior de la contraccién (un menor Ti) siempre que el flujo se man-
tengs constante. 5Sin embargo, para conservar la misma VE con un Vit mds
bajo debe aumentar la frecuencia respiratoria, 1o cual da lugar & un
aumento funcional del espacic muerto (concretamente, de la relacidn
YLAVD), con el consiguiente incremento en la Fa CO2. Enm un  estadio
posterior, cuando se produce un descenso de la VE con aumento adicional
de la Fa COZ, Roussos especula con que el factor determinante podria
ser una disminucidn de las drdenes motoras (es decir, fatiga centrall,
con la finalidad de preservar la integridad de los mlsculos respirato~
rios (152).

La hipdtesis de Roussos se apoyva en los resultados de es-
tudios comparativos entre pacientes con EFOGC normocdpniceos € hipercép-
nices. En uno de ellos se encontrd que los en{ermos‘ hipercépnicos
tenian una VE similar & los normocdpnicos, pero mencr VUt y mayor +re-
cuencia respiratoria (120); en otro, la hipercapnia se asociaba con una
VE significativamente mds baja (1851). Es decir, los resultados de cada
uno de estos trabajos reflejarian las dos fases de afectacidn . de la
musculatura respiratoria propuestas por Foussos (152).

A pesar de la indudable brillantez especulativa de la citada

hipdtesis, los datos objetivos acerca de si en la EFOC en estado esta-
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ble viste fatiga crénica de los misculos respiratorios son contradic-
torios v, en el mejor de los casos, se trata de dateos indirectos. En
una serie de pacientes con EFOGC (19), aquellos cuya PI max estaba  por
debajo de la mitad de los valores normales tenian hipercapnia manifies-
ta (Fa COZ de 90 mm Hg o mayor) y, por otro lado, el 447 de la varia-
cidn en la Fa 2 se debia a la FI max. En otra serie de 242 pacientes
con  EPOC (153) los autores miden las resistencias pulmonares {(RL) como
expresion de la carga ventilatoria y la PI max, que reflejaria 1a
reserva de fuerza muscular inspiratoria. E1 indice RL/PI max estaba en
relacién con  la Fa CDZ, de manera que los pacientes con  hipercapnia
tenian valores de dicho indice de 0,4 o mayores. Este hallazgo parece
sugerir que la combinacidn de disminucidn de la fuerza muscular inspi-
ratoria y elevacidn de las resistencias pulmonares daba lugar & reten-
gidgn de C0Z, gquizds como resultado de fatiga muscular cordnica. En

resumen, los estudios citados (19,153) demuestran gue en la EFOC hay

i

una relacidén entre la alteracidn de la musculatura respiratoria vy 1
hipercapnia crénica; no obstante, no aportan datos cobjetivos acerca de
que loe pacientes hipercépnicos tengan fatiga de los mGsculos respiva-
torios y, por otro lado, los casos con mayor alteracidn muscular suelen
ser también los més afectados desde el punto de vista mecdnico f{con
mayor grado de obstruccidn y de hiperinsuflacidn) y de los intercam-
bics, por lo gue es dificil establecer el papel preciso de los masculos
respiratoricos en la génesis de la hipercapnia.

Otros datos, también indirectos & favor de que la
cbetruccidn de las vias aéreas puede dar lugar a hipercapnia a través
de la produccidn de fatiga de los misculos inspiratorios, provienen de

estudios wperimentales en loe que se somete & voluntarios normales

e

cargas resistivas externas hasta la extenuacidn (154):; &l final de la



prueba loeg sujetos mostraban signos clinicos de fatiga (respiracion
parzdéjica) acompafiados de desaturacidn de 02 v de retencidn de COZ vy,
por otro lado, la resistencia ventilatoria estaba en relacidn directs
con la fuerza de los misculos inspiratorios evaluada por la FI mas.

For Gltimo, quizds los argumentos de més peso & favor de que

en 1 EFOC puede haber un estado de fatiga crdnica de los misculos

ar

respiratorios proceden de trabajos en los que se evaldan los efectos
del descanso intermitente de la musculatura inspiratoria con respira-
dores de presidén negative externa tipo coraza. En una serie de pacien-

tes  con EPOC avanzads, &l cabo de un pericdo medic de cingo meses de

i
o

aplicar esta modalidad terapéutica durante 4 & 10 hora Iodia, la Fa
CO0Z2 habia disminuido de 34 & 4% mm Hg v se habia producide un aumento

sitgnificativo de las presiones susculares méximas inspiratorias v espl-
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ratorias (1339). En otro trabajo posterior (136) se evaluaba el
del descanso de los mibscuwlos respiratoriocs mediante la aplicacidn  de
respiradores de presion negativa esterna durante pericdos de tiempo
corto (5 & & horas al dia durante tres dias consecutivos) en pacientes
can EPOC avanzada, en comparacidn con un qrupo contrel de pacientes con
un grado comparable de afectzcidn pulmonar. Se comprobd gque el descanso
de la musculatura respiratoria se traducia en aumento de las presionss
musculares (FI maw v FE @), de la mdsima ventilacidn sostenible vy de
la  Fa 02, wmientras que la Pa CO2 disminuis significativamente en los
pacientes hipercdpnicos; en el grupo control no hubo rningln cambio
significative en los citados pardmetros. Los resultados de estos es-
tudios si constituyen un argumento, indirecto pero importante, a favor
de la existencia de fatiga crénica de los misculos respiratoriocs, sobre
todo porgue otros pardmetros de funcidn pulmonar (come los que reflejan

el grado de obstruccidn v de hiperinsuflacidn) no cambiaban tras  las



70

sesiones de descanso (1568), por lo que solo es posible atribuir el
descenso de la Fa C02 & la mejoria de la funciédn muscular respiratoria.

# pesar del aciumulo de datos indirectos existente, no  hay
evidencia objetiva de que los pacientes con EFOC en estado estable
sufran fatiga de los misculos respiratorios. En este sentido, €l pre-
viamente mencionado estudio de Bellemare y Grassinoc (140) pone de
manifiesto que los pacientes con EFOC estabilizada respirando  espon-
téneamente tienen un ITT di {aunque superior &l de los sujetos nor-
males) por debajo del establecido como umbral de la fatiga muscular v,
ademés, no muestran signos de fatiga en el EMG diafragmaticos; por otero
lado, el ITT di en los mismos pacientes estaba correlacionado signifi-
cativamente con la recistencia de las vias aéreas, pero no asi con la
Fa CO2. En otras series (142), también se ha encontrado que el ITT di

de lo

i

enfermas con EFUC en fase intercritica estd situado en una zona
no fatigante.

Ern la EFOC con insuficiencia respiratoria crénica agudizada,
por el contrario, hay pocas dudas acerca de gue uno de los principales
factores que contribuyen a desencadenar la insuficiencia respiratoria
es la fatiga muscular. En los entermos estudiados por Cohen v cols.
(73) ce comprobd que la ewistencia de signos clinicos v electromiogré-
ficos de fatiga de la musculatura inspiratoria precedian al descencso
del volumen minutc y &l incremento de la Pa €02. El hallazgo de que los
enfermos con EFOC agudizada & los que no se consigue desconectar de la
ventilacién wmecanica tienen valores de POl particularmente altos
{81,157), es un indice de gque tales pacientes estdn desarrollando un
patrén respiratoric particularmente fatigante. No existen estudios en

loz que se determine el ITT di en pacientes con insuficiencia respira-

toria cronica agudizada debida &« EFOC, debido & que dicheos enfermos no




suelen estar en condiciones de realizar maniobras respiratorias  forza-
das. No obstante, recientemente se ha realizado una estimacidn indirec-
ta del citado parametro en dichos pacientes (198), basandose en  los
resultados de otros estudios y concluvéndose que el ITT di debe situar-
se en un valor aproximado de 0,27, muy por encima del establecido como
umbral de la fatiga (0,15-0,30).

En definitiva, en la EPOC en estado estable hay datos indi-
rectos de diversa indole a favor de que, en los pacientes hipercédpni-
cos, puede haber un estado de fatiga muscular respiratoria crdnica,
aungue ecte hecho no se ha podido demostrar con parametros directos v
objetivos. For el contrario, en los enfermos con EPOC agudizada suele
poder comprobarse  la existencia de  fatiga la cual, probablemente,
constituya uno de los factores determinantes de la insuficiencia respi-
ratoria aguda.

El caopitulo de las medidas terapeéuticas encaminadas & mejo-
rar Ila funcidn de los mOsculos respiratorics en la EPOC se encuentra en
plenc desarrolloc en la actuxlidad. Con contadzs excepciones, hasta hace
pocos ahos el tratamiento de la EFOC se basaba exclusivamente en inten—
tarr mejorar el grado de obstruccidn, prevenir las complicaciones v
tratar, con medidas conservadoras o con ventilacidn mecanica, los
episodios de agudizacion de la insuficiencia respiratorix. Aungue la
disminucién del grado de obstruccidén y de hiperinsuflacién actua indi-
rectamente sobre la funcidn de los mGsculos respiratorios, al disminuir
el trabajo que deben desarrollar y mejorar sus condiciones mecdnicas,
ambos fendmenos son en gran parte irreversible en la EFOC.

Con respecto al tratamiento directamente dirigido a medcorar
la funcidn muscular puede dividirse, esquemdticamente, en cuatro apar-

tados: proporcionar un aporte energético adecuado (en los cascs en que



ecté previamente comprometide), los férmacos gque {(presuntamente) actuan
sobre la contractilidad muscular, el entrenamientc v el descanso de la
musculatura respiratoria.

En cuanto &l primer apartado, la normalizacidn del balance
hidrico y electrcolitico, el aporte de 02 y la mejoria de la funcidn
circulatoria pueden ayudar a reestablecer el egquilibrioc entre demandas
y suminicstros de energia a la musculatura respiratoria (82). Dentro de
este apartado. el capitulo de los aportes nutritivos merece unz mencidn
especial. Ya se ha referido gue algunos autores encuentran en  un
subigrupo de pacientes con EFOC una disminucidn de la fuerza  muscular
inspiratoria mayor de la que podria esperarse por la hiperinsuflacidn
(16,18,19). BRasdndose en este hecho v en estudics clinicos (79) v
necrédpsicos  (134) de sujetos desnutridos sin patologia respiratoria,
aspeculan con que la desnutricidn debe influir en la debilidad muscular
generalizada que observan en algunos pacientes con EFGC v bajo pesco
corporal. Aungue es evidente que los pacientes wmanifiestamente des-
nutridos deben recibir aportes suplementarios, no estd claro hasta gué
punto éste es un problema frecuente en la EFOC, ni tampoco el impacto
de dicha medida sobre la funcidn de los misculos respiratorios. En un
estudic vreciente (159) no se encuentran diferencias en los pardmslras
de funcidn muscular respiratoria entre pacientes con EFOC bien nutridos
y desnutridos; por otro lado, el aporte nutritive suplementario no
produio cambics en los indices de fuerza muscular de los pacientes con
EFOC v desnutricidn.

El capitulo de 1la farmacoterapia de los misculos respi-
ratorios, comc corvesponde & su incipiente estado de desarrollo, es
tambien un  tema sujeto a amplias discrepancias. La teofilina, unsa

metilwantina extensamente empleads en la EFOC por su accidn broncodila-



tadorz, es el férmaco sobre el que hay un cuerpo de doctrina mas
amplio. En estudios experimentales (160,161), asi como en  sujetos
normales (142) vy en pacientes con EFOC (163) se ha encontrado que 1l
teofilina, a dosis que producen niveles séricos dentro del margen
terapéutico, da lugar & un aumento de la fuerza del diafragma, mientras
que sobre la fatigsa de dicho misculo tiene efectos profildcticos  (re-
trasa su  aparicidn) y terapéuticos {acelera su desaparicidn). Con
respecto al mecanismo de actuacidn de la teofilina, se especula con un
efecto de dicho farmaco sobre el metabolismo del calcio (161,163). Los
autores piencan que, &l igual gue €l miocardio peroc al contrarioc que
los restantes misculos esqueléticos, la contraccidn del diafragma es
dependiente de la concentracidén extracelular de calcio y que la teofi-
lina dincrementaria la entrada del miemo a través de la  membrana ce-
ivlar. 5Sin embargo., en otros trabajos no se ha encontrado ninguna
accién  cignificativa de la teofilina sobre los misculos respilvatorios
de voluntarics normales (164) v pacientes con EFOC (149). Uno de 1los
autores mds escéplices respecto & la utilidad clinica de la presunts
accién  de las teofilinas sobre los misculos respirstorics es  Moxham
{165), entre cuyos argumentos criticos no falta la alusidn & que ha
sido fundamentalmente un solo agrupo de trabajo (160,161,162, 163) el
que ha encontrado tales efectos beneficiosos. E1 citado Moxham (16%)
opina que la &ccidn muscular de las tecfilinas es escasa vy dosis-
dependiente por lo que al tratarse adem&s de drogas con un  margen
terapéutico estrecho, su utilidad clinica es minima o nula.

En estudios aislados se ha encontrado también un efecto
inotropo positivo sobre los misculos respiratorios de otros farmacos
comc  la cafeina (tambien una metilxantina) (102), estimulantes beta-

adrenérgicos como la terbutalina (168) y la digowina (167). En el caso
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de la digoxina, cu presunta accidn sobre el diafragma es utilizads por
los  autores (167) para apoyar su hipdtesis acerca de las similitudes
funcionales entre dicho masculc y el miocardio.

El entrenamiento de l& musculatura respiratoria plantea una
serie de cuestiones previas conceptuales. En primer lugar, si es apli-
cable a los mGsculos respiratorics (que se estan "entrenando” de por
vida) lo que a los restantes mOsculos esqueléticos. En segundo lugar, v
en el supuesto de que en la EFOC exista un estado de fatiga crénica
(155,156), =i es factible el entrenamiento de unocs misculos fatigados.
For altimo, problemas metodoldgicos: si se evalGa la respuesta a  los
programacs de entrenamiento a través del cambio en los pardmetros de
fuerza y de resistencia de los mGsculos respiratorios, hay que tener en
cuenta el factor aprendizaje; si la respuesta se mide mediante tecsts de

esfuerzo global, es necesario con

i

iderar que en la limitacidn al ejer-
ticio fisico intervienen cotros factores, como los cardiovasculares y 1l
fatiga de los misculos de las piernas (93,99). PFara terminar con  las
cuestiones metodoldgicas, las diversas técnicas de entrenamiento es-
pleadas, &asi como las diferencias en el tiempo de aplicacidn de dichas
técnicas y en la seleccidn de los pacientes, hacen muy dificil 1a
comparacitn de los resultados de las series publicadas sobre este tema.

Los métodos de entrenamiento de la musculatura respiratoria
se clasifican, de una forma probablemente artificial, segun esten
encaminados & incrementar la fuerza o la resistencia muscular. E1
entrenamientoc de la fuerza de los mGsculos respiratorios se lleva &
cabo realizando maniocbras inspiratorias y espiratorias estdticas (con-
tra una via aérea ccluida) mdximas repetidas (168). El entrenamiento de
resistencia admite +tres modalidades: 1la hiperventilacidén isocdpnica

voluntaria €168), la aplicacidn de cargas resistivas inspiratorias



(169) v la carga inspiratoria de umbral (77), ademas del eljercicio
figsico global, gue constituye un procedimiento inespecifico de entrens-
miento de resistencia muscular respirvatoria. Aungue en la mayoria de
los trabajos citados, ‘tanto en voluntarios normales (168) como  en
pacientes con EFGC (77,169) se comprueba mejoria de los pardmetros e
fuerza y de resistencia de los misculos respiratorios, lo variable de
la respuesta, asi como los problemas metodolédgicos antes mecionados,
hacen pensar a auwtores como Morham (76) que "el entrenamiento de los
misculos respiratorics es dificil, sus beneficios es posible que sean
pequefos vy es improbable gue el entrenamiento especifico de los  mos-
culos respiratorics ocupe un lugar en el maneic de la mayoria de  los
pacientes con entermedad pulmonar avanzada®.

i1 descanso de la musculatura respiratoria, mediante respi-
radores de diverso tipo. probablemente constituys la modalidad terapdu-
tica més prometedora. En la insuficiencia respiratoria aguda debida &
EFOC, cuando fracasan las medidas conservadoras estd indicada la venti-
lacidn mecdnica, & través de un tubo endotraguesxl o de tragueosiomis
(158), generamente con respiradores volumétricos. La finslidad de 1
ventilacidn mecénica en esta situacidn patoldégica es  dobles por  un

lado, dar tiempo & gque se solucione el factor desencadenante de 1

o

agudizacidny  por otra parte, permitir el descanso de una  musculatura
respiratoria fatigada (158). Los criterios para indicar la ventilacidn
mecdnica en un paciente aqudizado con EFOC suelen ser clinicos y gaso-
métricos, no uwtilizdndose indices objetivos de fatiga por su  excesiva
complejidad en un contexto clinico critico. For el contrario, Y ya s
ha comentado con anterioridad, la medida de la FOL =se ha propuestoc como
un parametro valido para predecir el probable desenlace de la tentativa

de desconexicn del respirador (81,157).



El descanso intermitente, generalmente en el dmbitc ambula-
torio, de los misculoes respiratorics en los pacientes con EFOC avanzada
en fase estable, constituye una modalidad terapéutica en plenc desarro-
1lo. Su presupuesto tedrico es que en dichos enfermos puede ewistir un
estado de fatiga crénica de los masculos inspiratoriocs que, de otra
forma, no tendrian tiempo suficiente para recuperarse porgue deben
trabajar frente a una carga aumentada de manera continua durante todz
la wvida. 51 la fatiga sobreviene cuando las demandas de energia por
parte del misculo cson supericres & los suministros (3,1%), el descanso
de dicho miscule da lugar & una disminucidn del gasto {(y, por tanto, de
las demandas) energético, reestableciéndose asi el balance.

Los respiradores utilizables para la ventilacién inter-

mitente & largo plazo pueden ser de dos tipos: los de presidn negativa

#terna tipo tangue ("pulmén de acero”) o coraza dan lugar a valores de
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presidn alveolar inspiratoria por debajo de la presidn atmosféricas
de presidn positiva en la via aérea originan durante la inspiracidn una
presidn  alveolar superior a la atmostérica (170). Con respeclto &  los
respiradores de presidn negative externa, el primerc en ser amplizmente
utilizado fue el respirador tipo tangue o "pulmén de acerc”, cuyo
emplec se remota & la poliomielitis epidémica de los afos S0 (170).
Fosteriormente se han desarrollado otros procedimientos para la venti-
lacidn con presidn negativa, como las corazas (tordcica o toracoasbdomi-~
nall) v el respirador tipo "poncho” (170). El mecanismo de funcionamien-—
to es similar en todos los tipos: consiste en originar una presidn
negativa (inferior & la atmosférica) entre el respirador y la pared
externa del tdérav, de manera que la caja tordcica ze desplaza hacia
fuera, credndose una presidn alveolar negativa que propicia la inspira-

cién. En general, con estos respiradores la espiracidn es pasiva v se
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lleva a cabo por la azccidn de la recogida eldstica pulmonary no obstan-
te, también puede producirse una presién positiva espiratoria  para
aumentar el flujce (170). Los respiradores de presidn positiva en la via
wéren, que son los habitualmente utilizados en la insuticiencia respi-
ratoria aguda, suelen regquerir la practica de una traqueostomia para su
emplec ambulatorio, lo gque constituye un factor limitante de gran
importancia. 8in embarge, las investigacicnes sobre el sindrome de
aprieas durante el suefo han dado lugar al desarrollo de las mascarillacs
de presién positiva continua en la via aérea (CFAP), cuya aplicacidn
ecstd comenzandc & sobrepasar los limites de la patologia obstructiva
durante el suefo (171).

# raiz del amplio usc de los respivadores tipo tanque en  la
gra de la policmielitis, las indicaciones de la ventilacidn intermiten-
te t(habitualmente nocturna) domiciliaria, a travée de respiradores de

diversn tipo, se fueron extendiendo & otros procescos que  originaban

]

debilidad de los mtscules respiratorics, como las secuelas de lesiones
medulares (172) vy oilros procescos neuwromusculares (173), asd como & la
insuficiencia respiratoria secundaria a alteraciones de la cajm tordci-
ca del tipe de la cifoescoliosis y la toracoplastia (174, 173). Global-
mente considerados, leoe resultados & corto plazo de estos estudiocs
muestran una mejoria inmediata de los pardmetros gasoméiricos (Fa 02 v
Fa CO2) (174,17%). 6 largo plazo, después de periodes prolongados de
ventilacién nocturna, los pacientes muestran mejoria subjetiva de 1la
disnea durante el dia y las cifras de Fa 02 y Fa C02, también durante
la respiracidn espontdnea, mejoran significativamente con respecto &
las existentes antes de instaurar el programa de ventilacidn domicilia-

ria (173).
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En la EFOC en face estable, la ventilacion mecanica para
proporcionar descanso intermitente & los mOsculos respiratorios  ha
sido, hasta la fecha, un procedimiento terapéuvtico poco investigado. Ya
se ha hecho referencia & algunos trabajos &l respecto (155,156) gque
demostraban cémo la ventilacidn intermitente durante periodos de tiempo
prolongados  (1835) y breves (156) aplicada a enfermos hipercéapnicos con
EFOC estabilizada, daba lugar & mejorias significativas en los paréame-
tros gasométricos y en los indices de fuerza y de resistencia muscular
recpiratoria, sin que se produjeran cambios en los voldmenes pulmonares
y en el grado de obstruccidn que permitieran atribuir la medioria a fac-
tores otros que los musculares., En el primero de estos trabaijos (155)
se pudo observar, por otro lado, que la ventilacidn intermitente &
largo pla=zo daba lugar & una muy importante disminucidn del nlmern de
dias de hospitalizacidn por afo. En el sequndo estudic citado (156) se
comprokdé gue la medioria producida por el descanso de  los misculeos
respiratoricos desaparecia al cabo de pocos dias de suspender su aplica-
cidn, io gue hace pensar que esta modalidad terapéutica, si se confirms
sy utilidad, debe emplearse de forma cronica. Hecientemenie se  han
estudiado, en pacientes con EFDC avanzada en fase estable, procedimien-

toe de ventilacidn externa mas sofisticados. como la aplicacidn de

[

oscilaciones de alta frecuencia & la pared toracica (142), encontrén-
dose mejoria gasométrica y disminucidn del ITT di durante los pericdos
de ventilacidn mecdnica con respecto & los valores previos.

Ern el momento actual se estan llevando a cabo en diverscs
centros (entre ellos, en el Hospital Universitarioc "Virgen del Rocig"
de Sevilla) ecstudios encaminados & confirmar la utilidad del descanso
intermitente de los misculos respiratoricos en logs pacientes con  EROC

avanzada. FRecientemente, FT Macklem ha hecho referencia a la importan-
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cia potencial de estos trabajos estimando que, de confirmarse su utili-
dad, aproximadamente 100,000 pacientes en EEUU podrian beneticiarse de

esta modalidad terapéutica, 1o que constituye un nimerc tres veces

mayor que el de los enfermos sometidos & dialisis crdnica (176).
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Este trabaijo se ha realizado de forma prospectiva, a lo
largo de cinco aRos.  Su objetivo genérico ha sido el estudio funcional
del estado de la musculaturea respiratoria en la  entermedad pulmanar
cbstructiva croénica (EPOCY. Fara llevarlo a cabo, dicho estudio ha sideo
dividida en tres secciones.

SECCION I.- Su objetiveo ha sido la evaluacidn de la fuerza
de los misculos respiratorios en la EFOC (& través de la determinacidn
de las presiones midximas medidas en la boca), asi como el estudic de
los factores funcionales que pueden condicionar la alteracidn de dichs
fuerza, haciendo especial hincapié en las relaciones presion muscular-—
volumen pulmonar.

Nuestra hipdtesis ha sido que mediante el estudio, & través
de diversas vize, de la relacidn entre las presiones respiratorizs v el
grado de  hiperinsuflacidn, podrian extraerse datos acercs del papel
desempenado  por el incremento del volumen pulmonar en ia patogenis  de
la alteracidn de los misculos respiratorios en la EFGC.

bos caminos que hemos seguido para  intentar cumpliir el
cbistivo v veriticar ia hipdtesie han sidos

1.~ Determinacitn de las presiones respiratorias médximas
medidas en la boca (PI max, FE max) en los pacientes con EFOC  en
relxcién con un grupo de personas normales.

Z.- Estudio de las relaciones presidén muscular inspiratoria-
volumen pulmonar, mediante:

- Correccidn de los valores absolutos de FI max por
el grado de hiperinsuflacidn (FRCr/TLCY), estableciendo un indice de

fuerza muscular inspiratoria (If) tedricamente independiente de la

accion del volumen.



- Comparacidn de un grupo de pacientes con  grados
extremos de hiperinsuflacidn manifestados por una FRC real superior &
la TLC tedrica ({EFOC tipo enfisema) con otro grupo (EFOC tipo
bronguitis crdnica) con grados mencres de alteracidn de los vollmenes,
con la finalidad de comprobar si la hiperinsuflacidn extrema, & través
de la ley de Laplace, ejercia efectos adicionales sobre la alteracidn
funcional de los miusculos respiratorios.

- Establecer 1la existencia o no de correlacidn entre
la FI max (el pardmetro de referencia en esta seccidn I v otros
indices funcionales pulmonares.

Z.— Evaluacidn de los efectos potenciales de factores
metabdlicos, como la  FaCoz, en la funcién de los misculos
inspiratorios, wmediante la comparacidn de dos grupos de pacientes con
eimilar grado de &afectacidn mecdnica pero diferenciados por la
existencia o no de hipercapnia.

SECCION TI.- El estudio de los pacientese con EFOC englobados
en esta cseccidn ha tenido el objetive de analizar los Afacltores
furicionales subyacentes &l desarrcllc de fatiga de 1los mGsculos
inspiratorios, prestando especial atencidn &« los dindices que refleian
la  fuerza (Fdi/Fdi me) v la duracidn (Ti/Ttot) de la contraccidén del
diafragma.

Con este estudio hemos pretendido confirmar la hipdtesis
(54,55,140) de que los enfermos con EFOC tiermen el umbral de la fatiga
muscular inspiratoria &l mismo nivel del indice tensidn-tiempo del
diafragma (ITT di = Pdi/Pdimaxt . Ti/Tteot) que las personas normales,
asi como cuantificar la contribucidén relativa de cada unc de los compo-

nentes del ITT di & la fatiga del diafragma.



83

Hemos llevado a cabo el trabajo en esta serie de pacientes
con EPOC analizando los pardmetros ventilatorios v de presidn muacﬁlar
en condiciones basales, durante un esfuerzo respiratoric fatigante
frente @ una carga vresistiva y al detectarse signos de fatiga muscular
inspiratoria. La comparacidén de dichos pardmetros en  las tres

gituaciones descritas nos permitiria detectar aguellos que son  mas

importantes (al menos como fendmenos acompanantes) en el desarrollc de

fatigsa.

SECCION III.- Su objetivo ha consistido en analizar los
parametros que detectan el estado de los mlsculos inspivatorios cuando
los enfermos con EFQOC alcanzan el umbral de la sensacidn de disnea, &l
respivrar frente a cargas resistivas externas progresivas. El  esiudio
tenia unz doble vertiente: por un lado, comparar el comportamiento de
loe citados pardmetros de funcidn muscular en el umbral de la disnea v
durante el desarrcllo de fatiga; por otra parte establecer, mediante
determinacidn de las presiones insplratorias medidas en la boca (FIZ vy
de las presiones transdiafragmaticas (Fdi), cuidles son los mGscules o
grupos musculares inspiratorios cuya actividad se relacions mas
ectirechamente con la produccidn de disnea. Marginalmente, en un grupo
de sujetos normales de referencia, hemos intentado comprobar i los
cambios en la funcidn muscular inspiratoria que se producen en ellos al
comenzar & percibir la sensacién de disnea, son de la misma indole que
los originados en los pacientes con EPOC.

Nuestras consideraciones aprioristicas han sido, en primer
lugar, que las alteraciones en la funcidn de los mGsculos inspivatorics
probablemente sean cualitativamente csimilares en el desarrullo de

fatiga y en el umbral de la disnez, aungue la intencidad de 1

ar

-
et
0

alteracidén debe ser mavor en la primera de dichas situaciones



disnea seria un heraldo de la fatigal. Feor otro lado, teniamos dudas
acetrca de si la determinacidn de las Fdi aportaria datos adicionales &
ia medida de las FI en la boca (técnicamente mucho més sencilla) con
respecto a los cambios funcicnales musculares subyacentes a  la
sensacitn de disnea.

Fara desarrollar estos planteamientos iniciales hemas
cuantificado, en los sujetos estudiados, las modificaciones producidas
en los indices ventilatorios y de funcidn muscular inspiratoria desds
la situacién basal hasta el umbral de 1la disnex, con especial
referencia a los parameiros relacionados con la duracidn v la fuerza de
1z contraccidén de log misculos inspiratorics en general (Ti/Ttot, PI,

FI max, ITT) v del diafragms en particular (Ti/Titot, Pdi, Pdi maw, ITT
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HATERIAL

Hemos estudiado & 109 pacientes con EFOC y & 43 sujetos
normales. El estudio ha sido dividideo en tres secciones. En la seccidn
I se han investigado las relaciones de 1las presiones respiratorias
méximas con otros indices funcionales basales en 74 pacientes y 32
sujetos normales. La seccidn II estd compuesta por 14 pacientes con
EFOC estudiados basalmente y durante un esfuerzo respiratorio fatigante
mediante aplicacidén de una carga resistiva. En la seccidén 111 se
estudiaron 21 pacientes, en condiciones basales y &l alcanzar el umbral
de la sensacidn de disnea; en estx seccidn se compararon los datos de
los pacientes con los de un grupo de 11 sujetos normales, que
constituyen la referencia de normalidad en nuestro laboratorioc en 1los
estudios sobre la sensacidn de disnea.

Todos los pacientes con EPOC habian sido estudiados en el
Servicio de Neumologia del Hospital Universitarioc Virgen del Rocio de
Sevilla. El diagnéstico de EFQC se realizd de acuerdo con criteriaos
clinicos, radioldgicos y funcionales (177,178). Los criterios clinicos
fueron la existencia de tos y expectoracién crdnicas y de disnea de
esfuerrzo continua. Los radiclégicos, signos de hiperinsuflacidn con o
sin signos de hipertensi6n arterial pulmonar precapilar. For @ltimo,
los criterios funcionales fueron la comprobacién de obstruccién de las
vias aéreas, manifestada por un indice de Tiffeneau (FEV1Z) inferior al
704, &si como de ausencia de reversibilidad con broncodilatadores de
dicha abstruccién.

Se excluyeron agquellos pacientes con obstruccién crénica de
las wvias @aéreas que, ademds, tuvieran cardiopatias izquierdas,

alteraciones de 1la caja tordcica (toracoplastia, cifoescoliosis) o



procesos neuwromusculares crénicos. En el momento del estudic todos los
enfermos se  encontraban en fase de intercrisis y estaban
administrdndose la medicacidn broncodilatadora habituxl. Todos los
pacientes se prestaron voluntarios para el estudio tras sér informados.

Los 74 pacientes con EPOC estudiados en la seccidn I fueron
separados en dos gQrupos, siquiendo 1los criterios clinicos ¥
radiolégicos de Nash, Briscoe y Cournand (179): se etiquetaron de EFOC
tipo enfisema (tipo A) 17 enfermos y de EFOC tipo bronquitis crénica
(tipo B) los 57 restantes.

El grupo control de la seccién I estaba formado por 32
sujetos enviados &l Laboratorio de Funcién Fulmonar del Hospital
Universitaric Virgen del Rocio para ser sometidos & evaluacidn
funcional respiratoria previa & cirugia abdominal reglada. Todos se
prestaron voluntarios para que se les ampliara el estudio previsto. Los
11 sujetos normales que constituyen el arupo de referencia de la
seccién I11 eran trabajadores del hospital los cuales, asimismo, ce
prestaron voluntarios para el estudio. A todos los individuos de ambos
grupos se les realizd un breve cuecstionario para excluir la existencia

de enfermedades respiratorias.
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METODOS

Todas las exploraciones se realizaron por la mafana, con el
paciente sentado y respirando aire ambiente.

SECCION I.- En esta seccidn sbélo se determinaron pardmetros
respiratorios en condiciones basales.

La espirografia se practicd en un espirdgrafo de campana
tipo Stead-Wells (Volumograph Mijnhardt) previamente calibrado con una
jeringa de 9 1litros. Se exigieron, como minimo, tres curvas de
capacidad vital forzada reproductibles, escogiéndose la mejor de ellas.
Se determinaron la capacidad vital forzada (VC), el volumen espiratorio
forzado en el primer segundo (FEV1), 1la relacidn porcentual entre el
FEU1 v la VC (indice de Tiffeneau & FEVIZ) v el Flujo mdximo
mesoespiratorio, entre el 23 y el 797 de la VC (MMEF). Todos 1los
parametros espirogrédficos fueron corregidos a temperatura corporal vy
presién saturada de vapor de agua (RTFS). GSe emplearcon como tablas de
normalidad 1las de Kamburoff y se siguid la normativa propuesta por la
Sociedad Espanola de Fatologia Respiratoria (180).

La capacidad vresidual funcional (FRC) se determind en 1la
mayoria de los casos mediante la técnica de dilucidén de helioc en
circuito cerrado, utilizando un espiréarafo Mijnhardt conectado a un
analizador de helio UG-45. El tiempo minimo de la prueba fue de 20
minutos, prolongandose en caso necesario hasta lograr la estabilizacidn
total de 1los valores; en el cursoc de la misma se vrealizaron tres
maniobras de capacidad vital para mantener el nivel respiratoria. Una
vez establecido el valor de FRC, 1la capacidad pulmonar total (TLC) se
calculd sumdndole 1la capacidad inspiratoria (IC) espirogrdfica. El

volumen vresidual (RV) se establecid como la diferencia entre la TLC vy
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la VC. Alternativamente, se determind la FRC pletismogrdficamente, como
el volumen de gas intratordcico medido por el método de interrupcion
(181). Los volamenes pulmonares estdticos también se corrigieron &
BTFS. El grado de hiperinsuflacién se cuantificd como la relacidn entre
la FRC real y la TLC tedrica (FRCr/TLCt).

Las resistencias de las vias aéreas (Raw) se midieron en el
lazo inspiratorio, & un flujo de 0,5 1l/s, con el sujeto respirandoc &
voelumen corriente vy & una frecuencia de 40 respiraciones por ainuto
inducida con un metrénomo, en un pletismégrafo de volumen constante
Jaeger (920 litros). Se eligieron, como minimo 10 curvas reproductibles
y se hallé la media de ellas, expresando el resultado en cm H20/1/s.

La gasometria arterial (s6lo practicada a los pacientes) se
efectud con muestras de sangre procedentes de la arteria humeral o de
la radial. La medida de Fa02, FP«CO0Z y pH se llevd & cabo en dos
analizadores de gases, Corning-168 y AVL-945.

Las preciones inspiratorias maximas se midieron en la boca,
en el curso de esfuerzos inspiratorios mdximos frente & una via aérea
ocluida mediante la interrupcidn eléctrica de una valwvula conectada a
la linea inspiratoria. Se utilizd un transductor de presidn Jaeger y se
exigidé que la presidn se mantuvieras al menos durante un  segundo, para
efectuar la medida con la presitn "meseta”. Se determinaron las
presiones inspiratorias maximas partiendo de RV (FI max RV) y de FRC
(FI max FRC). En ambos casos se realizaron tres curvas que se
inscribian en el eje Y de un aparato registrador X-Y, eligiendo la que
mostraras valores de presién mds altos y expresdndola en cm H20.

Las presiones espiratorias mdximas (FE max) se midieron con
la misma sistemdtica, durante esfuerzos espiratorios mdximos frente a

una via aérea cerradx, partiendo de TLC. Parx evitar el cierre de 1la
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glotis, la vdlvula espiratoria tenia una pequefa fisuray por otro lado,
se intentaba obviar 1la contribucién de los misculos faciales & lx
presién espiratoria obtenida haciendo que el sujeto colocara sus manos
sobre las mejillas en el curso de la maniobra.

Fara corregir la FI max (FRC) por el arado de
hiperinsuflacidén se calculd el indice de fuerza muscular inspiratoria
(If) (40,43), como el producto de dicha presidn por 1la relacidn
FRCr/TLCt (I = FI max FRC . FRCr/TLCt).

Los tests estadisticos aplicados en esta seccidén fueron la t
no  pareada para la comparacidn de medias entre la serie de sujetos
normales y el conjunto de pacientes con EPOC, el test de Hann et
Whitney para el estudio comparativo entre los distintos grupos de
pacientes con EFOC, asi como el coeficiente de correlacidn (r) de
Fearson.

SECCION II.~- & 1los pacientes de la seccidén 11 se les
practicaron las mismas exploraciones basales, con idéntica metodologis,
que a los de la seccidn precedente. Ademds, también en situacidn basal,
se estudid el patran ventilatorio y se midid la presidn
transdiafragmdtica durante la respiracidn normal (Fdi) vy en el cursco de
maniobras inspiratorias méximas (Pdi ma).

El patrén ventilatorio se determind con el paciente
respirando aire ambiente y conectado a un neumotacégrafo tipo Fleish.
La sefal del neumotacédgrafa, integrada como volumen, se recogia en un
registro X-Y en el que se anulaba el eje X, con una velocidad del papel
de 25 mm por segundo. El paciente permanecia, respirando tranquilamente
a través del neumotacdgrafo, durante 13 minutos para consequir la

estabilizacidén de 1los pardmetros ventilatorios. A continuacidn se
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registraba el espirograma durante I minutos. El volumen circulante (Vt)
se calculd como la media de todos los valores registrados durante los 3
minutos. A partir del Vt y de la frecuencia respiratoria (f), calculada
teniendo en cuenta la velocidad del papel, se obtuvo la ventilacidén por
minuto (VE = Vt . #$). For otra parte, se midieron también el tiempo
inspiratoric (Ti) y el tiempo total (Ttot) de una respiracidn,
calculados como la media de los obtenidos durante todo el registro. A
partir de los valores de Vt, £, Ti y Ttot se determinaron el flujo
medio inspiratoric (Vt/Ti) y la relacidn Ti/Ttot, para realizar el
andlisis de la ventilacidn segin sus componentes de "driving" ((Vt/Ti) v
“timing" (Ti/Ttot), a través de la ecuacion VE = Vt/Ti . Ti/Ttot (182).

Para medir la presién transdiafragmdtica se utilizaron dos
sistemas de catéter con globo (de 10 cm de longitud), colocados uno de
ellos en el tercio inferior del eséfago (para medir la presidn pleural)
y otro en el estdmxgo (para establecer 1la presidn gdstrica). Ge
comprobd que cada unc de ellos estaba correctamente situado mediante
comprobacidn, por separado, de las presiones inspiratorias que
registraban (negativa 1la Fpl y positiva la Fga). Posteriormente se
conectaron ambos catéteres & un transductor de presidén diferencial
Jaeger, que obtenia directamente la magnitud de la presion
transdiafragmdtica (Fdi). Fara calcular la Pdi el sujeto respiraba
espontdneamente a volumen corriente durante 15 minutos, halléndose la
medix de los valores obtenidos una vez consequida la estabilizacidn.

La FPdi max se determind pidiendo al sujeto que realizara un
esfuerzo inspiratorio méximo contra una via aérea ocluida, partiendo de
FRC. La maniobra se repitid, &l menos, tres veces, con intervalos de 2
minutos entre cada unax de ellas, eligiendo come Fdi max el valor mas

alto obtenido. Las presiones transdiafragmdticas se expresaron en cm



H20.

El indice tensién-tiempo del diafragma (ITT di) de Bellemare
y OGrassino (54) se calculd en condiciones basales como el productoc de
la relacién Pdi/Pdi max y el cociente Ti/Ttot (ITT di = Pdi/Fdi max .
Ti/Ttot).

Una vez determinados los pardmetros basales, a los pacientes
con EPOC que componen esta seccién se les aplicéd una resistencia
externa constante, consistente en un cilindro de 12 mm de longitud y 4
mm de diametro interno, colocada en la linea inspiratoria; 1a
resistencia de este dispositivo, & un flujo de 1 1/s, era de 45 cm
H20/1/s. En un registrador de 4 canales se recogian los parémetros
ventilatorios y la Fdi. Se exhortaba & los sujetos para que mantuvieran
constante durante la prueba la FPdi desarrollada desde el comienzo del
test fatigante, sin intentar controlar de forma semejante ningunc de
los pardmetros ventilatorios. Fueron eliminados del estudic aquellos
pacientes incapaces de mantener dentro de limites estrechos la Fdi.

Se considerd que se habia producido fatiga muscular vy, por
lo tanto, se did por finalizada la prueba cuando, después de haberse
mantenido constante desde el comienzo, se producia un descenso de la
Fdi, o bien cuando el paciente manifestaba que era incapaz de
continuar.

Los parametros analizados en situacidén basal (b), durante el
esfuerzo fatigante () y en el momento de producirse fatiga de los
misculos respiratorios (f) fueron los siguientes: Vt, +, VE, Vt/Ti,
Ti/Ttot, Pdi/Pdi max e ITT di. Durante el test fatigante se midieron
estos pardmetros en el registro minuto & minuto y cada uno de ellos se

expreséd como la medix de todas las medidas (). E1 tiempo de
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resistencia (Tlim), expresado en minutos, se establecid desde el
comienzo del test hasta que se detectd fatiga.

Los test estadisticos aplicados en esta seccién fueron la t
pareada y el test de Wilcoxon para la comparacién de los pardmetros
citados en las tres situaciones referidas, asi como el coeficiente de
correlacién (r) de Fearson.

SECCION III.~- A los 21 pacientes con EPOC estudiados en esta
seccién  les fueron efectuadas las mismas exploraciones basales que &
los enfermos de la seccidén II: espirografia, determinacidn de volimenes
pulmonares estdticos (por dilucién de helio y/o por el método de
interrupcién), resistencia de las vias aéreas por pletismografia,
gasometria arterial, determinacidn de presiones inspiratorias medidas
en la boca y presiones transdiafragmaticas con sistema de doble baldn,
asi como el patrdn de ventilacidn. Ademds, & los pacientes de este
grupo les fue medida en la boca la presidn de oclusidn (FO,1). A los 11
sujetos normales de referencia no se les practicd gasometria arterial,
ni tampoco se les determinaron las presiones transdiafragmaticas ni la
FO,1.

La presién de impulsién se registrd en los pacientes en  la
misma sesidn que el estudio de la ventilacidn. FPara ello, respiraban &
través de un circuito dividido en linea inspiratoria y espiratoria por
una vdlvula de doble via cuya resistencia era de 0,5 cm H20/1/s a un
flujo de S 1/s. Ademds del neumotacégrafo conectado a la linea
inspiratoria para la medicidén de los parametros ventilatorios, en dicho
circuito inspiratorioc estaba intercalada una vdlvula de oclusién, que
se accionabx de forma auvtomdtica e inadvertida para el paciente al
final de la espiracidn, de manera que permanecia cerrada al comienzo de

lx siguiente inspiracidén y durante los primeros 0,2-0,4 segundos de 1la
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misma. L& presién, registrada en la boca por detrds de la oclusidn se
media con un transductor Jaeger y se recogia en un registro X-Y con una
velocidad del papel de 40 mm/s. La FO,1 se midid como la presicn boca
en los 100 primeros milisequndos después de la oclusidn.

Cuando se 1les habian practicado todas las exploraciones
basales, se aplicaba a los sujetos de esta seccidn una carga resistiva
externa para establecer el wumbral de la sensacién de disnea. La
resistencia consistia en un tubo de 3 cm de didmetro interno, con un
diafragma en su interior. El explorador, mediante un mecanismo externo,
podia colocar el diafragma en siete posiciones distintas, que
disminuian progresivamente (desde la posicién 1 & la posicién 7) la luz
del tubo. Este sistema, colocado en la linea inspiratoria, ofrecia una
resistencia que oscilaba desde 0 (posicidn 1) & 7.6 com H20/1/s
{posicidén 7), & un flujo de 1 1/s. En los casos en que el sujeto no
llegaba & percibir disnea con la resistencia mdxima de ecte sistema, se
colocaba un cilindro de 5 mm de didmetro interno y 12 mm de longitud,
que ofrecia una resistencia de 15 cm H20/1/8 & un flujo de 1 1/s.

Antes de conectarlos a la resistencia externa se pedia a los
sujetos que sefalaran el momento en que comenzaran a notar dificultad
respiratoria. Una vez que empezaban a respirar a través del sistema
descrito, este se colocaba en posicidén 1 (recistencia de O cm H20/1/s)
durante I minutos, elimindndose del estudio a aquellos que referian
disnea en estas condiciones;y en caso contraric, se procedia & aumentar
gradualmente la resistencia inspiratoria hasta que el individuo
manifestara sensacidn de disnea. Cada posicidn del diafrégma se

mantenix durante I wminutos y, una vez establecido el umbral, el

explorador procedia a aumentar o disminuir aleatoriamente la



resistencia externs, exigiéndose que el individuo explorado
experimentara disnea en todas las resistencias superiores al umbral v
en ninguna de las inferiores.

La magnitud de 1a sencacidn de disnea en el umbral se
establecia con la escala de Borg modificada (117), numerada del ¢
(*ninguna dificultad respiratoria”) &l 10 ("méxima dificultad).

Los pardmetros determinados & los pacientes con EFOC en
situacién basal (b) y al llegar al umbral de la disnex (u) fueron los
siguientes: Vt, ¥, VE, Vt/Ti, Ti/Ttot, FI, FI/FI max, ITT, Pdi, Pdi/Pdi
mas, ITT di, PO,1 y Raw. En los individuos normales de referencia no se
midieron la FO,1 ni tampoco las presiones transdiafragmdticas y los
pardmetros derivados de ellas.

El estudio estadistico aplicado consistid en la t pareada v
el test de Wilcoxon para comparar los citados pardametros en condiciones

basales y en el umbral de la disnea.
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SECCION I

De los 74 pacientes con EPOC estudiados en esta seccidn, 68
eran hombres y sélo 7 mujeres. La edad media erx de 57,33%6,41 &hos,
con valores extremos de 40 y 75. El grupo control de 32 voluntarios
normales estaba formado por 13 hombres y 19 mujeres, siendo su edad
mediz de 34,64%11,75 afos y las edades extremas de 17 y 69 aRos.

En las tablas I y II aparecen los datos de la exploracién
funcional basal de los individuos normales. En lae tablas III, IV y ¥
se expresan los mismos pardmetros del grupo de pacientes con EFOC,
ademds de los datos de la gasometria arterial (que no se practicd en
los sujetos normales). Los pacientes del 1 al 17 idinclusive cumplian
criterios c¢linicos y radiolégicos de EFOC con predominio de entfisema.
Pel casc 18 &l 74 (57 casos) se trataba de enfermos con EFOC tipo
bronquitis crénica. @& su vezr, estos Gltimos se clasiticaron en tres
subgrupos, segin el grado de afectacidn funcional: el grupo BC-I  se
caracterizaba por valores normales de V€ (iguxles o superiores al 80X
de los tedéricos) y constaba de 18 pacientes (del 18 al 35 inclusives).
El grupo BC-II estabx compuesto por 28 enfermos {(del %36 &l 4&63) con
disminucidén de 1la VL pero sin retencidn de CO2. For Gltimo, los 11
pacientes del grupo BC-III (del 64 al 74, inclusives) mostraban tanto
descenso de lax VC como hipercapnia (FaC02:45 mm Hg). En conjunto, 1los
74 pacientes con EFOC presentaban un cuadro <funcional tipico:
obstruccidn puesta de manifiesto por descenso del FEV1IXZ e incremento de
las Raw, hiperinsuflacién (con aumento de FRC y RV, asi como del co~-
ciente FRCr/TLCY) y alteracidn gasométrica manifestada globalmente por

hipoxemia aislada de grado moderado.

Como era de esperar (tabla VI), los pardmetros que miden el
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grado de obstruccidn (FEV1Z, Raw) y la alteracidn de los vollmenes
pulmonares (VC, FRCr/TLCt), +actores que caracterizan a las EFOC,
muestran nitidas diferencias significativas al comparar & los pacientes
con los sujetos normaxles. Con respecto a los pardmetros de funcidn
muscular (tabla VI, figuras 1, 2 y 3) hay gque destacar que las pre-
siones espiratorias maximas son similares en los normales (112,9%12,9)
y en los pacientes con EFOC (109,0%17,46). Por el contraric, las pre-
siones mAximas inspiratorias estdn claramente disminuidas en la EFOC.
L FI max (RY) es de 76,6%19,% frente & valores de 97,2%10,8 en los
individuos normales (p<0,001) y la FI max (FRC) de 63,3%1%,1, siendo
los valores normales de 90,8%12,7 (p«0,001). Sin embargo, en el caso de
la PI max (FRC) sus valorec se hacian superponibles a los normales
cuando se corregian por el grado de hiperinsuflacidn, expresandc me-
diante el indice de fuerza (If) el producto de ambos parametros: If =
FI max (FRC) . FRCr/TLCY. EIl If de los sujetos normales (53,0%10,9) vy
el de 1los pacientes con EFOC (58,0%18,5) no eran significativamente
diferentes. Considerando como limites de normalidad del I en nuestra
serie los valores de 31,2 y 74,8 (media * 2 D.E. de la serie de indivi-
duos normales), de los 74 casos de EFOC, 55 (74,3%) mostraban cifras de
If dentro de los citados limites. En 12 casos (16,2%) el If estaba
aumentado y en los 7 restantes (9,3X) sus valores eran inferiores & los
normales. Estos 7 enfermos con If disminuido pertenecian « los grupos
con mayor afectacién funcionxl global (5 casos al grupo EC-II y 2 cases
al grupo BC-III); por el contrario, de los 12 casos con valores super-—
normxles de If, 6 de ellos eran pacientes del grupo BC-I (EFOC tipo
bronquitis crénicx con conservacibdn de la VUC) distribuyéndose los otros

é por los restantes subgrupos.
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Por otro lado, en la tabla VII puede observarse cémo existe
una correlacidén significativa, en el grupoc de 74 pacientes con EFOC,
entre la PI max (FRC) y los pardmetros que veflejan la alteracidn de
los volimenes como la VC (p+0,001) y el indice FRCr/TLCt {(p<0,01). Con
respecto & los indices que miden la intensidad de la obstruccidn, 1las
presiones inspiratorias mdximas estan significativamente correlaciona-
das (p<0,01) con las Raw inspiratoriasy no ocurre asi con un parametro
como el FEV1%, que refleja el grado de obstruccidn espiratoria en una
maniobra forzada. La correlacidn entre la FI max (FRC) y la FaCO2 estd
en el limite de la significacidén estadistica (p®0,05). For altimo
existe una nitida relacién (p<0,001) entre las presiones inspiratorias
y espiratorias m&Mimas.

La comparacidn entre los pacientes con EFOC v predominic de
enfisema (17 casos) y aquellos otros con predominio de la bronguitis
cranica (57 casos) se expresz en la tabla VIII vy en las figuras 4, S vy
6. Con respecto & los volumenes pulmonares, la VC {(p<0,02) v el grado
de hiperinsuflacidn medido por la relacidn FRCr/TLCt {(p<0,05) son algo
superiores en el grupo de enfisematosos. De los pardmetros que miden la
intensidad de la obstruccién, el FEV1X es casi idéntico en ambos
grupos, mientras que las Raw (inspiratorias) son mis altas en el grupo
de bronquiticos crénicos (p<0,03). En cuanto & los datos gasométricos,
el grado de hiposemia y las cifras de PaCO02 son mayores también en los
bronquiticos, aungque sélo la FaCO2 alcanza significacidén estadistica
frente & los valores obtenidos en los enfisematosos (p<0,02). A pesar
de las diferencias encontradas entre los dos grupos de pacientes en lx
mecdnica vy en los intercambios, los indices de funcién muscular son,
todos ellos, similares en ambos grupos, tanto expresados en valores

absolutos como corregidos por el grado de hiperinsuflacidn (If).
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Hay que destacar que los pacientes con enfisema tenian, como
valores medios, un peso corporal de 60,76%14,2 kg para una talla de
1,6620,10 m, mientras que los enfermos con EFOC tipo bronquitis crénica
tenian un peso de 69,28%15,46 kg y una talla de 1,6%%#0,11 m. El indice
de masa corporal, obtenido &l dividir el peso en kilogramos por lx
altura (en metros) al cuadrado, era significativamente mayor en los
bronquiticos croénicos que en los enfisematosos, con valores de
25,87+3,40 y 22,78%4,28, respectivamente (p<0,002).

El estudio comparativo, dentro de los pacientes con EFOC
tipo bronquitis crénica, entre los subgrupos EBC-II (VC disminuida pero
FaCO2 normal) y BC-III (VC baja y amumento de Fal02) se expresa en la
tabla IX vy en las figquras 7, 8 y 9. Como es légico, se encuentran
claras diferencias significativas en los pardmetros gasométricos; los
indices de chstruccion (FEVIZ y Raw) y la VC mostraban valores superpo-
nibles entre ambos grupos, mientras que la relacidén FRCr/TLCt era
ligeramente superior en la BC-III, de 107,3%25,0 frente & 91,5%15,8
(p0,02). Todos 1los indices de funcion muscular fueron similares en
ambos grupos. Es decir, dos grupos de pacientes con EFOC tipo bronqui-
tis crodnica, cuyas condiciones mecdnicas (obstruccidn y alteracidn de
los volumenes) eran superponibles, pero con alteraciones gasométricas
de diferente intensidad, tenian el mismo grado de alteracidn muscular

respiratoria.

SECCION I1I
Los 14 pacientes con EFOC que realizaron un esfuerza fatigan-

te mediante la aplicacidn de una carga resistiva externa de intensidad
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progresiva eran todos hombres, con una edad de 37,2%9,8 afos (valores
extremos de 37 y 71).

En las tablas X y XI pueden observarse los datos de la
vploracién funcional basal de los 14 pacientes. Como grupo se trataba
de enfermos con un grado de obstruccién de moderado a intenso (FEV1IZ de
45,13222,3 v Raw de 4,65%1,93), hiperinsuflacién (FRC del 143,1% de su
valor tedrico) y una afectacidn gasométrica 1ligera, con Faxl2 de
73,329,7 mm Hg y normocapnia. $8Sdélo un paciente (n8 12) tenia retencidn
de CO2 en el momento de ser estudiado.

El tiempoc 1limite de resistencia (Tlim) fue de §,851%,01
minutos, con valores minimo y médximo de & y 14 minutos, respectivamen-—
te.

En  las tablas XII, XIII, XIV, XV, XVI y XVII, vy en las
figuras 10, 11, 12, 13, 14, 15 y 16 se expresan los pardmetros estudia-
dos antes y & lo largo del proceso de produccién de fatiga de los
misculos respiratorios. Cada unc de estos indices se determind basal-
mente (b)), durante el esfuerzo (expresdndose como ® el valor medio
durante 1la prueba) y &l detectarse fatiga muscular (), ya fuera por
comprobacién de un descenso de la Fdi y/o porque el sujeto fuese inca-
paz de continuar la prueba. Los resultados de la comparacidn entre las
tres situaciones estudiadas con la t pareada y con el test de Wilcoxon
fueron superponibles, con una muy ligera tendencia & una menor signifi-
cacidén de las diferencias con el Gltimo de los citados, aungque en
ninguno de los pardmetros hubo cambios cualitatives de 1la significa-
cién.

Con respecto & los parémetros ventilatorios, el Vt (tablas

XIT y XVII, figura 10) aumenta significativamente durante el esfuerzo
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fatigante (p<0,001), para acercarse de nuevo a les valores basales
cuando se detecta fatiga muscular. For el contrario, no hay cambios en
la frecuencia respiratoria (tablas XII y XVII, figura 11) en ninguna de
las tres situaciones. E1 incremento de la ventilacidn por minuto (VED
durante la prueba (p<0,001) se debe, por tanto, al aumento del Vit
{(tablas XIII y XVII, +figura 12).

lLos indices de la forma de ventilar se comportan de manera
distinta entre si. El1 flujo inspiratoric, o Vt/Ti {(tablas XIII y XVII,
figura 13), en su valor medio, es practicamente idéntico en las tres
situaxciones, aunque existe una amplia variabilidad entre los pacientes.
La duracidén de 1la inspiracidn, reflejada por el pardmetro Ti/Ttot
(tablas XIV y XVII, figura 14), si aumenta significativamente (p<0,001)
durante el esfuerzo fatigante con respecto al valor basxl f{un 1387,
manteniéndose elevada al detectarse la fatiga. Durante la aplicacidn de
la carga resistiva el valor medio de la fraccidén Ti/Ttot era de
0,5040,07, lo que implica que la inspiracidn ocupaba la mitad del
tiempo total, wmientras que basalmente sdlo representaba algo mds de lx
tercera parte (0,3630,05) . Es de destacar que solo en un paciente (n€
2) no aumentd el valor de este indice durante la rexlizacidén del test.

La relacidn entre la Pdi y la Fdi max (tablas XV v XUII,
figura 13) aumentaba en los 14 pacientes durante la prueba, con un
incremento medic (desde 0,1410,06 hasta 0,42%0,12) del 300X y una
indudable siqnificacidén estadistica (p<0,001). En 9 pacientes la FPdi
representaba el 40Z o mis de la Pdi max durante la aplicacidén de 1a
carga resistiva, mientras que en los 5 restantes estaba por debajo de
dicha cifra. Como era de esperar {(ya que uno de los criterios para
terminar 1la prueba fue la comprobacién de un descenso de Pdi), la

Pdi/ZPdi max  (f)  (0,31%0,14) era algo inferior a la FPdi/Fdi max 00
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(p<0,03).

En cuanto al indice tensidn-tiempo del diafragma, o ITT di
{(tablas XVI y XVII y figura 16), su valor medio basal era de 9,05%0,01
y aumentaba hasta 0,20%0,06 (un 400%) durante el esfuerzo fatigante
(p<0,001). A este hecho contribuia tanto el aumento de Ti/Ttot como, en
mayor medida, el incremento de Fdi/Pdi max. En todos los casos menos en
uno (paciente n2 14) el ITT di G0 igualaba o superaba el valor de
0,15. Una ver detectada la fatiga, y &l igual que ocurria con la
relacidén Pdi/Pdi max, el ITT di (f) disminuia significativamente
{(p=0,01). No se encontrd correlacién entre los valores de ITT di (b) e
ITT di () y el Tlim, ni tampoco entre dichos indices y los pardmetros
basales de funcidn pulmonar como VC, FEVI y Raw (tabla XVIIID).

lLos casos con Pdi/Pdi max *» 404 y aquellos que mostraban
valores inferiores se estudiaron separadamente, para comparar en ambos
arupos otros pardmetros que pueden influir en el desarrollo de fatiga,
como  la duracidn de la inmspiracidn (Ti/Ttot) y un indice indirecto de
la intencidad del impulsoc respiratorio, como Vt/Ti. El cociente Ti/Ttot
{(x) {(figura 17) era comparable en ambos grupos, pero Vt/Ti, eupresado
como relacidn basal/fatiga (figura 18), era superior en los casos con
Pdi/Fdi max menor del 40X (p<0,01). Es decir, los pacientes con menores
aumentos de la Fdi son también los gque suelen tener valores de Vt/Ti

mae bajos al finalizar la prueba gque en condiciones basxles.
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SECCION III

Los 21 pacientes con EFOC estudiados en el umbral de. la
disnea erxn hombres, con &0,7%7,4 afos de edad media (extremos de 43 y
74 afos). E1 grupo de 11 personas sanas, que en nuestro laboratorio
constituye la referencia de normalidad en los estudios sobre la sensa-
cién de disnea, tenian una edad media claramente inferior, de 28,214,646
anos, con valores extremos de 23 y 37.

Los datos Ffuncionales bacsales de 1los  pacientes con
obstruccién crénica de las vias aéreas figuran en las tablas XIX y XX.
En los pacientes estudizdos en esta seccidn, también puede ocbservarse
el patrén mecdnico de obstruccién e hiperinsuflacién, con ligera afec—
tacidn gasométrica. Eg de sefalar que los valores medios de FI max eran
ligeramente superiores que los de Fdi max (77,7%21,1 v 68,1%17,6 «m
HZ0, respectivamente), medidas ambas & FRC. En 14 de los 21 pacientes
el valor de PI mas era superior al de Pdi mad.

Los pardmetros determinados en situacién basal y en el
umbral de la disnea aparecen en las tablas XXI, XXII, XXIII, XXIV, XXV,
XXVI y XXVII y en las figuras 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28,
29, T0y Il. La t pareada y el test de Wilcoxon obtuvieron resultados
practicamente idénticos en todos los pardmetros estudiados.

En cuanto a los indices ventilatorios (tablas XXI y XXVII,
figuras 19, 20y 21), el Vt muestra cifras similares en las dos situa-
ciones estudiadas, mientras que la frecuencia respiratoria y, como
consecuencia, el VE son significativamente més bajos cuando los pacien-
tes alcanzan el umbral de la disnea (p<0,01).

El andlisis del patrén de la respiracién (tablas XXII vy
XXVII, figuras 22 y 23) pone de manifiesto un descenso del indice Vt/Ti

(p<0,02) desde la situacidn basal hasta el umbral de la disnea, mien-
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tras que la duracidén de la inspiracidn con respecto al tiempo total
(Ti/Ttot) es précticamente idéntica en ambas situaciones, de 0,4210,04
y 0,4310,06.

Las presiones inspiratoriazs medidas en la boca, tanto en
valores absolutos (FI) como en relacidn con la FI mast, aparecen en las
tablas XXIII y XXVII y en las fiquras 24 y 25. Ambos parametros ce
incrementan, en grado notable y en todos los pacientes, en el umbral de
la disnea con respecto & los valores basales, con un aumento medig
superior &l 800% en ambos. La FI pasa de unos valores de 0,53%0,18 =&
4,54+7,85% cm HI0 (p<0,001) v la relaxcidn FI/FI max de 0,007%0,00%
0,0594£0,051 (p<0,001).

En lo que respecta & las presiones transdiafragmdticas {(ta-
blas XXIV v XXVII, figuras 26 y 27), tanto la Fdi comoc el cociente
Fdi/Fdi max aumentan de manera modesta {un 126%) pero bastante constan-
te {(en 17 de los 21 pacientes) desde la situacidn basal hasta que el
paciente experimenta disnea. La Fdi basal es de 10,1253,1 cm H20, pasan-
do & ser de 12,8+5,8 (p<0,003) en el umbral. Los valores de Pdi/Fdi max
son de 0,15%%0,08 y 0,1920,09 (p<0,002), respectivamente.

El indice tensidn-tiempo realizado & partir de las presiones
inspiratorias medidas en la boca (ITT = FI/PI max . Ti/Ttot) y el ITT
diafragmidtico se expresan en las tablas XXV y XXVII y en las figuras 28
y 29. Como consecuencia del marcado incremento en el umbral de las FI
medidas en la boca, el ITT (W) es tzmbién 8 veces mayor que el ITT (b},
concretamente de 0,02610,026 frente a 0,003%0,001 (p<0,0002). El incre-
mento del ITT di en el umbral es menor, pasandoc de 0,0630,07 &
0,08%0,04 (p<0,003). Es de sefalar gque sélo en un paciente (casoc nl 1)

el ITT di en el umbral de la disnex llega & sobrepasar el valor de
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La FOL (tablas XXVI y XXVII, +figura 30) muestra valores
superponibles en las dos situaciones estudiadacs.

Las Raw (tablas XXVI y XXVII, +figura 31), como es de espe-
rar, son superiores en el umbral de la disnea obtenido mediante la
aplicacién de cargas resistivas que en condiciones basales (p<0,002).

Los datos de la serie de sujetos normxles de referencis
(tabla XXVIII y figura 32) ponen de manifiesto un comportamiento simi-
lar de los pardmetros estudixdos en condiciones basales y en el umbral
de la disnea que el mostrado por los pacientes con EF0OC. Es de seffalar
que lx disminucidn de la ventilacidn (VE) en el umbral (p<0,002) tiene
lugar, &l contrario que en los enfermos, & expensas del Vt  (p<0,01),
gin que se modifique significativamente la frecuencia respiratoria.
También hay gque resefar el notable incremento experimentado en el
umbral (p<0,0048) del ITT obtenido & partir de las presiones inspirato-
rizs medidas en la boca, aproximadamente de un 400%Z. De la misma forma
gue ocurria en la EFOC, este incremento del ITT se debe por entero al
aumento de 1la relacion PIZFI max, vya que el cociente Ti/Ttot no se

modifica.
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TABLAS ¥ FIGURAS

DE RESULTADOS
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TAELA 1

SECCION I.- SUJETOS NORMALES

Farimetros funcionales basales: espirograftia y volimenes pulmonares.

Caso no uC FEV1 FEV1X  MMEF FRC RY TLC
1 105 105 82 107 74 100 91
2 114 111 88 107 119 97 110
3 107 102 82 59 89 104 112
4 109 111 86 112 113 113 112
g 90 91 86 92 95 130 100
é 94 88 76 75 95 127 108
7 97 105 7 111 81 99 101
8 7 8% 5 95 o3 137 112
9 107 107 8% 116 108 118 118

10 8a 94 88 108 103 140 108

11 117 100 3 70 97 128 112

12 83 85 92 106 111 117 110

13 104 91 74 60 103 135 110

14 92 91 84 91 124 167 114

15 118 112 75 91 128 1083 122

16 109 107 76 75 127 171 123

17 95 5 80 50 &% aa 99

18 102 101 78 90 110 127 119

19 119 123 90 129 85 3 112

2 100 96 80 105 112 141 114

71 100 100 80 90 91 108 100

20 116 107 80 79 109 161 174

2% 99 99 3 27 116 143 113

24 95 96 90 109 113 156 115

75 100 99 85 106 100 137 111

26 86 88 a8 79 100 110 108

27 111 108 85 115 140 150 137

28 100 87 75 71 108 92 99

29 107 109 87 115 132 138 115

30 88 96 94 111 94 100 89

31 107 105 85 105 109 119 117

32 92 90 89 113 129 157 127

X 101,0 99,7 83,1 97,5 105,9  123,3  111,4
DE 9,9 9.2 5,5 16,4 16,0 22,1 10,

Todos los pardmetros estdn expresados en % de sus valores tedricos.



TaBLA 11

SECCION I.- SUJETOS NORMALES

ParAmetros funcionales basales:

Indices de presidn muscular y Raw

109

Caso ng Flmax RV FImas FRC FPEmax TLC FRCr/TLCtZ I+ Raw
i 107 102 111 42 z 2.9
2 85 73 - o2 38 2.6
3 105 105 124 a8 61 1,8
4 106 106 126 94 57 2.3
] 104 95 125 52 49 1,4
6 106 101 118 59 56 0,8
7 106 24 120 49 47 1.1
8 107 99 - 51 50 1,6
Vi 101 92 115 690 59 1,3

10 g2 77 - 58 45 1,7
11 87 77 - 56 47 2.9
12 101 72 - o9 43 1,3
13 108 108 126 55 5 2,58
14 108 96 - 69 66 1.7
15 107 101 170 72 72 1,5
16 g4 109 94 59 60 0,9
i7 105 77 104 44 RA7 1,0
18 82 77 111 6% 49 1,0
19 82 32 122 49 490 1,1
20 106 107 1390 .Y 68 1,2
21 a4 82 55 52 42 0,9
22 78 69 87 61 42 1.1
2% 86 81 107 &4 a3 1,4
24 75 71 105 64 46 0,9
29 102 100 130 56 56 1.1
26 3 82 97 - - 1,5
27 108 106 111 79 80 2,0
28 I 84 107 58 48 1,0
29 100 94 90 72 &9 i.1
30 104 92 128 51 47 1,2
31 110 104 111 58 4690 1,0
32 84 8é 109 74 44 1,7
X 97,2 90,8 112,9 58,4 53,0 1,48
DE 10,8 12,7 12,9 8,6 10,9 0,59

Presiones madximas expresadas en cm H20. Raw en cm HZ0/1/s.



SECCION I.- EPOC

TakLA III

110

Fardmetros {funcionales basales: espirografia y volimenes pulmonares.

Caso n@ Ve FEVL FEV1Z MHMEF FRC RY TLC
i 73 65 69 42 183 242 133
2 &7 40 45 12 175 217 141
3 122 113 68 43 159 225 158
4 81 1 44 11 174 22% 139
S 62 26 33 7 145 209 120
6 42 22 42 8 176 297 127
7 90 44 39 14 18z 225 143
8 61 24 30 7 1469 235 129
9 78 27 27 8 160 203 122

10 106 90 66 5 165 149 135
11 100 96 43 21 169 187 132
12 78 39 40 10 220 277 169
13 112 78 57 46 144 142 132
14 90 67 60 29 143 221 138
15 51 20 29 6 233 331 155
14 89 67 o9 23 168 229 140
17 65 31 38 11 216 3473 159
18 86 20 19 S 176 230 138
19 87 55 47 13 148 209 137
20 86 37 34 10 199 223 145
21 162 39 30 15 282 340 186
22 87 74 66 34 154 237 152
23 84 2 64 32 135 144 111
24 108 79 &0 44 166 195 123
25 2?0 80 67 58 116 157 125
26 21 79 66 34 109 145 113
27 R 72 =8 22 142 129 114
28 3 24 48 22 134 177 121
29 89 42 37 15 180 148 119
30 80 50 47 14 91 131 105
31 82 49 64 22 108 150 94
32 80 69 S 4% 88 120 103
33 92 77 66 49 88 74 85
34 82 96 54 16 119 162 117
35 85 67 45 32 105 141 1035
34 64 24 29 7 210 337 144
37 52 23 36 6 190 285 33
38 76 42 41 15 1460 203 129
39 74 41 4% 12 141 188 119
40 41 28 92 12 165 az7 130
41 61 29 35 10 203 267 133
42 96 41 47 16 142 209 111
473 69 4% 44 S 175 241 136
44 3% 24 30 9 148 225 122
43 34 23 a9 9 R 202 98
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TaRLA III (cont)

Caso n@ Ve FEVI  FEV1Z MMEF  FRC RV TLC
46 46 24 42 7 172 258 121
47 48 31 46 10 143 192 108
48 78 45 44 14 153 166 114
49 3 46 54 17 146 198 119
50 37 26 50 10 137 200 102
51 50 22 R é 159 235 120
52 79 77 69 58 115 149 111
53 3 36 39 10 161 186 122
54 72 44 44 19 135 178 122
55 32 21 50 8 165 220 120
54 74 55 55 17 114 154 108
57 70 45 45 14 175 241 140
5 %8 20 43 4 169 290 127
59 54 22 32 7 158 223 122
40 58 33 44 14 131 191 108
61 44 46 53 15 116 155 102
62 68 28 i3 9 117 154 100
4% 50 20 30 é 142 220 106
44 42 22 41 9 135 212 102
65 58 25 34 7 131 177 106
66 34 13 29 5 155 232 110
67 b4 37 42 14 125 146 101
48 44 21 I3 6 201 280 144
69 44 20 37 7 119 174 94
70 63 30 63 8 211 %04 157
71 54 27 37 6 195 288 141
72 58 40 52 14 169 238 144
7% 47 32 54 13 21T 350 150
74 35 18 I3 é 188 294 131

X 69,3 42,9 46,7 17,5  156,9 214,5 125,5
DE 20,9 20,8 12,7 13,8 32,1 57,2 17,7

Todos los pardmetros expresados en X de sus valores tedricos.



SECCION I.- EFOC

Fardmetros funcionales basales:

TARLA IV

indices de presidn muscular

112

Caso n8 FI max RV FI max FRC PE max TLC FRCr/TLCYZ If
1 80 22 74 105 55
2 ?0 84 110 104 88
3 7% 75 123 92 &9
4 a9 45 103 104 &7
S 70 48 127 84 57
6 89 90 117 101 51
7 82 62 ?0 106 b6
8 102 65 127 102 b6
2 65 58 100 g2 53

10 58 57 95 97 55
11 42 44 103 97 45
2 ) 47 118 138 5
i3 80 70 - 84 59
i4 76 ] 111 95 62
5 47 -28 120 137 38
16 73 65 121 S 6%
7 90 S5é 101 124 &9
18 105 g0 128 102 g2
19 106 100 123 87 87
20 75 62 118 114 71
2 92 74 119 146 108
22 105 105 127 89 93
2% 96 21 121 79 72
24 62 96 - 94 53
25 72 6% 71 70 44
26 80 70 120 65 5
27 1064 24 124 8% 80
2 g2 64 97 80 a1
29 88 82 111 a7 71
RAY 95 g2 115 55 50
3 102 79 129 62 49
R 86 83 95 53 44
33 20 83 100 53 44
z4 90 85 113 70 460
35 ?1 93 130 60 77
3 101 7% 130 122 91
37 60 45 105 103 44
38 82 82 115 97 79
39 84 8% 107 84 71
40 65 91 100 97 49
41 78 78 105 126 98
42 ?4 77 125 84 64
3 5o kA 82 103 39
44 37 27 102 105 29
5 &9 54 120 80 4%
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TabkLA IV {(cont)

Caso no FI max RV FI max FRC FE max TLC FRCr/TLCLZ If
44 g7 54 117 101 o4
47 45 30 122 86 26
48 &7 50 125 90 4%
49 96 72 124 88 &%
50 70 o1 - 78 490
51 65 61 111 4 57
52 84 70 129 66 44
53 95 54 124 96 o2
o4 100 74 115 84 62
3] 35 27 100 118 31
56 107 {0 - &8 61
57 58 I8 82 103 . Ig
58 84 50 130 ?9 49
59 30 R 73 P58 R
&0 g 32 7 77 25
61 62 46 130 68 31
&2 72 72 81 69 49
67 76 60 113 82 49
44 63 37 111 79 29
65 58 50 127 129 &5
66 5% 34 47 g2 1
&7 76 68 88 76 52
68 60 44 74 122 593
69 &85 70 130 70 45
70 75 &3 G0 127 7%
71 71 61 101 115 70
73 107 8% 120 101 84
73 a5 78 8y 124 24
74 50 5 bl 145 1

X 76,6 63,3 109,0 23,8 58,0
DE 19,3 19,1 17,4 21,4 18,5

Fresiones musculares maximas expresadas en cm H20.



SECCION I.- EFOC

Far dmetros funcionales basales: Raw y gasometria arterial.

TARLA U

ti4

Cacso ng Raw Fa02 FaCO2 pH
1 1,6 21 34 7,87
2 S.1 65 43 7,40
R 6.8 75 36 7446
4 1,2 82 36 7,45
5 3,0 77 4] 7,44
6 4,7 77 5 7,45
7 9.3 68 31 7,42
8 4,4 48 43 7,43
9 T.8 72 39 7,42

10 0,8 85 R 7,483
i1 2.4 78 31 7450
12 3.9 74 40 7240
13 1.9 87 37 7,43
14 1,6 72 Iz 7.46
15 3,5 a5 36 7.42
16 1,9 70 35 7,845
17 3.2 - - -
18 4,6 60 45 7a42
19 2.2 o 42 7,42
2 Iab 66 33 7,45
21 2,8 84 4 7,45
22 2,1 67 34 7,38
23 1.5 82 34 745
24 2.4 87 35 7 .44
25 I.7 g4 ! 7445
26 T.6 - - -
27 1,7 71 32 7,50
2 2,7 70 3 7q.4%
2 2,6 3 35 7,48
RV 4,3 72 37 7.4l
RS 3.5 56 7 7443
32 el 75 39 7442
I3 1,8 76 33 7,42
34 3.8 78 3 7,43
35 2,6 85 42 7,38
36 4,6 63 44 7.41
37 4,5 2 2 7,42
38 6,41 71 42 7,45
39 2,6 75 32 7,45
49 4,0 - - -
41 3.7 83 41 7,41
42 S.2 77 35 7.42
3 3.7 - - -
44 4,8 73 49 7,43



TABLA V {(cont)

i1

Caso n€ Raw FaO2 FaC02 pH
45 2,0 73 490 7,42
44 10,0 76 42 7445
47 6,4 99 36 7,49
48 5.0 58 43 7,47
49 R 45 43 7,46
50 8,7 70 42 7,42
31 741 - - -
52 1,9 75 41 7,45
33 2.7 64 44 7,40
54 S.0 3 RY) 744%
55 4,9 74 49 7.4%
56 3.5 70 5 7,43
27 7.8 - - -
a8 11,0 64 490 7,43
39 4,7 60 41 7,44
40 4,9 66 I8 7l.42
&1 3.6 g2 35 7,42

2 7,0 - - -
3 4,1 57 45 7.41
64 10,0 35 61 7,40
5 4,7 67 47 7439
66 e2 49 59 7,35
&7 4,5 2 57 7445
48 3.7 61 50 7.44
69 743 &0 49 7at41
70 4,0 48 48 7443
71 Se5 58 44 7,44
72 4,1 63 44 7,45
73 4,0 43 31 7,41
74 6,0 48 50 737

X 4,27 70,0 40,4 -

DE 2,10 11,3 6,7 -

Raw en cm H20/1/s.

Fa02 y FaCO2 en mm Hg.



SECCION I.- NORMALES-EFOC

tedias, D.E., estudio estadistico

TARLA VI

Far &metro NORMALES EFOC
Ve 101,0%9,9 p<0,001 63,320,9
FEV1% 87,125,5 p<0,001 46,7+12,7
Raw 1,4840,59 p<0,001 4,27%2,1
FRCr/TLCtY 58,48,6 p<0, 001 93,8+21,4
FI max (RV) 97,2410,8 p0,001 76,6419,73
FI max (FRC) 90,8+12,7 p<0,001 67,3£19,1
PE max (TLC) 112,9412,9 NS 109,0%17,6
If 53,0%10,9 NS 58,0%18,5
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TaBLA VII

SECCION I.- EFOC

Estudio estadistico. Coeficiente de correlacidn

Pardametros Significacidn
FI max (FRC) - VC p<0,001
PI max (FRC) - FRCr/TLCt p<0,01
PI max (FRC) - Raw p<0,01
FI max (FRC) - FEV1X NS

FI max (FRC) - PaCO2 40,05

FI max (FRCY - PE met (TLD) p<0,001




TARLA VIII

SECCION I.~ EPOC (ENFISEMA-E.CRONICA)

Medias, D.E., estudioc estadistico

Pardmetro ENFISEMA E.CRONICA
vC 80,4221,7 p<0,02 65,8+20,3
FEV1ZX 44,5%14,0 NS 446,8%12,4
FRCr/TLCYZ 103,3%15,8 p<0,05 ?1,0%22,2
Raw T.441,9 p0, 05 4,612,1
Fal2 74,7%8,7 NS 68,5111,6
FaC0Z 37.4%6,2 p<0,02 41,3%4,6
FI max (RW) 73,2%15,4 NS 77.6%18,1
FI max (FRC) 59.6%12,8 NS 64,4%16,9
FE max (TLD) 108,8*14,4 NS 109,114, %
If 60,5+11,2 NS 57,3219,3
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SECCION I.- EFOC (RC-II - BC-IID

Medias, D.E., estudio estadistico

TARLA IX

119

Far dmetro BC-11 BC-III
vuC 57.7%14,8 NS 49,7+10,6
FEV1% 44,8%,6 NS 41,4210,4
FRCr/TLCtX% 91,5%15,8 p<0,02 107,3+25,0
Raw 5.212,8 NS S.3%1,9
Fx02 69,9%9,1 p0, 002 55,8%10,4
FaCO2 39,8%%,5 p<0, 001 51,315,3
FI max (R\) 71,7%21,8 NS 70,7%17,7
FI max (FRC) 56,3218, 6 NS 56,6%17,5
FE max (TLD) 110,1%16,7 NS 76,725,585
It 50,7%18,3 NS 97,3%20,7




TaBLA X

SECCION II.- EFOC

Fardmetros funcionales basales: espirografia y volimenes pulmonares

Casa n@ ve FEV1 FEV1Z FRC
1 b4 38 42 162
2 46 42 45 136
3 62 28 5 207
4 106 93 66 134
5 70 62 65 91
é 27 20 56 90
7 as 57 57 151
g 60 25 T4 219
9 9% 61 47 154
10 34 23 50 157
11 69 45 68 128
z 78 33 69 117
13 36 27 59 153
14 85 57 67 108

X 61,4 45,1 55,8 147,1

DE 22,8 22,3 12,2 35,6

Todos los parédmetros expresados en % de sus valores tedricos.



TaABLA XI

SECCION IT.- EPOC

Far&metros funcionales basales: Raw, Fdi max, gasometria arterial

Caso nl Rauw Fdi max Fa02 FaCO2
i 9.9 61 - -
2 IS 35 - -
3 6,0 51 67 42
4 2,6 Sé %0 40
5 3,0 70 76 41
& S. 3 S0 61 44
7 R 84 82 42
8 6.4 44 78 44
9 1,6 72 72 o
10 9.0 91 73 40
11 3,2 70 75 35
12 9.7 76 56 55
1% 9.2 49 84 41
14 4,5 g1 &6 4%
X 4,65 60,8 73,3 41,8
DE 1,93 16,8 9.7 9.1

Raw en cm H20/1/s. Fdi max en cm H20. FPaB2 y FaCO2 en mm Hg.



SECCION II.- EFOC

Situacidn basal

TABLA XII

esfuerzg - fatiga

rJ

Caso ng@ Vt (b) V) VR £(b) (%) F0H)
1 462 842 776 17 17 16
2 314 420 346 24 24 23
3 422 573 571 19 23 19
4 460 920 544 18 24 32
5 454 700 334 12 14 8
6 580 683 556 10 14 9
7 399 750 631 21 29 26
8 381 1025 940 26 16 18
9 491 700 600 16 1% 10
10 345 1440 1000 25 10 13
11 460 850 349 21 18 29
12 370 490 350 37 31 30
13 565 1070 906 13 12 16
14 411 535 40% 24 25 27

X 437 786 595 20,2 19,3 21,1

DE 76 269 231 6,9 6,6 7.7

b = basal; x

Vt en cc.

= esfuerzo; f = fatiga
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TARLA XIII

SECCION II.- EFOC

Situacién basal - esfuerzo - fatiga

Casoc n@ VE(b) VE () VE{(H) VL/Ti ) Vt/Ti1 (0 Vt/Ti{{)

1 7.3 14,3 12,4 0,35 0,60 0,48
2 7.6 10,1 7,9 0,32 0,35 0,27
3 8,0 13,3 10,8 0,42 0,52 0,50
4 8,9 22,0 17,4 0,48 0,52 0,54
5 5, 4 9.9 8,7 0,57 0,26 0,27
6 5,8 9,6 5,0 0,33 0,37 0,33
7 8, 4 21,7 16,4 0,48 0,60 0450
8 9,9 16,4 17,0 0,41 0,41 0,44
9 7.8 9,1 6,0 0,49 0,22 0,23
10 8,6 14,4 13,0 0,38 0,49 0,49
11 9y b 14,9 10,6 0,52 0,44 0,44
12 13,7 15,2 10,6 0,61 0,43 0,33
13 7.4 7,8 14,5 0,29 0,41 0,41
14 9,8 17,4 10,9 0,55 0,40 0,39

X 8,4 14,1 11,5 0,43 0,43 0,40

DE 2,0 4,0 3,9 0, 09 0,10 0,10

b = basal; » = esfuerzo; f = fatigx

VE en litros. Vt/Ti en 1/s.



TaBLA XIV

SECCION II.- EFOC

Situacidn basal - esfuerzo - fatiga

Caso no Ti/Ttot (b) Ti/Ttot (:0) Ti/Ttot (f)
1 0,33 0,42 0,47
2 0,42 0,42 0,46
3 0,33 0,41 0,39
4 0,40 0,59 0,67
3 0,26 0,54 0,33
6 0,29 0.42 0,33
7 0,45 0,40 0,356
8 0,38 0,59 0,58
? 0,41 0,49 0,44

10 0.36 0,45 0,38

i1 0,31 0,57 0,50

12 0,36 0,49 0.48

13 0,37 0,39 0,55

14 0.37 0,44 0,39

X 0,36 0,50 0,46
DE 0,05 0,07 0,09
b basals esfuerzo; f = fatiga
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SECCION II.- EFOC

TaBLA XV

Situacion basal - esfuerzo - fatigx
Caso nt Fdi/Fdimax(b) Fdi/FPdimax{x) Fdi/Pdimax{£)
1 0,09 0,40 0,32
2 0,21 0,48 0,38
3 0,24 0,64 0,65
4 0,25 0,41 0,22
3 0,04 0,47 0,22
6 0.16 0,50 0,36
7 0,06 0,27 0,18
8 0,09 0,58 0,54
9 0,14 0,30 0,28
10 0,17 0,45 0,34
11 0,14 0,351 0,11
12 0,10 0,32 0,24
13 0,14 0,42 Q0,32
14 0,15 0,23 0,18
X 0,14 0,42 0,31
DE 0,06 0,12 0,14
b basaly x = esfuerzo; f = fatiga

3
[ %]



SECCION II.- EFOC

TakLA XVI

Situacidn basal - esfuerzo - fatigs

Caso n@ ITTdi(b) ITTdi G0 ITTdif(6)
1 0,03 0,17 0,15
2 0,09 0,20 0,17
3 0,08 0,26 0,25
4 0,10 0,24 0,14
S 0,01 0,25 0,07
& 0,04 0421 0,11
7 0,02 0,16 0,10
8 0,07 0,734 0,31
g 0,048 0,15 0,12

10 0,06 0,20 0,12

11 0,04 0,17 0,05
2 0,073 0,15 0,11

13 0,05 0,24 0.17

14 0,05 0,10 0,07

X 0.05 0.20 0,14
DE 0,01 0,04 0,07
b basal; % = esfuerzo; f = fatiga



SECCION II.- EPOC

Situacidén basal - esfuerzo - fatiga.

TARLA XVII

Medias, D.E., estudio estadistico.

127

Fardmetro BASAL ESFUERZO FATIGA

vt 437476 p£0,001 7863249  p<0,05 5954031
Frecuencia  20,2%6,9 NS 19,56, 6 NS 21,147,7
VE B,4+2,0 p<0,001  14,1%4,0 NS 11,5%3,9
Vt/Ti 0,430, 09 NS 0,4320,10 NS 0,40%0,10
Ti/Ttot 0,5620,05  p0,001  0,50%0,07 NS 0,4620,07
Pdi/Pdimax  0,1420,06  p<0,001  0,42%40,12 p<0,05  0,31%0,14
ITTdi 0,05%0,01  p«0,001  0,20%0,06 p=0,01  0,14+0,07




SECCION II.- EFOC

Correlacitn ITT di

ITT di () -—-

ITT di (b)) --—-

ITT di (b) ---

ITT di (b)Y -—-

NS

NS

NS

NS

TABLA XVIII

Tlim

vC

FEVL

NS

NS

NS

NS

ITT di

ITT di

ITT di

ITY di

{3¢)

()

()

()

b = basal; » = esfuerzo
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TABLA XIX
SECCION III.- EFQC

Fardmetros funcionales basales: espirografia, volamenes y Raw

Caso n@ e FEV1 FEV1Z FRC Raw
1 109 83 59 139 1,4
2 88 79 69 140 1,9
3 71 42 45 136 4,5
4 30 24 69 95 5,7
5 110 84 61 160 1,4
6 91 79 b4 133 5,7
7 89 48 54 152 1,9
8 48 23 34 170 9,0
9 66 37 41 141 5,1

10 103 82 58 154 2,2

11 93 77 61 145 1,8

12 78 38 35 145 8,0

13 101 84 47 142 1,0

14 109 81 53 195 4,%

15 g 44 45 153 4,1

16 90 66 53 136 6,1

17 111 60 39 240 5.4

18 72 43 44 174 5,3

19 107 80 56 127 3,5

20 61 39 48 105 5,1

21 55 45 43 111 2,5

X 83,6 60,1 53,3 147,2 4,11
DE 22,7 21,6 11,9 32,6 2,06

VC, FEV1 y FRC expresados en % de sus valores tedricos.
Raw en cm H20/1/s.



TABLA XX

SECCION III.- EFOC

Farametros funcionxles basales: presiones musculares y gasometria
arterial.

Caso n@ FI max Fdi max FaD2 PaC0O2
1 40 49 62 Sl
2 92 48 56 48
3 54 44 66 60
4 89 62 86 40
5 87 63 77 34
é 54 51 76 490
7 71 44 69 45
8 58 &0 83 39
9 55 54 78 41

10 74 75 87 i7

11 92 92 64 44

12 &7 70 890 38

iz 128 94 g0 41

i4 45 I8 71 39

15 25 23 68 44

i4 63 56 83 40

17 72 58 70 45

18 102 103 74 473

17 81 73 68 36

20 110 78 - -

21 83 80 - -

X 77,7 68,1 73,6 42,5
DE 21,1 17,6 8,6 5.8

FI max y Pdi max en cm H20. FPal2 y PaCO2Z en mm Hg.
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TAERLA XXI

SECCION III.- EROC

Situacién basal - umbral disnes

Casa ng vt (b) Ut () £(b) £(W VE (b) VE {w)
1 615 432 32 31 19,7 13,4
2 940 760 16 13 15,0 9,9
3 687 614 25 22 17,0 13,5
4 508 462 20 16 10,1 7.4
5 800 1140 22 20 17,6 22,8
6 983 950 12 10 11,8 9.8
7 841 200 14 13 17,4 11,7
8 550 572 26 20 14,3 10,3
9 591 412 24 36 14,1 14,9

10 839 35 16 18 14,4 13,2

11 742 795 24 20 17,8 15,9

12 393 233 32 28 7.6 boé

13 1080 1000 20 12 21,6 12,0

14 497 333 21 19 10,3 10,2

15 1125 991 7 12 13,5 11,9

16 714 554 20 17 14,2 7.4

17 1114 1246 22 20 24,5 25,5

18 716 771 21 14 15,0 12,4

19 875 453 24 20 21,0 13,1

20 685 987 16 10 10,5 ¥.9

21 693 830 28 20 19,4 16,4

X 761 733 21,4 18,7 15,4 17,1
DE 204 277 S b byt 4,4 4,5

b = basaly u = umbral
Vt en cc. VE en 1.



TARLA XXII

SECCION III.- EFOC

Situacidén basal — umbral disnex

Caso nt Vt/Tih) Vt/Ti (w) Ti/Ttot (b) Ti/Ttot (W
1 0,59 0,45 0,50 0,54
2 0,90 0,42 0,37 0,48
3 0,68 0,49 0,45 0,45
4 0,67 0,56 .23 0,28
5 0,80 0,84 0,44 0,48
6 0,48 0,4% 0,49 0,50
7 0,67 0,51 0,38 0,53
] 0,64 0,44 0,46 0,44
9 0,59 0,53 0,47 0,47

10 0,54 0,49 0,44 0,45

11 0,74 0,79 0,40 0,40

12 0,63 0,26 0,42 0,51

13 0,90 0,42 0,37 0,357

14 0,47 0,27 0,45 0,37
5 0,60 0,48 0,42 0,738

16 0,48 0, T4 0,48 0,48

17 1,59 1,15 0,29 0,44

18 0,59 0,51 0,47 0,42

19 0,87 0,48 0,43 0,46

20 0,47 0,44 0,45 0,42

21 1,04 0,66 0,40 0,41

X 0,71 0,53 0,42 0,45
DE 0,26 \ 24 0,06 0,06

b = basal; u = umbral
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TAEBLA XXIII

SECCION III.- EPOC

Situacidn basal - umbral disnea

Caso no PI{b) FI(W PI/FImax(b) FI/ZFImas: ()
i 0,30 2,65 0,008 0,047
2 0,41 G433 0,008 0,057
3 0,43 1,90 0,007 0,027
4 0,71 1,36 0,008 0,017
5 0,48 2,96 0,005 0,029
6 0,31 2,07 0,006 0,037
7 0,36 2,50 0,003 0,035
8 0,40 2,84 0,007 0,032
g 0,90 2,95 0,009 0,033

10 0,38 1,92 0,005 0,026

il 0,59 4,153 0,006 0,045

12 0,355 16,70 0,008 0,249

13 0,85 10,60 0,007 0,083

i4 0,69 2,03 0,015 0,045

15 0.46 2,03 0,004 0,021

16 0,3 4,26 0,006 0,068

17 0,94 2,44 0,013 0,131

i8 0,40 2,54 0,004 0,027

19 0,57 8,42 0,007 0,104

20 0.3 5,92 0,003 0,054

21 0,87 4,77 0,010 0,057

X 0,53 4,54 0,007 0,059
DE 0,18 3,85 0,003 0,051

b = basaly u = umbral
FI en cm H20



SECCION III.- EFOC

TABLA XXIV

Situacidn basal -~ umbral disnes

174

Caso n@ Fdi(b) Fdi (w) Fdi/Pdimax(b) Fdi/Pdimax (u)
1 9,3 17,6 0,19 0,36
2 11,7 12,0 0,24 0,25
3 3.1 6,7 0,05 0,10
4 16,5 20,1 0,26 0,34
5 4,3 7.2 0,07 0,11
é 5,8 8,5 0,11 0,16
7 5,6 5,5 0,09 0,08
8 19,9 18,2 0,33 0,30
g 4,8 6,1 0,07 0,11

10 7.7 8,2 0,10 0,11

11 18,1 22,7 0,20 0,25

12 4,2 5,2 0,07 0,08

13 6,2 10,3 0,06 0,11

14 bal 647 0,16 0,18

15 17,9 10,3 0,14 0,11

14 13,0 15,0 0,2% 0,27

17 17,6 16,0 0,30 0,2

18 13,0 21,0 0,13 0,21

19 8, 4 18,3 0,11 0,24

20 12,8 20,1 0,164 0,26

21 11,2 12,8 0,13 0,15

X 10,1 12,8 0,15 0,19
DE 5,1 5,8 0,08 0,09

b = basal; u = umbral
Fdi en cm H20



TARLA XXV

SECCION III.- EFOC

Situacién basal - umbral disnex

Caso n@ ITT(b) ITT(w) ITTdi (b) ITTdi (W
1 0,004 0,023 0,09 0,19
2 0,002 0,027 0,08 0,12
3 0,007 0,012 0,02 0,04
4 0,002 0,004 0,05 0,09
5 0,002 0,013 0,03 0,05
6 0,003 0,018 0,05 0,08
7 0,002 0,011 0,03 0,02
8 0,003 0,014 0,14 0,13
9 0,004 0,024 0,03 0,05

10 0,002 0,011 0,04 0,04

11 0,002 0,018 0,08 0,10

12 0,007 0,124 0,03 0,04

13 0,002 0,030 0,02 0,04

14 0,007 0,014 0,07 0,06

15 0,002 0,007 0,05 0,04

16 0,003 0,032 0,11 0,12

17 0,004 0,060 0,08 0,12

18 0,002 0,009 0,05 0,08

19 0,003 0,047 0,04 0,11

20 0,001 0,020 0,07 0,10

21 0,004 0,027 0,05 0,06

X 0,003 0,024 0,06 0,08
DE 0,001 0,026 0,03 0,04

b = basaly u = umbral
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TARLA XXVI

PO, 1 {u)

FO, 1(h)

Situacidn basal - umbral disnea

SECCION III.- EFOC

Caso n@
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SECCION III.- EFOC

Situacién basal - umbral disnea

TaBLA XXVII

Medias, D.E., estudio estadistico.

Farametro EASAL UMERAL

vt 7613206 NS 7332273
Frecuencia 21,425,484 p=0,01 18,716, 6

VE 15,4%4,4 pe0,01 13,1%4,5
Vt/T7i 0,710, 264 p#0,02 0,530, 24
Ti/Ttot 0,4220,06 NS 0.,4310,06
FI 0,553%0,18 p+0,001 4,541%,85
FI/PImax 0,007%0,00%  p<0,001 0,05910,051
Fdi 10,115,1 p+0,003 12,8%5,8
Fdi/Pdimas 0,15%0,08 p<0,002 0,19+0,09
7 0,003%20,001  p<0,0002 0,02620,024
ITTdi 0,06%0,03 p=0,003 0,08%0,04
FO.1 2,0240,93 NS 2,0410,97
Raw 4,1142,26 pi0,002 9,1927,27

f
~¢



TabkLa XXVIII

SECCION III.- NORMALES

Situascidn basal - umbral disnea

Medias, D.E., estudio estadistico.

1%8

Fardmetro BASAL UMBRAL

Vt 7601291 0,01 5661225
Frecuencia 19.,4%6,2 NS 18,6%4,4

VE 1%,635,2 0,02 10,0%4,1
Vt/Ti 0,73%0,3% 0,02 0,4920,22
Ti/Ttot 00,4410, 04 NS 0,4310,08
FI 0,3120,09 0,005 1,441,490
FI/PImax 0,00420,001 0,01 0,018+0,018
ITT 0,002+0,001 20, 006 0, 00810, 008
Raw 1,120,273 20,01 T.6122,91
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Los datos de la exploracién funcional baszl de los 74 pa-
cientes con EFOC estudiados en la seccidén I confirman la existencia de
alteraciones mecdnicas, como la obstruccidn y la hiperinsuflacidn, gque
son los factores condicionantes fundamentales del aumento del trabajo
que debe llevarse a cabo por parte de los misculos respiratorios
{18,118,119). Los pardmetros que reflejan el grado de obstruccidn, como
el FEV1Z vy las Raw (inspiratorias), difieren significativamente de los
encontrados en el grupo control de 32 sujetos normaxlecs. Lo mismo sucede
con los volimenes pulmonares, de manera que un indice de hiperinsufla-
cién, como la relacién FRCr/TLCtX, es, en su valor medio, superior &l
90%Z en los pacientes con EPOC, 1lo que quiere decir que la FRC de estos
enfermos ocupa casi la totalidad de su capacidad pulmonar total tedri-
Cie

En este contexto mecé&nico que presupone un  aumento del
trabajo, la capacidad de los misculos respiratorios (inspiratorios)
para llevarlo a cabo depende de la fuerza mdxima gue sean capaces de
generar (3,15,18,118). En los pacientes de nuestra serie, las presiones
musculares inspiratorias médximas medidas en la boca eran nitida vy
significativamente inferiores a las encontradas en el grupc de nor-
males. La PI max (RV) era de 76,6*19,7 en los enfermos y de 97,2%10,8
en los individuos sanos, mientras que los valores de FI max (FRC) eran
de 4&3,3%19,1 y 90,8%12,7 cm H20, respectivamente. El grupec control
tenia una edad media claramente inferior & la del conjunto de pacientes
y este hecho podria condicionar en parte que tuviera presiones
musculares respiratorias mdximas superiores; sin embargo, y en sentido
contrario, en el citado grupo control habia predominio de mujeres (19
de 32) y la influencia del sexo es tanto o mds importante que la de la

edad (39). De hecho, las presiones espiratorias (PE mast TLL) también
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estan sujetas & las influencias del sexo y de la edad y eran compara-
bles en los individuos normales (112,9+12,9) y en los enfermos con EFQOC
(109%17,6) de nuestrx serie.

En cualquier caso, 1la disminucién de las presiones inspira-
torias maximas medidas en la boca en los pacientes con EFOC es un hecho
habitual y suficientemente documentado (16,19,133,134,135). En lo que
no hay unanimidad es con respecto a los factores que contribuyen a esta
disminucién de la fuerza de los misculos inspiratorios. For supuesto,
para la mayoria de los autores es la hiperinsuflacidn el principal
factor determinante, a través de la slteracidn que produce en la rela-
cidén fuerza-longitud de la musculatura inspiratoria, particularmente
del diafragma (25,26,27,28). En algunas de las series citadas previa-
mente (133,135) el descenso de lx FI max se corregia por completo
cuando se ponia en relacidn con el volumen pulmonar aumentado, lo que
parece atribuir & la hiperinsuflacidn el papel exclusivo de dicho
descenso. No obstante, en los trabajos de Rochester y cols. (16,19),
sélo en el 50/ de los casos de EFOC la disminucién de la FI  max era
achacable por entero & la hiperinsuflacidn (cuantificada funcicnal vy
radiolégicamente). En el otro 50% de los pacientes la PI max corregida
por el volumen sequia siendo bajay en este segundo grupo, por otro
lada, las PE max también estaban disminuida, mientras que eran normales
en el primer grupo. Los autores atribuyen & una probable debilidad
muscular generalizada (originada & su vez por desnutricidén, hipercap-
nia, acidosis u otros factores) el descenso de la FI max no explicable
por la hiperinsuflacidn que encuentran en el 50% de los pacientes con
EFOC.

Por otro lado, vy en sentido contrario, hay datos extraidos
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de estudios experimentales en animales & favor de que en los estados
crénicos de hiperisuflacién, como la EFOC, podria tener lugar un meca-—
nismo de adaptacidén consistente en disminucién del ndmero total de
sarcomeras del diafragma, de manera que las restantes recuperan una
relacién fuerza-longitud normal (124,125). Si esto ocwrriera también en
humanos, podrian explicarse los hallazgos de Byrd e Hyatt (134) de que
la FPI max en los pacientes con EFOC, disminuida en sus valores abso-
lutos, se hacia supernormal cuando se corregia por el volumen pulmonar
aumentado.

Los resultados de nuestra serie estudiada en la seccidén I
parecen apoyar la hipétesis de que la hiperinsuflacidn, por =i sola, es
el factor causal del descenso de las FI mat en la gran mayoria de los
casos de EFOC, sin que encontremos tampoco datos a favor de que se
produzcan mecanismos de compensacidn como los propuestos por Farkas v
Roussos (124,12%). En el conjunto de los 74 casos de nuestra serie de
pacientes con EPOC, 1la disminucidn de la PI max (FRC) se corregia
cuando sus valores se multiplicaban por los del cociente FRCr/TLCt. El
indice de fuerza muscular inspiratoria resultante de este producto (If
= FI max FRC x FRCr/TLCY) es un pardmetro propuesto por diversos
autores (40,43) para evaluar la fuerza de los misculos inspiratorios
eliminando 1los efectos de la alteracidn en la relacidn fuerza-longitud
propiciada por 1la hiperinsuflacién. En nuestra serie de individuos
normales, el If era de 53,0%10,9 vy no diferia significativamente del If
de los pacientes con EFOC, de 58,0%18,5. Los resultados de la serie,
considerada globalmente, muestran por lo tanto que la FI max disminuida
en la EFOC se normaliza cuando se tiene en cuenta el volumen pulmonar
aumentado al que se realiza la medida (FRC). Considerando como mérgenes

de normalidad del If los valores de 31,20 y 74,80 (If medio del grupo
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de normales * 2 D.E.), G55 de los 74 pacientes con EPOC (74,3%) mostra-
ban valores normales de If, wmientras que en 12 casos (16,2%) estaba
aumentado y en los 7 restantes (9,5%) sus valores eran bajos. La Gnica
aparente asociacion de los valores anormales de If en la EFPOC era con
el grado de afectacidn funcional global: dentro del gqrupo de EFOC tipo
bronquitis crénica, los clasificados como BC-I (con VC conservada)
poseian & de los 12 casos con valores altos de If y ninguno mostraba
valores bajos; por el contrario, dentro de los pacientes con dismi-
nucién de la VC, ya sea normocdpnicos (BC-II) o hipercdpnicos (BC-IID),
estaban los 7 casos con If inferior & 31,20. Los enfermos mis evolucio-
nados con respecto al grado de obstruccidn inspiratoria tenian tambien
una afectacidn mds intensa de la funcidn de los mGsculos inspiratorios,
como lo demuestra la correlacién inversa existente entre las Raw y  la
PI max (FRC) (p<0,01). No habia relacién, sin embargo, entre la FI mau
(FRC) y un indice de obstruccién espiratoria como el FEV1X.

En nuestra serie, ademds de la normalidad del If en el
conjuntc de los pacientes, hay otros datos a favor del papel primordial
o, incluso, exclusivo de la hiperinsuflacién en la génesis de la dismi-
nucién de la fuerza muscular inspiratoria. Por un lado, la estrecha
correlacion existente en la serie entre la FI max (FRC) y los pardéme-
tros que reflejan la alteracion de los vollimenes pulmonares, como la VC
(p<l0,001) y el indice FRCr/TLCt (p<0,01); por otro lado, la PE max
(TLC) de los pacientes era superponible a la del grupo control en sus
valores medios: 109%17,46 frente a« 112,9%12,9 ca H20, respectivdmente.
Los margenes de normalidad de la FE max (TLC), obtenidos & pa?tir de
los resultados del grupo de personas normales (media * 2 D.E.) eran de

87,10 vy 138,70 cm H20. &7 de los 74 casos con EFOC (el 90,5%) tenian
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valores de FE mas dentro de los citados mdrgenes, mientras que los 7
pacientes restantes (9,9%) mostraban cifras inferiores a la normalidad.
Es de destacar que & de estos 7 pacientes pertenecian & los grupos con
mayor afectacién funcional qlobal (RC-IT y BC-III). También es digno de
ser apuntadoc el hecho de que s6lo en un paciente (el n8 646, pertene-
ciente &l grupo BC-III) coincidian valores bajos de FE maxt (TLC) y de
I+. Es decir, en solo 1 de 74 casos de EFOC (1,33%) estaban alterados
los dos pardmetros funcionales que podrian reflejar la existencia de
debilidad muscular generalizada. Dentro también del grupo de pacientes,
la PI max (FRCY y la PE max (TLC) estaban correlacionadas (p<0,001)3
posiblemente ello se deba a que ambas presiones reflejan en parte el
grado de desarrollo muscular global de cada individuo.

En resumen, los datos de nuestra serie global de pacientes
con EFOC en comparacién con el grupo control de normales reflejan, por
una parte, 1la normzlidad de las preciones inspiratorias cuando se
corrigen por el grado de hiperinsuflacidn (If)3; por otro lado, existe
una estrecha correlacidn entre la PI max (FRC) y los parémetros que
traducen la alteracidn de los voldmenes (YL, FRCr/TLCt). For Gltimo, es
de destacar la normalidad de las presiones espiratorias mdximas. Este
conjunto de resultados parece apoyar la hipdtesis de que en la gran
mayorix de los pacientes con EFOC, la disminucidn de la fuerza muscular
inspiratoria se debe & la desventaja mecdnica que, para dichos mis-
culos, supone la hiperinsuflacién. No encontramos datos relevantes &
favor de que existx, en un porcentaje estimable de estos enfermos, una
debilidad muscular generalizada. En el sentido opuesto, nuestros re-
sultados tampoco apuntan & que se produzcx en patologia humana el
mecanismo de adaptacidn & la hiperinsuflacién crénica encontrado en

animales por Farkas y Roussos (124,12%) y que se traduciria, ldgicamen—
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te, en unas presiones madximas supernormales una vez correqidas por el
volumen. Fara intentar aportar mds datos & esta cuestidn, comparamos
los resultados de los pacientes con EFOC tipo enfisemas con los clasifi-
>

cados de EFOC tipo bronquitis crénica (seqin criterios clinicos v
radiolégicos). Los datos +funcionales que suelen caracterizar & los
pacientes con EFOC tipo enfisema con respecto a los bronquiticos croéni-
cos con similar grado de obstruccidn espivatoria (183) se observan en
nuestra actual serie: con un grado de obstruccidn espiratoria prdctica-
mente idéntico (FEV1Z de 46,5 en los enfisematosos y de 46,8 en los
bronquitices crénicos), 1la VUC era significativamente més alta en los
enfermos con enfisema, &si como el grado de hiperinsuflacidn indicado
por la relacidn FRCr/TLCtX, que en los pacientes enfisematosos tenia un
valor superior al 100% (103,0%15,8), frente &l 91,0%22,2 en los bron-
quiticos crénicos (p<0,05). Asimismo, el qrado de obstruccidn inspira-
toria respirando & volumen corriente, reflejado por las Raw inspirato-
rias, era menor en el enfisema (p<0,05). Por dltimo, 1la afectacidn
gasométrica era mas intensa en la EFOC tipo bronquitis crénica, alcan-
zando significacién la diferencia en los valores medios de PCO2:
41,%26,6 mm Hg en los bronquiticos frente & 37,4%6,2 en los EFOD tipo
enfisema (p<0,02). A pesar de estas diferencias las  presiones
musculares mdximas, tanto inspiratorias come espiratorias, eran simi-
lares en ambos grupos de pacientes, asi como el indice de fuerza.

Los aspectos de mds interes de la comparacién entre EFOC
tipo enfisema y EFOC tipo bronquitis crénica se relacionan con los
efectos potenciales de la hiperinsuflacidén extremzx sobre la funcidn de
la musculatura inspiratoria. A volumenes pulmonares por debajo de 1la

TLC tedrica, la hiperinsuflacidn actua alterando la relacidn fuerza-
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longitud de dichos misculos, pero sin que se modifique sustancialmente
el radio de curvatura del diafragma (29). Sin embargo, a vollmenes
superiores a la TLC tedrica el diafrzama se aplana y la tensidn pro-
ducida durante la contraccidn se traduce en una menor presidn muscular
a medidx que aumenta su radio de curvatura, segOn la ley de Laplace
(118,123). Es decir, cuando la hiperinsuflacidn es extrema y la FRC
real supera el valor de la TLC tedrica, el deteriorc adicional sufrido
por la funcién de los misculos inspiratorios por accidn del aplanamien-
to diafragmitico deberia traducirse en que las PI max no se normalicen
por completo tras corregir su valor por el volumen pulmonar. En nues-
tros pacientes con EPOC tipo enfisems, este era el caso en cuantoc &l
grado de hiperinsuflacién, con una relacidn FRCr/TLCt superior &l 100X;
sin embargo, la FI max de estos pacientes, wmedida tanto a RV como &
FRC, era similar & la mostrada por los bronguiticos crdnicos, cuyo
grado de hiperinsuflacidn era significativamente menor, concretamente,
con un valor medio de la FRC real inferior a la TLC tedrica. Al contra-
ric de lo que cabria esperar, el If era, incluso, &algo superior
(60,5+11,2 en los enfermos con enfisema que en los casos de EFOC tipo
bronguitis cronica (57,3%19,3), aunque la diferencia no llega & alcan-
zar significacion. Estos resultados sugieren que la hiperinsuflacidn
actua sobre la musculatura inspiratoria, fundamentalmente, conlocdndola
en desventaja mecdnica por acortamiento de su longitud de reposo, sin
que los grados extremos de hiperinsuflacién influyan adicionalmente por
otros mecanismos.

La comparacidon de los pacientes enfisematosos y bronquiticos
crénicos de nuestra serie pone de manifiesto otro dato que creemos de
interés: aungque el indice de masa corporal era significativamente més

bajo en 1laos primeros (p+0,002), los pardmetros de fuerza muscular
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inspiratoria y espiratoria eran, como acabamos de sefalar, superponi-
bles en ambos grupos de enfermos. Es decir, de nuevo obtenemos resulta-
dos negativos cuando intentamos relacionar la afectacidn de la muscula-
tura respiratoria en la EFOC con factores otros que la alteracién de
los volumenes pulmonares.

For ultimo, en nuestra serie de la seccion I, intentamos
relacionar el gqrado de afectacidn de los mOsculos inspiratorios vy la
FaCD2. Uno de los factores que podrian influir en la debilidad muscular
generalizada invocada por Rochester y cols. (16,19) es la hipercapnia.
En este sentido, Juan y cols. encontraron en 4 sujetos normales que la
hipercapnia aguda disminuia la contractilidad diafragmdtica (65), pro-
bablemente & causa de acidosis y disminucién del pH intracelular (66).
Sin embargo, la relacidn entre la FaC02 y la funcion de los mdsculos
inspiratorios podria ser mds compleja: hay datos indirectos & favor de
que en los enfermos con EFOC estabilizada hipercdpnicos podria existir
un estado de fatiga crénica de los misculos respiratorios
(19,153,154, 155,1568), aunque otros estudios (140,142) muestran que los
enfermos con EFOC en fase estable tienen un ITTdi bastante por debajo
del umbral de la fatiga y que, por otra parte, no existe correlacitn
entre el ITTdi y la PaCO2.

En nuestra serie global de 74 pacientes con EFOC, 1la FI max
(FRC) y la PaCO2 mostraban una correlacidn inversa debil pero signifi-
cativa (p<0,05). Este hecho, no obstante, puede reflejar que la altera-
cién mecdnica (la hiperinsuflacidn y el consiguiente descenso de la FI
max) y la alteracidn de los intercambios (hipercapnia) sean paralelas
en la EFOC; es decir, a medida que avanza la evoluciédn de la enfermedad

aumentarian tanto la hiperinsuflacidn como el deterioro de los inter-
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cambios, sin que haya aparente relxcidn causal entre ambos fendmenos.
Para intentar evaluar el efecto aislado de la FaCOZ sobre la FI  mas,
comparamos & los pacientes con EFOC tipo bronguitis con amputacién de
VC y normocapnia (BC-II) con otro subgrupo de pacientes con similar
grado de disminucién de la VC pero hipercdpnicos (RC-III). Ambas series
se diferenciaban nitidamente en los pardmetros gasométricos (como era
de esperar, al ser gasoméirico el criteric de clasificacidn). Llos
valores de la V€ y el grado de obstruccidn determinado por el FEVIXZ v
las Raw eran comparables en ambos grupos. Sin embargo, y & pesar de que
los pacientes hipercdpnicos tenian asimismo una relacidn FRCOr/TLCE
moderadamente superior & la de los normocédpnicos, los pardmetros de
fuerza muscular inspiratoria y espiratoria y el indice de fuerza eran
superponibles en ambos grupos. Es decir, nuestros resultados (aungue la
serie de pacientes con retencién de CO2 es pequeda) no van a favor de
que el aumento de la PaCO02 y la disminucidn de la fuerza de los mis-
culos inspiratorios esten direcamente relacionados.

Como resumen global del estudio de nuestras series de suje-
tos con EPOC y voluntarios normales que constituyen la seccidn I, los
datos obtenidos apoyan la hipdtesis de que 1la hiperinsuflacién, &
través de 1la desventaja mecanica que crea en los mlsculos inspirato-
rios, es la causa primordial (o, incluso, exclusiva) de la disminucién
de la PI max encontradx en los enfermos con obstruccién crénica de las
vias aéreas. Los pardmetros que podrian refledjar la existencia de unx
debilidad muscular generalizada, como unos valores bajos de If y FE max
(TLC) son normales en la serie globxl de pacientes y sélo en 1 de los
74 casos estaban ambos disminuidos. Por otro lado, no encontramos que
la hiperinsuflacién extrema, con indice FRCr/TLCt%Z superior &l 100X

(comoc ocurre en nuestra serie de EFOC tipo enfisemx), tengx efectos
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adicionales sobre la funcidn muscular inspiratoria & través del aumento
del radic de curvatura del diafragma. For Qltimo, nuestros datos tam-—
bién van en contra de que exista una relacidn causxl reciproca entre la
hipercapnia vy el deterioro funcional de los misculos respiratorios ya
que, con un grado similar de afectacidn mecédnica, los pardmetros de
fuerza muscular eran comparables en los pacientes normocépnicos y  en

los hipercdpnicos.

Los 14 pacientes con EFOC estudiados en la seccidén II  mos-
traban unos pardmetros funcionales basales superponibles a los del
grupc de enfermos englobados en la seccidn I. Al igual que éstos,
tenian una afectacidn mecdnica (obstruccidn e hiperinsuflacidn) aparen-
temente mds intensa que el deterioro de los intercambios traducido en
los gases arteriales. 8Sdlo 1 de los 14 pacientes tenia hipercapnia
crénica.

La aplicacidn de cargas resistivas externas para inducir el
desarrollo de fatiga muscular respiratoria es un procedimiente habi-
tualmente utilizado en los trabajos de investigacidn al vrespecto
(23,54,55). El procedimiento directo para detectar fatiga de los mis-
culos respiratorios en un determinado momento del test fatigante es la
comprobacidn de que ya no puede seguir manteniéndose una cierta presién
inspiratoria (PI, Fdi, Fpl) (33). También se considera vdlido, aungue
mds subjetivo, que el paciente detenga la prueba por fmposibilidad para
continuar (140,154). En nuestra serie, los pacientes elegian unx deter-

minada Fdi para respirar frente & la carga resistiva e intentaban
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mantenerla dentro de limites estrechos mientras les fuera posible. El
tiempo limite se media desde el comienzo del test hasta que se detecta-
ba un descensc de la Fdi y/o0 hasta que el enfermo interrumpia la
prueba. No intentamos que los pacientes mantuvieran constantes otros
pardmetros (Vt/Ti, Ti/Ttot), porque nos interesaba analizar las rela-
ciones de fuerza y duracidn de la contrxccién muscular inspiratoria
respetando en lo posible el patrdn de respiracidén elegido por  los
sujetos frente & la carga resistiva; por otro lado, es infrecuente en
nuestra experiencia que los pacientes puedan colaborar hasta los ni-
veles requeridos para ello. En nuestra serie el Tlim fue de 8,B835%%,01
minutos. Debido a las cuestiones metodoldgicas recien apuntadas este
indice concreto es poco comparable entre seriec distintas.

La mayoria de los pardmetros, ya& sean ventilatorios o pre-
siones musculares, gque estudiamos antes y a lo largo del test fatigante
muestran la misma secuencia temporal: suelen modificarse durante el
esfuerzo (%) respecto a los valores basales (b) y hay cierta tendencia
a acercarse a estos niveles basales una ver detectada la fatiga (£).

En cuanto & los pardmetros ventilatorics, el Yt (b) era de
4372746 cc, comparable al encontrado en otras series de pacientes con
EFOC (123). Es de reserar que, en estudios como el de Javaheri y cols.
(120), los pacientes con EFOC y normocapnia tenian un V¥t (de 46333 cc)
significativamente superior al de loe hipercéapnicos (358%25). Nuestra
serie, compuesta en un 92,9% por pacientes normocédpnicos, mostraba
también valores dentro del margen de los observados por Javaheri vy
cols. La frecuencia respiratoria basal de nuestra serie era de 20,214,9
en su valor medio, el cual estaba situado entre los encontrados por el
mencionado grupo de autores (120) para enfermos con EFOC normocdpnicos

{16,5%1,3) e hipercédpnicos (22,241,3). Como consecuencia de lo expues-
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to, el VE (b) {(producto del Vt por ) de nuestros pacientes (8,412,0 1)
era también comparable al de otras series de enfermos con EFOU estabi-
lizada €120,123).

A lo largo del esfuerzo fatigante se produce un evidente
incremento del VUt (7862269) con respecto & los wvalores basales
{(p<0,001), que se refleja en un aumento igualmente significativo de la
ventilacién por aminuto <{que pasa & ser de 14,134,0 1), vya gque lx
frecuencia respiratoria no cambia de forma significativa durante el
test, aungue tiende & disminuir ligeramente. En el momentoc en que cse
detecta fatiga muscular respiratorizx, el VYt y el VE inician una tenden-
cia & acercarcse de nuevo & los valores basales, mientras que la fre-
cuencia respiratoria aumenta de forma no significativa. En los 3 pa-
cientes con EFOC de la cerie de Bellemare y Grassino €(140) a los gque se
hace cambiar espontdneamente su patrén ventilatorio para hacerlo fati-
gante, se encuentra durante el esfuerzo aumento del VUt y disminucidn de
la frecuencia, que no alcanzan significacion estadistica probablemente
por el escaso nimerc de pacientes estudiados en este sentidao. En  un
estudioc de voluntarios normales & los que se aplicaban cargas resisti-
vas de intensidad progresiva hasta la extenuacion (154) se encontrd que
la frecuencia respiratoria media durante el esfuerzo fatigante dismi-
nuia significativamente con respecto & los valores basales; hacia el
final de los tests, cuando se habia producido fatiga o esta era in-
minente, se apreciaba una tendencia & subir de 1la frecuencia. Los
resultados de nuestra serie, asi como los datos de los dos dGltimos
estudios citados (140,154) podrian interpretarse, en una primera lec-
tura, como opuestos a las conclusiones del clésico trabajo de Cohen vy

cols. (73), en &l que la taquipnea era una de las manifestaciones de la
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fatiga de los mGsculos inspiratories en ciertos pacientes a los que se
intentaba desconectar de la ventilacidn mecdnica. En nuestra serie y en
la de Bellemare y Grassino (140) habia una tendencia & la disminucidn
de la frecuencia respiratoria durante el esfuerzo, que alcanzaba signi-
ficacidn estadistica eﬁ el trabajo de Jones y cols. (154). For otro
lado, en esta Gltima serie, dicha frecuencia tendia & subir al final de
la prueba, 1lo mismo que ocurria en nuestra serie con el parédmetro f(f)
con respecto a f(x). Las aparentes discrepancias con los datos del
estudio de Cohen y cols. (73) probablemente se deban & que estos proce-
den de pacientes en insuficiencia respiratoria agudizada, con Fatiga
muscular establecida. For el contraric, nuestro estudic y los otros dos
mencionados se cifen sobre todo a una fase més precoz, la de esfuerzo
fatigante, donde 1la frecuencia tiende & disminuir. Fosteriormente,
segin nuecstros datos y los de Jones (154), en el momento en que comien—
za & haber indicios de fatiga la frecuencia tiende & incrementarse. A
la taquipnea propia de la fatiga ya estublecida (73) seguirian, y& en
una fase terminal, rachas de bradipnea previas a la parada respirato-
ria, segin la hipétesis de Roussos (152).

Otros dos pardmetros derivados del estudio del patrdn venti-
latorio, como el indice Vi/Ti y la relacidon Ti/Ttot, tienen una rela-
cién mis estrecha con el desarrollo de fatiga muscular respiratoria. El
cociente Vt/Ti, ademds de un indice indirectc del impulsoc respiratorio
central (123,138), refleja la velocidad de xcortamiento de los misculos
inspiratorioé (15,152). En los pacientes con EPOC, el Vt/Ti suele estar
aumentado en sus valores basales (123). En nuestra serie, el indice
Vt/Ti (b) medioc era de 0,43%0,09, inferior al encontrado por Javaheri y
cols. (120), de 0,50 y, sobre todo, al de los pacientes estudiados por

Bellemare y Grassino (140) que era de 0,56. Durante el esfuerzo
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gqante, el valor medio del Vt/Ti (%) era idéntico al basal (0,43%0,10)
v, asimismo, el Vi/Ti (f) mostraba valores comparables ¢0,40%0,10). Sin
embargo, estx aparente constancia del Vt/Ti desde los valores basales,
a lo largo de la prueba y &l finxl de la misma, es el resultado de
amplias variaciones individuales en sentido opuesto, que pueden resu-
mirse en dos tipos de comportamiento: unos pacientes tienden & dismi-
nuir el flujo inspiratorio cuando se les aplica la carga resistiva vy
otro grupo de ellos lo aumentan nitidamente. Este hecho, que se presta
a diversas interpretaciones, serd objeto de discusién mds adelante.

La relacidn Ti/Ttot, o duracidén de lx inspiracidn en rela-
cién con el tiempo total de una respiracidén, es un factor de la mayor
importancia en el desarrcllc potencial de fatiga muscular: mientras
mayor sea la duracidn de la contrzccidn muscular inspiratoria seré&
mayor el qastoc de energia y menor el tiempo de descanso durante 1la
espiracidn subsiguiente (54,53). En condicicones basales, los pacientes
con EFOC suelen tener, como consecuencia del alargamiento de la espira-
cién, un cociente Ti/Ttot inferior &l de los sujetos normaxles, siendo
en un estudic (123) de 0,35 y de 0,42, respectivamente. En nuestra
serie, el Ti/Ttot <(b) era de 0,36%0,05, muy similar al del estudic
citado €(123), asi como & los valores de la serie de Hellemare y Grassi-
no (140), de 0,3310,08. Independientemente de su causa, & la dismi-
nucién del indice Ti/Ttot en la EFOC se le atribuye un papel protector
frente al desarrollo de fatiga muscular inspiratoria (123). Durante la
respiracion a través de la resistencia inspiratoria externa, el Ti/Ttot
(%) aumentaba en 1% de nuestros 14 pacientes con EPOC, alcanzando un
valor medio de 0,50%0,07, significativamente mayor que el bassal

(p=0,001). Aungque el incremento absoluto es modesto, de 1,37 veces,
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significa que la inspiracidn pasa & ocupar la mitad del Ttot, wmientras
que en condiciones basales solo representa algo mdés de su tercera
parte. La relacion Ti/Ttot es uno de los indices que suele intentar
mantenerse constante durante la aplicxcién de cargas resistivas, por lo
que no es vdlida la comparacién con series que apliquen dicha metodolo-
qia. No obstante, en estudios en los que el patrén respirvatorio es, al
mencs en parte, escogido por los pacientes (140), el valor del Ti/Ttot
durante el esfuerzo era practicamente idéntico al mostrado por los
pacientes de nuestra serie. El1 Ti/Ttot en el momento en que se detecta
fatiga tiende & disminuir con respecto al valor medic durante el es-
fuerzo fatigante, aunque la diferencia no alcanza significacidn.

La relacidn entre la presion inspiratoria de una respiracidn
& volumen corriente y la presién inspiratoria mdMima representa proba-
blemente el factor aislado mds importante en la priduccidn de fatigs.
Los sujetos estudiados por Roussos y Macklem (53) desarrollaban  fatiga
muscular respiratoria cuande la relacidn Pdi/Fdi max era superior al
40%; por debajo de este dintel el tiempo limite del diafragma ers
infinito y no llegaba & originarse fatiga. Aunque este concepto fue
posteriormente matizado y completado por diversos autores (54,55,140),
que demostraron la participaci6n en la génesis del proceso fatigante de
otros factores, como las relaciones Vt/Ti y, sobre todo, Ti/Ttot, no
cabe duda acerca de que las presiones inspiratorias y su relacidn con
las presiones mdximas constituyen el elemento aislado de mayor influen-
cia en la produccién de fatiga, particularmente en los pacientes con
EPOC. En estos, las posibilidades de incrementar el Vt/Ti  {(por la
obstruccidon &l flujo aérec) y el Ti/Ttot (por el alargamiento de la
espiracidn) son limitadas. La relacidn Pdi/Pdi met (o FI/FI mat),

aunque también estd incrementada basalmente en la EFOC, suele disponer
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de un margen de aumento mayor (de mayor reserva funcional), por lo que
su cambio cuantitativo desde el estado basal hasta la situacién de
fatiga es, habituxlmente, mayor que el de los otros pardmetros mencio-
nados.

A la hora de elegir entre las diversas posibilidades de
expresar las presiones inspiratorias, hemos escogidos las presiones
transdiafragmiaticas para poder contrastar nuestros datos con otros
estudios sobre los factores mecanicos subyacentes a la fatiga, vy& que
en todos ellos (54,35,140,141,142) se determinan las Pdi en relacidn
con la Pdi max para establecer el indice tensidn-tiempo del diafragma.
En el estudio del umbral de la disnea (seccién III), no obstante, hemos
determinado comparativamente las relaciones FI/FI max (medidas en la
boca) y Fdi/Pdi max.

En los pacientes con EFDC, 1los valores basales del cociente
Pdi/Fdi max suelen estar aumentados y este hecho es, conceptualmente,
de una légica incontestable: 1la Pdi cuele incrementarse a consecuencia
de la mayor carga resistiva (obstruccidén) y eldstica (disminucién
funcionxl de la “"compliance" por la hiperinsuflacidn) que deben sopor-
tar en cada inspiracidn €18,118,119). La Pdi max (asi como las pre-
siones inspiratorias mAximas en general) suele estar disminuida, a
consecuencia fundamentalmente de la desventaja mecdnica que supone la
hiperinsuflacidn. De hecho, en nuestrx serie de la secciédn I, asi como
en otros muchos estudios (16,19,133,134,135), 1las PI max a RV y & FRC
medidas en la boca eran inferiores en los enfermos con EPOC que en las
personas sanas. En otras series (43,137) se ha demostrado tamﬁién un
marcado descenso de la Pdi meax en la EFOC.

En nuestra serie de la seccidén I 1la Fdi max era de
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e

60,8%16,8 cm H20, con unos valores extremos de 35 y 91. Este pardmetro
se determiné mediante maniobras inspiratorias mdximas estdticas, contra
una via aérea ocluida, partiendo de FRC. Otros procedimientos de medi-
da, como la maniobra expulsiva o la combinada {(expulsiva e inspiratoria
maxima, simglténeamente) se utilizan también para establecer la Pdi max
(49,31). En general, estas técnicas consiguen valores de Fdi max entre
el 10 y el 50% mayores que con la maniobra inspiratoria estdtica méxi-
ma. Nosotros hemos preferido emplear esta Gltima porque determina  la
presién efectiva para la respiracién que el diafragms es capaz de
generar. De poco le vale a la respiracidn que el citado mGsculo consiga
mayores presiones cuando se contrae, & la vez y en sentido opuesto &
los mGsculos abdominales, en el curso de una maniobra expulsiva mdxima.
Con esta técnica las mayores Fdi max se deben al aumento de la  Pga,
mientras que la Fpl suele ser menos negativa gue en la manicbra inspi-
ratoria (51). En la serie de 20 pacientes con EFOC estudiados basalmen-—
te por Bellemare y Grassino (140Q) se obtienen valores medios de Fdi max
de 89,05 com H20, con valores extremos de 44 y 170. Estos valores,
superiores a los de nuestra serie, se explican facilmente si se tiene
en cuenta que en el trabajo citado los pacientes efectuan maniobras
inspiratorias mdsimas y expulsivas para obtener la Pdi max, eligiéndose
en cada caso el valor mas alto. En otra serie de 8 pacientes con EFOC
(142) en los que la Pdi max se determind mediante la técnica inspirato-
ria a FRC, su valor medio era de 7835 cm HZ20; esta amplia variabilidad
se debia & que un paciente aislado tenia una Pdi max de 156 cm H20, muy
superior & las restantes de la serie. Eliminando a este paciente, 1la
Fdi max media de los 7 restantes erx de 67 cm H20, superponible a la

ocbtenida en nuestros casos (40,8).
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El valor medic de la relacién Pdi/Fdi mest (B) en nuestros 14
pacientes fue de 0,1420,06 es decir, 1la Fdi basal representabx el 14X
de la Pdi max, con valores extremos de 4 y 23J%. Los valores del citado
indice en la serie de 8 pacientes con EF0OC en la que se utilizéd una
metodologia semejante & la nuestra (142) fueron practicamente ideénti-
cos, de 0,14, con cifras extremas de 0,08 (8X) y 0,32 (I2%X). En la otra
serie de EPOC mencionada (140) la relacién Fdi/Pdi mawx baszl en los 20
pacientes era también muy similar, de 0,15%0,10, con mdrgenes de 0,07 vy
0,%7. Los O pacientes de este estudio que luego realizaron un esfuerzo
potencialmente fatigante fueron elegidos, sin embargo, entre los que
tenian un cociente Fdi/Fdi mat basal mde alto, con un valor medic de
0,24%0,06.

La Pdi/Pdi  max (#®) en nuestros casos, que vrepresenta el
valor wmedic de la relacidn & lo largo de la respiracién frente & la
carga resistiva externa, es tres veces mayor que la relacidn basal
{(p<0,001), de 0,42%0,12; en todos los pacientes la Fdi/Pdi mast (%) era
superior al mismo pardmetro en circunstancias basales. En el minuto
final de la prueba, cuando se detectaba fatiga, el valor de Pdi/Fdi max
() disminuia hasta 0,31%0,14, estandc la diferencia con Pdi/Fdi  max
() en el limite de la significacidn estadistica (p<0,03). Esta dismi-
nucidén de la relacidn Pdi/Pdi max &l final de la prueba probablemente
se deb& & un factor metodoldgico: uno de los criterios para darla por
finalizada fue la comprobacidn de un descenso de la Pdi, como expresidn
del desarrocllo de fatiga diafragmdtica.

Es de sefalar que la relacién Pdi/Fdi max (%) en ¢ de los 14
pacientes era superior al 40X, nivel propuesto por Roussos y Macklem
(33) como umbral de la fatiga en sujetos normales. En los restantes 5

enfermos, sin embargo, la citada relaciédn era inferior &l 40% durante
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el esfuerzo fatigante. En el mismo sentido, los § pacientes de la serie
de Bellemare y Grassino (140) que modifican su patrén respiratorio para
hacerlo fatigante, alcanzan una relacidn Pdi/Fdi max de 0,3610,15, muy
ligeramente inferior a la de nuestros casos; en % de sus pacientes el
referido cociente era superior al 40X, siendo inferior a dicha cifra en
los otros dos. Ya se ha hecho referencia previamente &l hecho de que
otros pardmetros, ademds de la relacidn Fdi/Fdi ma, pueden influir en
la produccién de fatiga de los misculos inspiratorios en general y del
diafragma en particular: el cociente Vt/Ti depende del impulso respira-
toric central (v de las condiciones mecé&nicas del sistemx respiratorio!
{123,138) y refleja la velocidad de acortamiento de los misculos inepi-
ratorios (15,152)3 1la duracidn de la inspiracidn, expresada como rela-—
cidgn Ti/Ttot es el segundo (no en importancia) de estos parédmetros
(54,55).

En nuestra serie, el valor de Ti/Ttot () era muy similar en
los casos con Pdi/Fdi max (%) superior al 40X que en aquellos que
mostraban porcentajes inferiores. Es decir, no podia atribuirse a la
distinta duracidén de la inspiracidn el hecho de que unos pacientes
desarrcllaran fatiga con unas cifras inferiores al 40X, umbral propues-
to por Rousses y Macklem (83). El tnico factor que, en nuestro estudio,
diferenciaba & ambos subgrupos de pacientes era el indice Vt/Ti expre-
sado como relacién entre los valores basales (b) y los obtenidos &l
final del test fatigante (f). El cociente Vt/Ti (b/f) era significati-~
vamente mayor en los casos en los que Pdi/Pdi max () era inferior al
40%. En otras palabras, los enfermos con menores aumentos de la  Pdi
eran también aquellos en los que Vi/Ti disminuia & lo largo de la

prueba, con un valor wmedio del cociente Vt/Ti (b/F) superior & la
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unidad, de 1,49%0,49, mientras que en el subgrupo de pacientes con
Fdi/Pdi max (%) superior al 40%Z era de 0,9010,19 (p=0,01). En un prin-
cipio, este hallazgo puede parecer sorprendente: si hay sujetos que
desarrollan fatiga muscular respiratoria a pesar de que, durante el
esfuerzo fatigante, 1la relacidén Pdi/Fdi max es inferior al 40X, uno de
los factores que podrian explicar esta circunstancia es una mayor
velocidad de acortamiento muscular, 1la cual deberix reflejarse en un
incremento del indice Vt/Ti. A medida que la velocidad de acortamiento
de los musculos inspiratorios aumentan, disminuye de forma hiperbélica
la fuerza de contraccién muscular (relacidn fuerza-velocidad) (25,26},
de manera que lx Pdi max real durante esfuerzos valuntarios con la via
aérea abierta (como ocurre al respirar contra una resistencia externa)
puede ser hasta un 20%Z inferior que la Pdi max basal medida frente &
wna via aérea ocluida, en la medida en gque ésta representa una contrac-
cidén isométrica, con velocidad de acortamiento tedricamente nula (26).
Siguiendo con esta linea de argumentacién, podria esperarse que 1los
pacientes que llegan & la fatiga con una relacidn Fdi/Fdi max inferior
al 40% tuvieran un incremento del Vt/Ti, por mayor velocidad de acorta-—
miento muscular gque condicionaria una Fdi max real inferior a la medida
basalmente en condiciones estdticas y, por consiguiente, una infravalo-
racidn de la verdadera relacidn Pdi/Fdi max (%) en estos casos. Sin
embargo, en nuestra serie ocurre lo contrario: en estos pacientes con
Pdi/Pdi  max (%) menor del 40%Z, el Vt/Ti disminuye a lo largo de 1la
prueba. La causa de este hallazgo no estd clara, pero existen al menos
dos posibles explicaciones. En primer lugar, 1los tests de resistencia
muscular en los que el paciente lleva & cabo esfuerzos voluntarios
estan sujetos & claras influencias motivacionales (76), de forma que un

sujeto puede disminuir la presidn inspiratoria que estaba desarrollando



sin haber alcanzado realmente el limite de resistencia muscular (es
decitr, &in haber llegado & la situacidn de fatiga). Aunque este supues-
to es dificil de descartar con seguridad, en su contra estd el hecho de
que en 4 de los & enfermos de nuestra serie que mostraban wvalores de
Pdi/Fdi max () infericres al 40%, el ITT di (%) era superior al valor
de 0,15 considerado como umbral de la fatiga (54,35,140). La otra
posible explicacidn, aungque especulativa, es perfectamente plausible en
nuestra opinién: la relacidn W/Ti es también un indice indirecto del
impulso respiratoric central (123,138) y pudiera ocurrir que los pa-
cientes conh valores bajos de Pdi/Fdi max (), en los que el Vit/Ti
disminuye & lo largo de la prueba, hubieran desarrocllado fatiga de tipo
central, caracterizada porque las ordenes motoras respirvatorias son
inadecuadas (68,69).

El indice tensidén-tiempo del diafragma (ITT di) es un pard-
metro, introducido por Bellemare y Grassino (54,3%5) que tiene en cuenta
la Ffuerza (Pdi) y la duracidnm (Ti) de la contraccidn inspiratoria del
diafragma, expresando ambas variables en funcidn de sus valores méni-
mos: ITT di = Pdi/Pdi max . Ti/Ttot. E1 ITT di maximo posible es la
unidad y significaria una contraccidn diafragmatica de intensidad tam-
bién mdxima (Fdi = Pdi meat) y continua (Ti = Ttot). En esta situacidn,
el gasto de energia que implica una contraccién muscular intensa vy
duraders vy, por otra parte, la limitacién de la perfusidn que tiene
lugar en estas circunstancias segin algunos autores (36), justificarian
la rdpida aparicidén de fatiga muscular. Los autores antes citados
(54,55, wutilizando cargas resistivas externas en sujetos normales que
eran capaces de mantener patrones respiratorios con indices Ti/Ttot vy

Fdi/Fdi masx constantes, encuentran que se origina fatiga cuando, inde-
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pendientemente de 1la contribucidén cuantitativa de cada uno de estos
indices, su producto era de 0,19 o superior. Los sujetos normales de
estas series tenian un ITT di basal medic de 0,02; por lo tanto, su
reserva funcional era amplia ya que debia aumentar unas 8 veces para
alcanzar el umbral de la fatiga. Fosteriormente, 1los mismos autores
(140) estudiaron basalmente a 20 enfermos con EFOC v & & de ellos le
hicieron cambiar su patrén respiratorio para hacerlo fxtigante, con uni
metodologia menos controlada que en sus series de sujetos normales. El
ITT di basal de los pacientes era de 0,0530,04, con valores extremos de
0,01 y 0,12, De los 5 pacientes que efectuaron el esfuerzo fatigante, 4
de ellos desarrollaron signos de fatiga diafragmdtica s niveles de ITT
di superiores &l mismo umbral de 0,15 observado en los individuos
normales. A pesar de ello, la reserva funcionaxl de los enfermos con
EFOC estaba muy disminuida, y& que sdlo podian incrementar 3 veces su
ITT di basal para llegar &l umbral de la fatiga.

Los pacientes con EPOC de nuestra serie tenian un ITT di (b)
de 0,09%0,01, con valores extremocs de 0,01 y 0,10, es decir, totalmente
superponibles & los del estudic recién citadc (140), asi como & los
encontrados en la serie de Fiquet y cols. (142), cuyo ITT di basal era
de 0,0620,0%., En nuestros casos la contribucidén al ITT di (b) de sus
dos componentes, Pdi/FPdi max y Ti/Ttot, era de 0,14 y 0,36 respectiva-
mente. En el curso de la respiracién frente & la carga resistiva, el
ITT di (%) de nuestros pacientes subia hasta 0,20%0,06 (p<0,001), es
decir, un valor por encima del umbral de la fatiga. Tan sdlo en un caso
el ITT di (%) era inferior a dicho dintel, &lcanzdndo sélo un valor de
0,10 (paciente n® 14). E1 ITT di (%) mds alto de nuestra serie de EFOC
{(paciente n2 §) llegaba a 0,%4. En los 5 casos estudiados por Bellemare

v Grassino (140), el ITT di medio durante la respiracion fatigante fue
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de 0,1730,06 y también en uno de los pacientes se mantuvo por debajo de
0,15. Al &aumento de 4 veces del ITT di (%) respecto al basal en nues-
tros casos contribuye, sobre todo, el cambio de la relacién Fdi/Fdi
max, que pasa de 0,14 x 0,42 de media, mientras que el cociente Ti/Ttot
se incrementa en menor cuantia, desde 0,36 hasta 0,30. En la serie
antes mencionada (140), el indice Ti/Ttot durante el esfuerzo era de
0,49 v la relacién de la Fdi con respecto & la Fdi max de 0,36.

En nuestros casos, el ITT di (f) era significativamente
inferior al ITT di () (p<0,01), con un valor medio de 0,1410,07, justo

-4

por debajo del wumbral de la fatiga, aunque & de los 14 pacientes

=

mantenian &aln cifras iguales o superiores & 0,15. No hemos encontrado

en la literatura sobre el tema ninguna referencia & la evoclucidn del

ar

indice tensién-tiempo del diafragma una ver detectada la presencia de
fatiga de dicho m@sculo. No obstante, nuestros resultades parecen
atenerse & lo previsible, vya que la fatiga diafragmitica estd definida
por disminucién de la Pdi que se estaba manteniendo hasta entonces. En
nuestros casos, la disminucidén del otro componente del ITT di, 1=
relacidén Ti/Ttot, desde la situacidn de esfuerzo fatigante hasta la de
fatiga establecida, es pequeda y no significativa.

No encontramos correlacidn entre los valores de ITT di (b) e
ITT di () y el tiempo limite de resistencia; tampoco entre dichos
valores y pardmetros funcionales basales como la VC, FEV1 y Raw. En la
serie de sujetos normxles estudiada por Bellemare y Grassino se compro-
bé una relacién inversa entre el ITT di alcanzado durante el esfuerzo
fatigante y el tiempo limite (54), hecho que no se producia en la serie
de pacientes con EFOC estudiada por los mismos autores (140).

Como resumen de los resultados obtenidos en la serie de 14
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pacientes con EFOC & los que estudiamos a lo large de un  esfuerzo
respiratorio fatigante inducido mediante aplicacién de una carga resis-
tiva externa, puede decirse que los pardmetros estudiados, con 1l
excepcién de la frecuencia respiratoria y del flujo inspiratorio medio
(Vt/Ti), se incrementan & lo largo del test fatigante (x) desde los
valores basales (b)), para iniciar una tendencia & bajar & dichos ni-
veles basalec en el momento en que se detecta fatiga diafragmdtica ().
Con respectoc & los pardmetros ventilatorios, tanto el Vit como el VE
aumentan significativamente durante el esfuerzo, mientras que la fre-
cuencia tiende & disminuir de formx no significativa. Esta tendencia &l
descenso de f(x) respecto & f(b) se encuentra también en otros estudios
(140,154), wmientras que la frecuencia &l final de la prueba, (£,
tendia & incrementarse ligeramente en nuestra serie y en la de Jones vy
cols. (154). Este Gltimo dato es concordante con el hallazgo de taguip-
nex en los pacientes con fatiga muscular vrespiratoria establecida
estudiados por Cohen y cols. (73). La relacidén VE/Ti, aungue con un
comportamiento muy variable de wnos pacientes & otros, no cambia en su
valor medio en el curso de la prueba. En cuanto & los pardmetros que
determinan el ITT di, 1la relacién Ti/Ttot (x) es significativamente
mayor que en situacidn basal, aungque su incremento es modesto, de 1,39
veces. For el contrario, el indice Pdi/Pdi max se multiplica por tres
durante el test fatigante. En un subgrupo de pacientes el cociente
Pdi/Fdi  max (%) era superior al 40X propuesto como umbral de la fatiga
(53), mientras que los restantes mostraban valores inferiores a dicho
porcentaje. El1 hecho de que este sequndo subgrupo de enfermos desarro-
llara fatiga diafragmdticax no se debia & que la relacidn Ti/Ttot ()
fuera mds alta en ellos. La Gnica diferencia que encontramos entre

ambos subgrupos era que el Vt/Ti tendia & incrementarse a lo largo de
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la prueba en los enfermos con Fdi/Fdi max () superior al 40X, mientras
que disminuia en los restantes pacientes. Este hallazgo, aparentemente
paraddjico, podria explicarse ci los pacientes con valores de Fdi/Fdi
max (%) inferiores al 40% sufrieran fatiga de origen central, reflejada
en el descencsoc del Vt/Ti (68,69123,138), aunque no se puede descartar
la influencia de factores motivacionales, siempre posibles cuando se
realizan esfuerzos voluntarios (76). For Gltimo, el ITT di de nuestros
casos aumenta 4 veces durante el esfuerzo fatigante (0,20) en relacidn
a la situacidn basal (0,05), para descender hasta 0,14 &l final del

test. Estos datos confirman que en la EFOC la aplicacidén de ca
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respiratorias da lugar a fatiga del diafragma cuando el ITT di supera
el umbral de 0,15, &l igual que ocurre en otros estudios de individuos
normales (94,55) vy de pacientes con obstruccidn crdnica de las wvias
aereas (140). También demuestran que la reserva funcional de los enfer-
mos es claramente inferior & la de los sujetos sanos. En este sentido,
los pacientes con EFOC estan expuestos & alcanzar valores de ITT di
basal cercanos o superiores al umbral de la fatigea cuando, & propdsitoe
por ejemplo de una infeccidn respiratoria aguda, se incrementan el
grado de obstruccién <{(con el consiguiente aumento de la Fdi) y 1a
intensidad de 1la hiperinsuflacidén (con descensc de la Pdi max por
desventaja mecdnica adicional). En este sentido, en los pacientes con
EFOC e insuficiencia respiratoria cronica agudizada hay datos indirec-
tos acerca de que su ITT di basal se sitda en un valor aproximadoc de
0,27 (158), muy superior al umbral de la fatiga. Para terminar, el ITT
(b) de 0,05 en nuestros pacientes, aunque condiciona una disminucién de
la reserva funcional, constituye un elemento de apoyo & la hipdtesis de

que en la EFOC estabilizada no suele edistir un estado de fatiga créni-
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ca de la musculatura inspiratoris.

La situacién funcional respiratoria baszl de los 21 enfermos
con EPOC estudiados en la seccidn III es similar & la de los pacientes
de las dos secciones precedentes: existe obstruccidn, hiperinsuflacidn
y un contexto gasométrico de hipoxemia ligera con FaCO2 normal en  su
valor medio, aungue tres enfermos tenian hipercapnia en el momento de
la exploracidn. Es de destacar que en esta serie de EFQC hay, de manera
aparentemente fortuita, una proporcidén elevada de pacientes con rasgos
funcionxles indicativos de enfisema predominante: 8 de los 21 pacientes
{(38,1%) tienen todos los rasgos mecanicos caracteristicos (183): con-
servacién de la VC por encima del BOXZ de su valor tebrico, marcada
hiperinsuflacidn y Raw inspiratorias normales o poco elevadas. En esta
ceccidn & todos los pacientes se les determinaron basalmente tanto la
FI max (FRC) como la Pdi max. Los valores medios de ambos pardmetros
son superponibles, aunque algo superiores los de la FI max medida en 1la
boca: 77,7%21,1 cm HZ0 frente & 68,1%17,46 la Fdi max. En una serie de
pacientes con EFOC (140) la Fdi max era claramente superior & la FI max
pero, como y& se ha comentado, en casi todos los casos lu presidn
transdiafragmatica médxima se medix en el curso de maniobras expulsivas,
que suelen dar lugar a valores de este pardmetro entre el 10 y el 350X
mayores que con la maniobra inspiratoria estdtica forzada (49,51), que
fue la practicada en nuestra serie. En nuestros pacientes de la seccién
I 1la PI max (FRE) era de 63,3, wmienitras que la Pdi max media en los
casos de la seccidn II tenia un valor de 60,8 cm H20. Fuede decirse,

por tanto, que en el conjunto de datas procedentes de nuestra serie
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global de 109 enfermos con EFOC, 1la FI mast y la Pdi max (determinada
con la técnica inspiratoria forzada) mostraban valores comparables, con
cierta tendencia a ser superiores los de la primera.

Los estudios sobre la sensacién de disnea y sus factores
determinantes en individuos normales son m&s numerosos que los practi-
cados & pacientes con patologia respiratoria. La causa de este hecho
posiblemente esté en relacidn con la precisién metodoldgica que requie-
ren loe intentos de objetivar una sensacién como la disnes, precisidn
que no es facil de conseguir con los pacientes. En cualquier casoc, en
estos estudios la sensacidn de disnea se provoca por  aplicacion de
cargas respiratorias externas, elasticas o resistivas, o bien mediante
tects de ejercicio (92,93). Un inconveniente relativo de los tests de
esfuerzo aplicados &l estudio de la disnea es que éstx no suele llegar
a ser madxima en el curso de la prueba, vya que el ejercicic fisico estd
limitado generalmente por la fatiga de los misculos de los miembros
inferiores (99). Con respectc & las cargas eldsticas y resistivas,
ambas proporcionan una informacidn similar, aungue las primeras limitan
sobre todo el volumen pulmonar {(la expansidn tordcica) y las segundas
el flujo aéreo (98). La aplicacidén de cargas resistivas (recistencias
inspiratorias externas) ec el procedimiento de uso méds extendido,
probablemente por su mayor senciller técnica, vy ha sido también el
empleado en nuestra serie.

El objetivo principal de nuestro estudio ha sido determinar
el contexto +funcional respiratoric (especialmente, 1los indices de
funcidén muscular) que subyace al umbral de deteccidn de la disnea. Solo
marginalmente hemos cuantivicado la magnitud de la sensacién en el

citado umbral y para ello hemos utilizado la escala de Rorg modificada,
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que combina propiedades de intensidad absoluta y propiedades de razon
(117); estas propiedades le hacen atil tanto para cuantificar la inten-
sidad de la disnea en un individuo como para poder realizar compara~-
ciones entre sujetos distintos. For ello, asi como por su facilidad de
aplicacién, est&d siendo ampliamente emplexda en el estudio de las
sensaciones respiratorias (91,92,93,108).

El comportamiento de las Raw inspiratorias al alcanzar el
dintel de deteccién de la disnea no ha sido, por lo tante, uno de
nuestros objetivos prioritarios. Solo creemos oportunc apuntar agui que
los datos obtenidos en nuestra actual serie confirman los resultados de
otro estudic realizado en nuestro laboratoric (146): en los enfermos
con EFOC, las Raw en el umbral de la sensacidn aumentan significativa-
mente con vrelacidén & las Raw basales (p<0,002) y este incrementc es
cuantitativamente similar &l que se produce en los sujetos normales
{(p0,01). Es decir, no encontramos que estos pacientes tengan mitigada
la capacidad de percibir cargas resistivas, yx que requieren un aumento
similar de las Raw que los individuos normales para percibir disena.
Aunque la hipétesis clésica es la contraria (91,114,143), mds reciente-
mente se estdn acumulando datos que apuntan en la misma direccidén que
los nuestros (145,147).

En cuanto & los pardmetros ventilatorios estudiados en nues-
tra serie en situacidn basal y en el umbral de lx disnea, llama la
atencién en primer lugar que el VWt basxl, en su valor medio era supe-
rior al que se encuentra en otras series (120,123%), &asi como al gque
presentaban nuestros pacientes de la seccidn II. La explicacién'de este
hecho no estd& clarx, aunque es posible que se deba & la proporcién,
inusualmente elevada, de casos de enfisema predominante entre los

pacientes de la seccién III, wun 38,1%, mientras que de los 14 casos
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estudiados en la seccion II, sélo 2 (el 14,73X) mostraban el cuadro
funcional tipico. Los enfermos con enfisemz, por su mayor distensibili-
dad pulmonar (183), pueden movilizar volamenes altos al respirar.
Cuando alcanzaban el umbral de la disnea el Vi (W) de nues-
tros pacientes era algo inferior, de manera no significativa, que el Vi
(b): 733273 y 7612306 cc, respectivamente. Sin embargo, la frecuencia
respiratoria disminuia significativamente, desde 21,435,646 en situacién
basal hasta 18,7%4,6 en el momento en que se percibia disnea (p«0,01).
Como consecuencia del ligero descensc del VWt y de la disminucidén signi-
ficativa de la frecuencia, el VE (W) era también inferior al VE (b)),
con valores medios respectivos de 13,1%24,5 v 15,.424,4 (p<0,01). De
entrada, este comportamiento de la ventilacidn contrasta con los cam-—
bios inversos producidos en los mismos pardmetros en nuestros 14 pa-
cientes caon EFOC & los que se les inducia la aparicidn de fatigsa
muscular respiratoria. En  ambos estudios los enfermos respiraban &
través de una resicltencia inspiratoria externa y, sin embargo, los
casos de la seccidén II mostraban un incremento del Vt v del VE &l
aplicédrsles la carga resistiva, mientras que la frecuencia respiratoria
noc cambiaba. En sintesis, los pacientes con EFOC al llegar al umbral de
la disnea disminuian la ventilacidn & expensas sobre todo de la dismi-
nucién de la frecuenciaz por el contraric, otros pacientes con el misso
proceso, al aplicarseles el mismo tipo de carga respiratoria aumentaban
el VE por accién exclusiva del incremento del Vt. El motivo de este
comportamiento opuesto es obvioc y de indole metodoldgica: en el estudio
sobre la fatiga muscular los pacientes debian respirar frente a una
resistencia mds intensa y, una vez elegido un determinado valor de Pdi,

debian mantenerlo mientras pudieran; ello se traducia en un esfuerzo



ventilatorio que podia mantenerse hasta la aparicion de fatiga. FPor el
contrario, en la serie estudiada en el umbrzl de la disnea, los sujetos
elegian el patrdén ventilatorioc que les resultara mds confortable ante
la recsistencix externa. Como la magnitud percibida de una carga resis-
tiva inspiratoria depende, entre otras variables, del flujo inspirato-
rioc y de la duracidn de la inspiracion (96), los pacientes tendian =&
disminuir dicho flujo inspriatorio medioc (Vt/Ti) desde un valor basal
de 0,71%0,26 hasta 0,53%20,24 en el umbral de la disnea (p<0,02); por
otro lado, la duracidn de la inspiracidn (Ti) aumenta en el umbral,
perc en similar medida que se incrementa el tiempo total (Ttot), de
manera que las vrelaciones Ti/Ttot (h) (0,420,046} vy Ti/Ttot (W)
(0,47%0,04) son prdcticamente idénticas. Comc la ventilacidn puede
expresarse en funcidn de sus componentes "driving" v "timing" (VE =
Vi/T1 . Ti/Ttot) (182), se explica facilmente su descenso en el umbral,
va que el indice Vt/Ti disminuye y la relacidn Ti/Ttot no cambia.
Volviendo a la expresidn cldsica de la ventilacidn (VE = Ut . ), el
referido aumento del Ttot en el umbral de la disnea justifica que el
descensc del VE con respecto & su valor basal se deba +fundamentalmernte
a disminucidn de la frecuencia, ya que f = 1/Ttot (182). En definitiva,
nuestros pacientes con EPOC estudiados mediante aplicacion de  una
resistencia externa hasta el umbral de la disnea, & los que dejdbamos
adoptar el patron respiratorioc que les resultara mas cémodo, disminuian
la ventilacidén & expensas de un descenso en el indice Vt/Ti vy en la
frecuencia respiratoria.

El hallazgo en nuestra serie de que la relacidén Ti/Ttot es
la misma en el momento en que se detectx sensacidn de dificultad respi-
ratoria que en condiciones basales, nos parece de gran interés en lo

que concierne & las relaciones entre sensacidn de disnea y fatiga de



los misculos respiratorios. Ambas circunstancias estdn relacionadas con
la fuerza y la duracidn de la contraccidn muscular inspiratoria. En la
produccién de fatiga, los dos factores (expresados como las relaciones
Fdi/Pdi max y Ti/Ttot, respectivamente) parecen tener igual importan-
cia, en el sentido de que por encima de valores del ITT di mayores de
0,15 aparece fatiga muscular, independientemente de la contribucidn
relativa de cada uno de ellos (54,55,140). Concretamente, en nuestra
serie de EFOC de la seccidn I1 encontrabamos que los dos componentes
del ITT di se incrementaban significativamente durante la respiracidn
fatigante en relacidn con los valores basales y la contribucidn cuanti-
tativa de cada unc de ellos &l valor del ITT di durante el esfuerzo era
similar. For el contrario, en la sensacion de disnea parece influir mas
la fuerza que la duracidn de la contraccidn muscular inspiratoria. En
estudios realizados & individuos normales (96,97,98), la magnitud de la
sensacidn de disnea producida por diversos tipos de cargas dependia en
mayor medidx de la presidn inspiratoria (FI) que del Ti. En el caso
concreto de las cargas resistivas, el exponente era de 1,5 para la FI vy
de 0,6 para el Ti (96). Nuestros resultados ponen de manifiesto que la
relacién Ti/Ttot no influye en el umbral de deteccidn de 1a disnea en
los pacientes con EFOC, y& que su valor es el mismo que en situacidn
basal. No obstante, estos resultados hay que circunscribirlos al con-
texto de nuestro estudio: se trata de enfermos con obstruccidn crdnica
de las wvias aéreas que, al tener un alargamiento de la espiracidn
(123), pueden ver limitada su capacidad para zumentar el Ti; por otra
parte, nos hemos limitado & determinar el substrato fisiopatoldgico en
el umbral de la sensacidn, mientras gque los estudios antes mencionados

(96,97,98), ademds de referirse & sujetos normales, cuantifican la
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magnitud de 1la disnea por encima del umbral vy es probable que & esos
niveles superiores de disnea la duracién de la inspiracidn comiencé a
desempefar alqun papel patogénico.

En el momento actuxl existe un amplio consenso acerca de que
la disnea es, fundamentalmente, sensacidn de esfuerzo inspiratoric, que
su  magnitud traduce el nivel de impulso motor central hacia los  mis-
culos inspiratorios y que puede expresarse comc funcién de la relacién
entre la precién inspiratoria y la presidén inspiratorisa m&Xima
(91,92,93,100). Las personas suelen poder distinguir entre dicha sensa-—
cién de esfuerzo y otras sensaciones respiratorias tambieén relacionadas
con la actividad muscular, como la sensacidén de fuerza o tensidn (ex—
presada por la presidn inspiratoria en términos abscluteos) y la de
desplazamiento, que traduce la extensidn y la velocidad de la contrac-
cidn muscular y que se refleja en el flujo inspiratorio medio Wt/Ti)
(93). Lo que no esta claro (y este es un tema que estd empezando &
estudiarse) es cudles son los misculos inspiratorice (el diafragma, los
misculos de la caja tordcica y accesorios, o todos ellos) de cuya
fuerza, en relacidn con la fuerza midxima que pueden desarocllar, depende
la sensacién de esfuerzo o disnea. For consiguiente, tampoco se sabe
con seguridad cudles son las presiones inspiratorias que reflejan con
mayor precisién los acontecimientos fisiopatoclégicos musculares subya-
centes a la sensacion de disnea. Las precsiones inspiratorias medidas en
la boca (FI) vy en la pleura (Ppl) traducen la resultante de la fuerza
desarrollada por el conjunto de los mésculos inspiratorios, aungque
ambas recogen también influencias de la presion de recogida eldstica
del sistema respiratorio (la FI) y del pulmdn (la Ppl) (33). La presidn
transdiafragmdtica, por su parte, expresa la diferencia de presién &

través de dicho mGsculo (Pdi = Pga - Fpl). El diafragma se considera el



misculo, con mucho, mais importante entre todos los respiratorios (20)
y. de hecho, 1la inmensa mayoria de los estudios acerca de la fatiga
muscular vrespiratoria se basan en la determinacidn de las presiones
transdiafragmdticas (52,53,54,55,140,141).

Nosotros, en la <cerie de EFOC de la sceccidén III, hemos
intentado determinar el comportamiento, en el umbral de deteccidn de la
disnea, de la presién inspiratoria medida en la boca (FPI) y de 1la
presidén transdiafragmatica (Fdi), tanto ep sus valores absolutos como
#l relacionarlas con sus valores mdximos. Igualmente hemos establecido,
basalmente vy en el umbral, los indices tensién-tiempo resultantes de
multiplicar el cociente Ti/Ttot por las relaciones FI/FI max (ITT) vy
Pdi/Fdi max (ITT di). Lus presiones inspiratorias a volumen corriente
medidas en la boca (PI) experimentan un aumento muy importante (de méas
de 8 veces) &l pasar del estado basal al umbral de la sensacidn, con
unos valores medios de 0,53%320,18 y 4,5423,85 cm H20, respectivamente
(p<0,001); este incremente de la FI se produce en todos los pacientes.
La relacién FPISPI max aumenta en la misma medida y también de forma
constante, desde unos valores basales de 0,00710,007 hasta alcanzar la
cifra de 0,03920,051 en el umbral (p<0,001). En lo gque respecta a las
presiones transdiafragmdticas, tanto Fdi como Pdi/Fdi max son también
significativamente mds altas en el momento en que empieza a percibirse
disnea que en la situacidén basxli; sin embargo, el incremento es mucho
mids modesto (1,26 veces) y no es constante (no se produce en el 194 de
los pacientes). La Fdi (b) es de 10,1%5,1 cm H20 yv la Pdi (u) de
12,815,8 (p<0,005) mientras que para la relacidén Pdi/Fdi max los va-

lores respectivos son de 0,1530,08 v 0,1920,0% (p«0,002).
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Hemos determinado en nuestros 21 pacientes un indice
tensidn~tiempo respiratorio (ITT) & partir de las presiones inspirato-
rias medidas en la boca, asi como el ITT di cldsico de ERellemare vy
Grassino (54,355,140). Como la relacidn Ti/Ttot en sus valores medios no
cambix en nuestra serie desde la situaciodn basal hasta el umbral de la
disnea, las wvariaciones experimentadas por los indices tensidn-tiempo
son el resultado de las producidas en las presiones. El ITT basal es de
0,00320,001 y aumenta hasta 0,02630,026 (p<0,0002) en el wumbral. Los
valores para el ITT di son de 0,06%0,03 y 0,08120,04 respectivamente
{(p<0,003). Es decir, del mismo modo que ocurria con las presiones, el
incremento del ITT es mds intenso y constante que el aumentoe del ITT
di.

El dnico trabajo que hemos encontrado en el gque se establez-
ca, como hemos hecho nosotros, un indice tensidn-tiempo a partir de las
presiones inspiratorias medidas en la boca es el de Supinski y cols.
(103), aunque su estudic tiene metodologia y objetivos tistintos que el
nuestro. Ellos, en una serie de individuos normales, analizan la rela-
cion entre produccidén de fatiga muscular respiratoria e intensidad del
sintoma disnea. Los sujetos de su serie conseguian realizar un ITT de
0,24 vrespirandc frente a cargas resistivas, con el cual se producis
fatiga en todos los casos; el ITT en el umbral de la disnea en nuestros
pacientes era casi 10 veces mds peguefo, de 0,026. Ello se debe, sin
duda, & que el esfuerzo muscular requerido en el umbral de la disnea es
muy inferior a1 gque se produce durante el desarrolloc de fatiga muscular
inspiratoria. En este sentido, nuestros pacientes tenian un ITT dia-
fragmdtico en el umbral de deteccidn de la disnea de 0,08, mientras que
los enfermos de la seccidén II mostraban, durante el esfuerzo fatigante,

un valor claramente superior, de 0,20. G&délo 1 de los 14 casos de EFOC
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teniax, en el umbral de la disnea, un ITT di superior al establecido
como umbral de la fatiga, de 0,15 (54,55,140).

Creemos que los datos recién ewpuestos constituyen unc de
los aspectos de nuestro trabajo que puede tener interés; es la consta-
tacidén de algo que parece obvio pero que ha sido poco o nada estudiados
el grado de esfuerzo muscular inspiratorioc, expresadoc mediante los
indices tensidén-tiempo, es claramente inferior en el umbral de 1l
sensacion de disnea que en el curso de un esfuerzo fatigante, &l mencs
en los pacientes con EFOC.

En otro sentido, nuestros resultados quizds contribuyan
también & incrementar el cuerpo doctrinal existente con respecto al
tema de cuéles son los misculos o grupos musculares inspiratoriocs cuya
actividad estd& mdc estrechamente relacionada con la sensacidn de dis-
nea. Los datos disponibles son escasos {(socbre todo en pacientes con
EFOC) vy apuntan en la direccidn de gque, en sujetos normales, las pre-
siones generadas por el conjunto de la musculatura inspiratoria (FI,
Fpl) v sus relaciones con las respectivas presiocnes mdximas son las que
constituyen el substrato funcional de la sensacidén de esfuerzo o disnex
(102,103,105,106). For el contraric, s6lo en un trabajo (104) se en-
cuentra relacidén entre 1la actividad especifica del diafragma y la
disnea. En una serie de personas normales (105) el valor del ITT di
condicionaba 1la aparicidn de fatiga diafragmitica, pero no mostrabsa
relacién con la magnitud de la sensacién de disnea, lo que'si ococwrria
con uno de los componentes de la presidn transdiafragmatica, la presidn
pleural. Es decir, independientemente de que el valor absoluto del ITT
di sea o no fatigante, cuando el principal componente de la Pdi es la

Fpl, dicho pardmetro se correlaciona con la intensidad de la disnea, no
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ocurriendo asi cuando el mismo valor de Pdi se consigue sobre todo &
expensas de la Pga (103). En otra serie compuesta por voluntarios
normales €(107), se encuentra que la sensacidn de esfuerzo respiratorio
no se relaciona con la actividad diafragmética y si lo hace con la de
los misculos de la caja toracica y accesorios (determinada mediante
EMG). For Gltimo, en una serie de enfermos con EFOC (148) se demuestra
muy poca relacidén entre la fatiga del diafragma y la sensacidn  de
disnea. El conjunto de estos datos (105,107,148) puede purecer sorpren-—
dente, & 1la vista del papel que se atribuye &l diafragma como misculo
principal entre todos los respiratorios (20). 8in embargo, nuestros
datos en enfermos con EPOC apuntan en la misma direccidn gue los recién
mencionados: tanto la FPI como la relacidn PI/ZFL mae y el ITT calculado
como el producto de ésta por el cociente Ti/Ttot muestran un incremento
mds constante, intenso y significativo en el umbral de la disnea que la
Fdi, la relacién Pdi/Fdi max y el ITT di.

Un hallazgo sorprendente de nuestro estudico ha sido el
comprobar que la presidén de impulsidn (FO,1) mostraba cifras muy simi-
lares en situacidén basal y en el umbral de la disnex. Dicha FO,1 se
considera como un indice del impulso neuromuscular inspiratorio, aungue
también estd influida por las condiciones mecdnicas del sistema respi-
ratorio (81,182). 5i 1la disnex es, Ffundamentalmente, sensacién de
esfuerzo inspiratorio y éste depende de la intensidad de las d6rdenes
motoras dirigidas & la musculatura (91,92,93,100), seria de esperar que
la presién de impulsidén aumentara en el umbrzl. Sin embargo, es llama-
tivo que en los trabajos citados (91,92,93,100) y en otros vrealizados
también para evaluar la sensacién de disnea (102,103,105,108) no se
estudie el comportamiento de la FO,1, sino que se considera & las

presionec inspiratorias como la FI y Pdi, en relacidn con sus valores



mdximos, como el substrato funcional de la sensacidén de esfuerzo. Como
ha podido observarse, nuestros resultados parecen confirmar la superio-
ridad de dichas presiones inspiratorias y de los indices de ellas
derivados sobre la presidn de impulsidén, & la hora de estudiar el
contexto funcional de la sensacidn de disnea.

No hemos querido hacer hincapié en este trabajo en la compa-
racién  entre los 21 pacientes con EPOC y los 11 sujetos normales de
referencia, con respecto & los paréametros funcionales en el umbral de
la disnea, porque este tema ha sido el objeto de un estudio previo
rexlizadc en nuestro Servicio (146), encaminado a intentar dilucidar si
los pacientes tenian atenuada la capacidad de percepcidn de las cargas
resistivas con respecto a las personaxs normales y & los enfermos  con
asma bronguial. No obstante, si nos parece de interés exponer somera-
mente la evolucidn de los indices de funcidn pulmonar desde la situa-
cidn basal hasta el umbral de la sensacién en el grupo de normales. E1
comportamiento cualitative de dichos indices es muy similar &l que
muestran en los enfermos: en el umbral hay una disminucidn de la venti-
lacidn por minuto (VE) (p<0,02) aunque, &l contraric que ocurris en la
EFOC, dicha disminucién se produce sobre todo & expensas del Wi
(p0,01), mientras que la frecuencia bajx poco y no significativamente.
Como en los enfermos con EFOC, el indice Vt/Ti desciende en el umbral
desde el estado basal (p<0,02), wmientras que no cambia la relacidn
Ti/Tiet. El comportamiento de las presiones inspiratorias medidas en la
boca vy de los pardmetros derivados de ellas (FI, FI/FI max, ITT) es
cualitativamente igual en los normales que en los pacientes con EFQC:
son los indices funcionales que experimentan mayor incremento en el

-

umbiral, aunque este aumento (de 4 & & veces con respecto a los parame-



tros basales) es, aproximadamente, el 50X del que tiene lugar en los
casos de EFOC. En los individuos normales no se determinaron las ﬁre~
siones tranediafragmdticas ni la presidén de oclusidn,

Para terminar, comoc resumen, creemos que los resultados de
nuestra serie estudiada en la seccidén III pueden contribuir al conoci-
miento de la fisiopatologia de la sensacidn de disnea en dos aspectos.
En primer lugar, en lo que concierne & las relaciones entre disnea vy
fatiga de los mGsculos inspiratorios, en ambas situaciones subyace una
disminucién de la reserva funcional de dichos misculos, expresada como
la relacidn entre las presiones inspiratorias a volumen corriente y las
presiones inspiratorias mdximas. Sin embargo, hemos encontrado claras
diferencias entre las dos situaciones referidas al introducir la varia-
ble Ti/Ttot, para calcular los indices tensidn-tiempo: en el umbral de
la sensacidn de la disnea dicho parametro (Ti/Ttot) es similar al
detectadc en condiciones basales, mientras que f{en los pacientes es-
tudiados en la seccidn II) si se increments significativamente cuando
se alcanza la fatiga muscular. For otro lado, el ITT di en el umbral de
la disnea es nitidamente inferior al existente durante un esfuerzo
fatigante e inferior también al valor de 0,15, considerado como umbral
de la fatiga muscular. En segundo y Gltimo lugar, nuestros resultados
ponen de manifiesto que las presiones inspiratorias medidas en la boca
(FI) y los parédmetros derivados de ella (PI/FPI max, ITT) se incrementan
de forma mds intensa y constante desde lx situacidn basal hasta el
umbral de 1la disnea que los pardmetros correspondientes derivados de
las presiones transdiafragmaticas. Este hallazgo parece apuntar en la
misma direccidén que los encontrados en otros estudios recientes
(102,103,105,108), en el sentido de que seria la actividad del conjunto

de los miasculos respiratorios, mas que la actividad especifica del



diafragma, la que estaria en relacidn con la sensaci6n de esfuerzo o

disnea.
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1.- La fuerza adxima que pueden desarrollar los misculos
inspiratorios, evaluada mediante el valor de FI max medida en la boca,
es significativamente inferior en los pacientes con EFGC que en los

individuos normales.

2.~ Esta diferencia desaparece cuandc se corrigen las FI max
por el grado de hiperinsuflacidn (FRCr/TLCt), de manera que el indice
de fuerza muscular inspiratoria, If = FI mxx (FRC) . FRCr/TLCt, es

comparable en los pacientes y en las personas normales.

-
=

3.- Loe grados extremos de hiperinsuflacién, con FRC real
superior a la capacidad pulmonar total tedrica (TLCY), no parecen
ejercer influencia adicional en el deterioro de la funcidn muscular

inspiratoria.

4.- Las presiones espiratorias maximas (FE max) no estén
dismirnuidas en los enfermos con EFOC respecto & 1los individuos
normales. Esto constituye un argumento contra la existencia de
debilidad muscular generalizada en un porcentaje apreciable de dichos

pacientes.

S.- No  encontramos que el aumento de la FCOZ en sangre
arterial tenga relaciones causales reciprocas con la disminucidén de las
presiones inspiratorias mdaximas en la EPOC, wuna vez eliminada 1x

influencia de otros factores como el grado de alteracién de 1los

volimenes y la intensidad de la obstruccidn.

6.~ En  los pacientes con EPOC estudiados & lo 1argé de un
esfuerzo fatigante, obtenido por aplicacidn de una carga resistiva

inspiratoria constante, el indice tensidén-tiempo del diafragma (ITT di)



sobrepasa el valor de 0,195 establecido como umbral de la fatiga.

7.- Durante el esfuerzo fatigante, la contribucidn
cuantitativa de sus dos componentes (Pdi/Pdi mest y Ti/Ttot) &l wvalor

alcanzado por el ITT di es similar.

8.~ Cuando los enfermos con EFOC alcanzan el umbral de 1la
sensacién de disnea, durante la respiracidn a través de resistencias
inspiratorias externas de intensidad progresiva, el ITT di esta
claramente por debajo del valor establecido como umbral de 1la fatigas

diafragmatica.

9.~ El1 incrementoc del ITT di desde la situacidn basal hasts
el momento en que el paciente empieza & percibir disnea se debe,
exclusivamente, al aumento de la relacién Pdi/Fdi meax, ya que el indice

Ti/Ttot no ce modifica.

10.~ La presidn inspiratoria medida en la boca (FI) v los
pardmetros derivados de ella (FI/FI max, ITT) se incrementan en el
umbral de la disnea de manera mds constante y mucho més intensa que la
presién transdiafragmdtica y los indicee relacionados con ella (Pdi/Pdi

maxt, ITT did.

11.- La presién de impulsién (FO,1) no se modifica en el

dintel de la disnea, con respecto a las condiciones basales.

12.- Los sujetos normales muestran un comportamiento
cualitativo de los pardmetros ventilatorios y de los indices de funcién
muscular inspiratoria, &l alcanzar el umbrxl de lx disnea, similar al

de los pacientes con EFOC.



RESUMEN



Aungue se trata de una frase tépics, es un hecho cierto (y
demostrable) que la fisiopatologia de los misculos de la respiracidn ha
sido un tema pococ estudiado durante mucho tiempo, que estd siendo
obieto de una atencién creciente desde hace poco mds de una deécada vy
que se trata de una cuestidén sobre la que quedan por aclarar numerosos
aspectos. Concretamente el estado funcional de 1la musculatura
respiratoria en general y, sobre todo, cuando se produce fatiga vy
cuando se alcanza el umbral de lx sensacidén de disnea, ha sido objeto
de muchos mds estudios en voluntarios sanos que en pacientes con EPOC.

Mosotros hemos estudiado un grupo global de 109 pacientes
con EPDC en fase estable y 47 personas normales, con la intencidn de
aportar datos scobre algunos de los aspectos controvertidos o atn  poco
investigados de las alteraciones de la musculatura respiratoria en la
enfermedad pulmonar cbstructiva crénica. Hemos dividido el estudic en
tres secciohes.

La seccidén I, compuesta por 74 enfermos con EFOC y 32
sujetos sin patolegia respiratoria, tenia como cobjetivo el estudio de
las presiones respiratorias médximas en condiciones basales, asi comn de
los factores funcionales detetminantes de su presunta alteracidn. Hemos
encontrado que las precsiones inspiratorias médimas medidas en la  boca
{(FI max), significativamente menores en los pacientes que en 1los
individuos normales, se normalizaban cuando se corregian por el grado
de hiperinsuflacidén expresado por la relacidén FRCr/TLCt, de manera que
el indice de fuerza muscular inspiratoria (If = FI max . FRCr/TLCL) era
similar en ambos grupcs. Este hecho, junto con la normalidad de las
presiones espiratorias maximas (FE mast), sugiere que la disminucidn de
las PI max en la EFOC se debe, primordial o exclusivamente, a la

desventaja mecénica que para los misculos inspivatoriocs supone la
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hiperinsuflacién, & través de la alteracion que provoca en la relacidn
fuerza-longitud de dichos misculos. En contra de que el aumento de
volumen pulmonar &ctle sobre la fuerza muscular idinspiratoria  por
mecanismos adicionales, como los explicados por la ley de Lapluce, s&
inscriben nuestros resultados de que los pacientes con EFOC tipo
enfisema (con relacidn FRCr/TLCtY% superior al 100%) y aquellos con EFCC
tipc bronquitis  croénica, cuyo grado de  hiperinsuflacidn era
significativamente inferior, mostraban valores éomparables de todos los
pardmetros de funcién muscular estudiados (FI max, If, FE max). For
Gltimo, los datos obtenidos de la comparacidn de un grupo de pacientes
normocédpnicos y otro de enfermos hipercdpnicos, ambos con similar grado
de obstruccion y de alteracidn de los voldmenss, van en contra de que
el deterioro de la funcidén muscular inspiratoria y la retencidn de COZ
tengan relaciones causales reciprocas en la EFGC estabilizada, y& que
la FI max vy el If tenian valores semejantes en los dos grupos.

En 1a seccidén II hemos estudiado & 14 pacientes con EFOC, &
los que se les aplicaba una carga resistiva inspiratoria de intensidad
constante hasta que &aparecian signos de fatiga muscular. Hemos
determinado el patrdn ventilatoric y las presiones transdiafragmidticas,
para poder establecer el indice tensidn-tiempo del diafragma (ITT di =
Fdi/Pdi max . Ti/Ttot) en condiciones basales, durante el esfuerzo
fatigante y en el momento de detectarse fatiga. @Queriamos comprobar si
durante el esfuerzo fatigante los pacientes alcanzaban un ITT di
superior &l valor de 0,15 (propuesto como umbral de la fatiga
diafragmdtica en sujetos normales), &si como la contribucidn relativa
de los dos componentes de dicho parédmetro. Durante el esfuerzo

fatigante, nuestros pacientes alcanzaban un ITT di medioc situado por



217

encima del citado umbral;y no obstante, como dicho pardmetro en
condiciones basales era mas alto en los pacientes con EFOC gque en >las
series de individuos normales, 1la reserva funcional de los primeros
estaba disminuida. For otro lado, la contribucidn relativa de la fuerza
(Fdi/Fdi ma) y de 1la duracidn (Ti/Ttot) de la contraccidn
diafragmatica al wvalor alcanzado por el ITT di durante el test
fatigante era cuantitativamente similar.

Por ultimo la seccién IIT estaba compuesta por 21 pacientes
con. EPOC y 11 wvoluntarios sanos, que constituyen la referencia de
normalidad en nuestro laboratorio para los estudios sobre la sensacidn
de disnea. GSe establecieron los parémetros de presidn muscular inspi-
ratoria <(medida en la boca y transdiafragmdtica) en situacidn basal vy
en el umbral de la disnea, alcanzado éste en el curso de la respiracién
frente & resistencias inspiratorias externas de intensidad creciente.
En el umbral de la sensacidn, el ITT di de los pacientes se incrementa-
ba significativamente en relacidn con el ITT di  basal, aunque sin
llegar a valores préximos & los que se alcanzaban durante el desarrollo
de fatiga. For otrc lado, este aumento del ITT di en el umbral se
producia por enterc a expensas de su componente Pdi/Pdi max, sin gque se
modificara la relacidén Ti/Ttot. For Gltimo, el cambio experimentado por
las presiones inspiratorias medidas en la boca y los parametros rela-
cionados con ella, &l pasar desde el estado basal al umbral de la
disnea, era mas constante y mucho m&s intenso que el producido en los
indices de presién transdiafragmdtica. Este hallazgo va a favor de 1la
idea de que es la actividad global de la musculatura inspiratoria, més
que la actividad especifica del diafraama, el principal factor subya-

cente & la sensacidn de esfuerzo o disnea en su umbral de deteccidn.
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