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The mind that opens to a new idea, 
ne ver re turns to its ori gi nal si ze

Albert Eins tein

¿Por qué elegí estos dos artículos?

Hay lec tu ras que mar can en el mé di co un an tes y un des -
pués. El lec tor com pren de rá a lo que me re fie ro. Artícu -
los que abren nues tras men tes ha cia ca mi nos nue vos y
que nos ha cen re di se ñar nues tro pen sa mien to clí ni co.
Hoy les voy a mos trar dos es tu dios que lograron eso
conmigo.

La pa to lo gía pe diá tri ca res pi ra to ria ha in ver ti do mu -
cho tiem po en tra tar de en ten der cuá les son los me ca nis -
mos in vo lu cra dos en la gé ne sis de la en fer me dad res pi -
ra to ria. Di cho es tu dio ha es ta do cen tra do en los cam bios
que se pro du cen en el trac to res pi ra to rio in fe rior, que -
dan do en se gun do o ter cer pla no las otras par tes que in -
te gran al sis te ma res pi ra to rio y que lo trans for man en
eso, un sis te ma. Sa be mos bas tan te acer ca de có mo los
pa tó ge nos co lo ni zan afectan las mu co sas res pi ra to rias o
có mo al te ran la me cá ni ca res pi ra to ria cuan do el sis te ma
en tra en fa llo. Pe ro hay áreas en las cua les co no ce mos
muy po co. Un ejem plo es la in te rac ción del sis te ma ner -
vio so con los apa ra tos cardiorrespiratorios. ¿Por qué
siempre nos olvidamos de los mecanismos que regulan
el control de la respiración?

Los ar tícu los se lec cio na dos des cu bren una no ve do sa
aris ta que per mi ti rá un me jor en ten di mien to de la pa to lo gía 
res pi ra to ria y mues tran que la en fer me dad res pi ra to ria del
ni ño abar ca mu cho más que al pul món y sus vías aé reas.
Cuan do un niño tie ne una en fer me dad res pi ra to ria el pul -
món pue de ser el prin ci pal ór ga no afec ta do, o qui zás lo
sea en for ma se cun da ria. Pa ra po ner un ejem plo vea mos
el ca so de las vi ro sis res pi ra to rias, los res pi vi rus. Estas
in fec cio nes oca sio nan mu cho más al te ra cio nes res pi ra -
to rias que las re la cio na das en for ma di rec ta con el sec tor
bron quio lo-al veo lar. Qui zás en la prác ti ca clí ni ca co ti -
dia na pa sen de sa per ci bi das y la semio lo gía nos en ga ñe,
mos trán do nos una ma ni fes ta ción que nos orien te a bus -
car la cau sa por un la do cuan do en rea li dad es tá en otro.
Por ejem plo, un ni ño pe que ño in fec ta do con vi rus res pi -
ra to rio sin ci cial (VRS) en sus vías res pi ra to rias pue de
te ner ma ni fes ta cio nes clí ni cas neu ro ló gi cas se ve ras (ap -
neas, bra di car dias, cam bios del to no) que nos ha gan
pen sar en in fec ción in va si va neu ro ló gi ca cen tral y qui -
zás el res pon sa ble de las mis mas es té por otro la do.
Espe ro que en tien dan a lo que me re fie ro lue go de leer es -
tas re vis tas.

Hoy trai go dos ar tícu los que nos mues tran con evi den -
cias que las al te ra cio nes del con trol de la res pi ra ción pue -
den ser se ve ras y te ner tan ta tras cen den cia clí ni ca co mo las
al te ra cio nes ana tó mi cas y fun cio na les del sec tor res pi ra to -
rio ba jo: di sau to no mías en in fec ción por VRS y al te ra ción
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de las res pues tas ven ti la to rias de adul tos que na cie ron pre -
ma tu ros.

Stock C, Teys sier G, Pi chot V, Gof faux P, Bart he lemy

JC, Pa tu ral H. Au to no mic dysfunc tion with early

res pi ra tory syncytial vi rus-re la ted in fec tion. Au ton

Neu ros ci. 2010 Aug 25; 156(1-2):90-5. doi:

10.1016/j.aut neu.2010.03.012. Epub 2010 Apr 18.

Pub Med PMID: 20399711.

Este tra ba jo es jus ti fi ca do por los au to res so bre el alto 
im pac to que tie ne la in fec ción por VRS en los pri me -
ros años de vida -en par ti cu lar so bre cier tos gru pos de 
ries go, como ser pre ma tu ros, me no res de dos me ses-
y en los po cos es tu dios fi sio pa to ló gi cos que han es tu -
dia do com pli ca cio nes como ser: con vul sio nes, ap -
neas, al te ra cio nes del es ta do de con cien cia y/o ALTE
(en in glés: even tos en apa rien cia ame na zan tes para la
vida). A pe sar de que es co no ci da la aso cia ción
VRS-ap neas- ALTE, los me ca nis mos sub ya cen tes
per ma ne cen poco cla ros. El mar co teó ri co ana li za es -
tu dios que re por ta ron dis tin tos fe nó me nos du ran te in -
fec cio nes vi ra les que pue den ex pli car es tas aso cia -
cio nes: epi so dios de hi po xe mia cen tra les, co lap so de
vías aé reas, res pues tas re fle jas en qui mio rre cep to res
pe ri fé ri cos. A par tir del co no ci mien to de que los nú -
cleos en ce fá li cos que co man dan la res pi ra ción y el
sis te ma car dio vas cu lar es tán en si tios ana tó mi cos
cer ca nos, sur ge la hi pó te sis de que el VRS afec ta es -
tos cen tros de co man do, mu chas ve ces en con jun to.
¿En lac tan tes me no res de 3 me ses in fec ta dos con
VRS se afec ta el con trol au to nó mi co car dio rres pi ra -
to rio?

La po bla ción es tu dia da fue ron 16 ni ños me no res a 3
me ses (al gu nos con an te ce den tes de pre ma tu rez) ad mi -
ti dos al hos pi tal en eta pa de epi de mia res pi ra to ria con
in fec ción a VRS com pro ba da. Los ni ños in gre sa ron a
uni dad de cui da dos in ten si vos (UCI) por ap neas y/o
ALTE, pa ra mo ni to ri za ción y/o so por te res pi ra to rio.
Co mo gru po con trol se se lec cio na ron ni ños (8) de mis -
ma edad sin in fec ción res pi ra to ria. Se ex clu ye ron pa -
cien tes con an te ce den tes de en fer me dad es truc tu ral en -
ce fá li ca, en fer me da des car día cas, an te ce den tes de rea -
ni ma ción neo na tal pro lon ga da y aque llos que re ci bie ron 
anes te sia los días pre vios o ha bían re ci bi do me di ca cio -
nes con efec tos car dio vas cu la res. A es tos ni ños se les
mo ni to ri zó en for ma no in va si va con elec tro car dio gra -
fía, fre cuen cia res pi ra to ria, fre cuen cia car día ca, oxi sa -
tu ro me tría de pul so y pre sión ar te rial. Las me di cio nes se 
au xi lia ron de la ob ser va ción clí ni ca de epi so dios de ce -
ses res pi ra to rios. Pa ra evi tar ses gos la lec tu ra se rea li zó
du ran te pe río dos de sue ño tran qui lo y pos te rior a la ali -
men ta ción, eu ter mia, en de cú bi to su pi no, sin pro ce di -

mien tos do lo ro sos ni es tre san tes pre vios. La eva lua ción
del sis te ma ner vio so au tó no mo se hi zo uti li zan do co mo
he rra mien ta la va ria bi li dad de fre cuen cia car día ca a tra -
vés de aná li sis del po wer spec tral den sity (PSD), un mé -
to do no in va si vo que per mi te ana li zar du ran te cor tos pe -
río dos de tiem po res pues tas sim pá ti cas y pa ra sim pá ti cas 
en lac tan tes me no res y neo na tos. Re fle ja el ba lan ce pre -
sen te en tre las dos ra mas del sis te ma ner vio so au tó no mo
(ac ti vi dad re gu la to ria sim pá ti ca-va gal) en un tiem po da -
do. Tam bién se ana li zó la sen si bi li dad ba ro rre fle ja en tre
cam bios de fre cuen cia car día ca y pre sión ar te rial.

Ambos gru pos re sul ta ron de mo grá fi ca y an tro po -
mé tri ca men te com pa ra bles a los efec tos de lo que se
que ría es tu diar, sien do la me dia de edad ges ta cio nal al 
na cer de 37 se ma nas y al in gre so a UCIP de un mes de
vi da pos na tal. Den tro del gru po con VRS, 6 re qui rie -
ron so por te res pi ra to rio, sien do 4/8 in va si vo.

Lo más in te re san te de es te tra ba jo –más allá de las
ob ser va cio nes me to do ló gi cas que se pue dan ha cer- es
que es el pri mer tra ba jo que des cri be y ob je ti va dis fun -
ción cen tral au to nó mi ca re la cio na da con la in fec ción
por VRS. El gru po in fec ta do tu vo es ta dís ti ca men te ma -
yor dis re gu la ción sim pá ti co-va gal, ob je ti va da por al te -
ra cio nes no to rias de la fre cuen cia car día ca y las di fe ren -
tes vías re fle jas que la co man dan co mo ser las sim pá ti -
co-va ga les y las vin cu la das a los ba ro rre cep to res pe ri fé -
ri cos. Estos ha llaz gos per mi ten a los au to res rea li zar dis -
tin tas in ter pre ta cio nes y abrir el ca mi no pa ra in ves ti ga -
cio nes ul te rio res. Por ejem plo, plan tean que el VRS ge -
ne ra ría una cas ca da in fla ma to ria que afec ta un sis te ma
ner vio so in ma du ro de di fe ren tes for mas. Se po drían ex -
pli car los sig nos clí ni cos de al te ra cio nes au to nó mi cas
que ve mos en la prác ti ca co ti dia na co mo ser: epi so dios
de hi po xe mia y ap neas, ano re xia e hi po mo ti li dad gás tri -
ca, ta qui car dias, bra di car dias, náu seas y vó mi tos, dis ter -
mias, et cé te ra. Apo ya dos por ob ser va cio nes de otros au -
to res en in fec cio nes por otros res pi vi rus (por ejem plo el
Influen zae), la in fec ción li be ra ci to qui nas que ac tua rían
a dis tin tos ni ve les ner vio sos: en el hi po tá la mo, en áreas
en ce fá li cas de con trol res pi ra to rio, en el pro pio ner vio
va go, en cé lu las glia les y has ta en las pro pias neu ro nas.

¿Cuán tas pre gun tas nos de jan los au to res, no? Por
suer te.

Bates ML, Farrell ET, Eldridge MW. Abnormal

ventilatory responses in adults born prematurely. N 

Engl J Med. 2014 Feb 6; 370(6): 584-5. doi:

10.1056/NEJMc1311092. PubMed PMID:

24499235.

En esta car ta di ri gi da a los edi to res de la New
England Jour nal of Me di ci ne, Ba tes y co la bo ra do res
me en se ña ron algo más acer ca de las al te ra cio nes del
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con trol cen tral del sis te ma car dio rres pi ra to rio y tam -
bién has ta qué pun to las te ra pias neo na ta les pue den
afec tar a un niño que na ció an tes de tiem po.

Aun que ya es co no ci do que el pre ma tu ro ex pues to
a hi pe ro xia tie ne más ries go de dis pla sia bron co pul -
mo nar y re ti no pa tía, el oxí ge no in ne ce sa rio tam bién
afec ta el con trol cen tral de la res pi ra ción fren te a cam -
bios de la oxe mia. Lo que no que da ba muy en cla ro era 
si es tas res pues tas anor ma les se man te nían en el tiem -
po. Los in ves ti ga do res in ten ta ron pro bar eso y es tu -
dia ron –en el mar co de un pro yec to lla ma do “New -
born Lung Pro ject” que si gue a una cohor te de adul tos
de 21 años que fue ron pre ma tu ros me no res de 32 se -
ma nas y me no res de 1500 g- el gru po de “pre ma tu ros
adul tos” y co mo gru po con trol se se lec cio na ron adul -
tos que na cie ron de tér mi no. Ambos gru pos fue ron pa -
rea dos de tal for ma que la fun ción pul mo nar y ca pa ci -
dad al ejer ci cio fue ran si mi la res. Eran to dos en apa -
rien cia sa nos. Enton ces fue ron so me ti dos a di fe ren tes
prue bas que eva lua ron su res pues ta a los cam bios de
la oxi ge na ción apor ta da.

Los ha llaz gos que se mues tran en la fi gu ra ori gi nal 
ad jun ta son sor pren den tes.

Cuan do a los con tro les se los so me tió a hi po xia
con frac cio nes ins pi ra das de oxi ge no in fraat mos fé ri -
cos, la res pues ta ob ser va da fue el au men to de la ven ti -
la ción mi nu to. Lo in ver so ocu rrió fren te a va lo res de
hi pe ro xi ge na ción (frac cio nes de oxí ge no de 100%), o
sea que se ob je ti vó hi po ven ti la ción. Pe ro cuan do se
rea li za ron las prue bas a los adul tos pre ma tu ros, la res -
pues ta fue, al de cir de los au to res, “pa ra dó ji ca”: fren te 
a la hi po xia hi po ven ti la ban (lle gan do al gu nos a te ner

sín to mas pre sin co pa les) y fren te a la hi pe ro xia tu vie -
ron una dis mi nu ción en la res pues ta es pe ra da (hi po -
ven ti la ción) com pa ra do a los del gru po con trol.

Los au to res pre sen tan con clu sio nes im pac tan tes.
Ba sa dos en ob ser va cio nes de roe do res so me ti dos a hi -
pe ro xia pe ri na tal que han ob je ti va do al te ra ción del
de sa rro llo de qui mio rre cep to res ca ro tí deos, su gie ren
que sus ha llaz gos en es tos pre ma tu ros adul tos po drían 
de ber se a una dis fun ción de los mis mos. O sea que es -
tos adul tos, en apa rien cia sa nos, tie nen al te ra dos los
me ca nis mos re gu la do res de la res pi ra ción nor mal,
sien do una po si bi li dad que es to sea se cun da rio a una
dis rup ción en el de sa rro llo de los qui mio rre cep to res
en una eta pa de la vi da de tan ta vul ne ra bi li dad. Estas
res pues tas ven ti la to rias anor ma les po drían ma ni fes -
tar se du ran te el sue ño, fren te a si tua cio nes ex tre mas
co mo ser la res pi ra ción en al tu ra o fren te a pro ce di -
mien tos anes té si cos. Mu chas pa to lo gías po drían te ner 
su ori gen en es ta dis re gu la ción.

¿Más pre gun tas? Se gui mos bien en ton ces.

Reflexiones finales

Los ar tícu los ana li za dos mues tran la im por tan cia de
ahon dar en as pec tos no tan es tu dia dos en pa to lo gía
res pi ra to ria. Se des cri ben al te ra cio nes se ve ras del
con trol res pi ra to rio no tan co no ci das a pe sar de es tar
pre sen tes en nues tra prác ti ca clí ni ca co ti dia na.
¿Cuán tas ve ces los pe dia tras he mos vis to las al te ra -
cio nes des cri tas con VRS en ni ños pe que ños sin te ner 
he rra mien tas para com pren der los me ca nis mos fi sio -
pa to ló gi cos sub ya cen tes? ¿Cuán tos pre ma tu ros es tán 



so bre vi vien do la vida pe diá tri ca y lle gan a la adul tez
con al te ra cio nes -se cun da rias a la pro pia pre ma tu rez
y su tra ta mien to- que se ma ni fies tan a bajo rui do pero
que pue den te ner im pac to por el res to de sus vi das?

Invi to al lec tor cu rio so, que tras es te bre ve aná li -
sis, se pres te a la lec tu ra de es tos tra ba jos que brin dan
luz a un área po co ex plo ra da en pe dia tría. Son tra ba jos 
ori gi na les, re mo ve do res y pro pul so res a se guir in ves -

ti gan do en el en ten di mien to de las en fer me da des de
nues tros ni ños. No es pe re el lec tor mu chas res pues tas
ya que in clu so los au to res que da ron co mo yo, con más 
pre gun tas que res pues tas. Co mo de be ser en la in ves -
ti ga ción y co mo di jo el mis mo Alber to que evo qué en
el co mien zo de es tas lí neas: “Lo im por tan te es no de -
jar de pre gun tar…”

Dr. Se bas tián Gon zá lez 
Pe dia tra – Asis ten te de la UCIN-CHPR.

Fa cul tad de Me di ci na – UDELAR
Co mi té Edi to rial de Archi vos de Pe dia tría del Uruguay
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