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Resumen. Fundamento. La deformabilidad eritrocitaria se relaciona
con laviscosidad sanguinea que se modifica por las caracteristicas
hioquimicas del plasma, estado de la membrana eritrocitariay la
composicion hemoglobinica del hematie. En €l presente estudio nos
hemos propuesto comparar |as caracteristicas reol dgicas de la sangre de
recién nacidos atérmino y pretérmino en cordén umbilical durante las
primeras 24 horas de viday evaluar qué modificaciones
hemorreol égicas son explicables, en base ala diferente edad gestacional.
Métodos. Se estudiaa 191 recién nacidos de nuestra maternidad. Se
analizan muestras sanguineas de las siguientes fuentes y grupos de
estudio: un primer grupo (n = 40) compuesto por recién nacidos
pretérmino (edad gestacional inferior a 37 semanas) con muestras
obtenidas a partir de arteria umbilical inmediatamente después del
clampaje del cordon umbilical; un segundo grupo de recién nacidos a
término (n = 72) -edad gestacional superior alas 37 semanas- donde se
analizan muestras sanguineas de arteria umbilical después del clampaje
del cordén umbilical; en un tercer grupo de recién nacidos pretérmino
(n = 38) las determinaciones se realizaron durante el primer dia de vida
después del parto; por ultimo, un cuarto grupo de recién nacidos a
término (n = 41) estudiado igualmente en las primeras 24 horas de vida
postparto. Se analiza en cada caso viscosidad del plasma, viscosidad del
contenido interno del hematie y rigidez eritrocitaria estimada por €
coeficiente de Taylor. Resultados. Larigidez eritrocitaria calculada es
significativamente superior durante el periodo postparto, lo que podria
estar en relacion con los mayores valores de viscosidad plasmaticay del
contenido eritrocitario durante lavida postnatal . Las comparaciones
entre cordon umbilical de recién nacidos a término y pretérmino no
mostraron diferencias paralaviscosidad del contenido eritrocitarioy
viscosidad relativa. Laviscosidad plasmética del cordon umbilical fue
discretamente mayor en losrecién nacidos al término de su gestacion
que en los recién nacidos pretérmino, aunque en limites de significacion
estadistica. En cordon umbilical el hematéerito no difiere
significativamente entre recién nacidos atérmino y pretérmino.
Conclusiones. En base a nuestros hallazgos podemos concluir que la
rigidez eritrocitaria se incrementatras el parto tanto en recién nacidos a
término como pretérmino y que lamayor viscosidad relativa observada
en recién nacidos a término durante el primer dia de vida extrautering, se
relaciona fundamentalmente con € regjuste de liquidos corporales que
ocurre después del parto.
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MODIFICATION OF THE RED BLOOD CELL RIGIDITY AND
NEONATAL RELATIVE VISCOSITY IN THE ADAPTATION
OF NEWBORN TO EXTRAUTERINE LIFE

Abstract. Backgropund. The deformability of the red blood cell isa
important factor in the blood viscosity and it is related with the blood
viscosity and it is modified by the plasma biochemical characteristics
and the composition of hemoglobin in the red blood cell. In this study,
we want to compare the rheologic characteristics in the blood of cord
umbilical in term and preterm newborns during the first 24 hours of life
and we want to evaluate that hemorheologic modifications are explained
because of the different gestational age. Methods. We studied 191
newborns in our maternity from 1989 until 1990. We analized four
groups:. In thefirst group (n = 40) of preterm newborn (gestationa age
< 37 weeks); in the second group (n = 72) of term newborns (gestational
age > 37 weeks); the samples were obtained from umbilical artery
immediately after the umbilical cord clamp; in the third group (n = 38)
of preterm newborn and the fourth group of term newborns (n = 41) was
studied during 24 hours after delivery. We analized the plasma
viscosity, the viscosity of red blood cell (RBC) content and the RBC
rigidity calculated by Taylor's coefficient. Results. The RBC rigidity is
greater during the post-delivery period, which could be in relation with
the greater values of plasma viscosity and the RBC content during the
postnatal period. The comparisons between umbilical cord of term and
preterm newborn they did not show differences for the RBC content
viscosity and the relative viscosity. The plasma viscosity of the
umbilical cord was discreetly greater in the term newborn though in
meaning limits statistics. In umbilical cord the hematocrit does not defer
significantly between term and preterm newborns. Conclusions.
Following our data we can make firm that the RBC ridigity isincreased
after the delivery in term and preterm newborns and the greater relative
viscosity observed in newborn to term during the first life extrauterin
daysin related fundamentally to the corporal liquids readjustment that
occurs after of delivery.

Key words: Blood rheology; Premature infant; Newborn; Relative
blood viscosity; Blood cell rigidity.
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Introduccién

La deformabilidad eritrocitaria, siendo un factor importan-
te en laviscosidad sanguinea total, se relaciona inversamente
con laviscosidad sanguineay se ve modificada por las carac-
teristicas bioquimicas del plasma®, estado de lamembrana eri-
trocitariay la composicién hemoglobinica del hematie®4. Las
principales peculiaridades de la sangre fetal y neonatal en rela-
cion alasangre del sujeto adulto y que van adeterminar su es-
pecial comportamiento reoldgico son: a) menor concentracion
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plasmatica de proteinas; b) mayor contenido eritrocitario de he-
moglobinafetal (HbF). Ademas, lamayor masa eritrocitariacir-
culante (Hto) vaa determinar en el feto unas caracteristicas re-
ol6gicas de la sangre sustancialmente diferentes alas del sujeto
adulto®.

Determinadas caracteristicas de lasangre fetal como lacon-
centracion de fibrinégeno y €l valor hematécrito sufren unin-
cremento paralelo alaedad gestacional &9, de formaquelosre-
cién nacidos pretérmino tendrian mas de un factor que contri-
buiriaa desarrollo de viscosidades sanguineas mas bajas que
los recién nacidos a término.

El establecimiento del flujo sanguineo postnatal supone en
el recién nacido profundas modificaciones cardiocircul ato-
rias derivadas fundamental mente de tres circunstancias: a) eli-
minacion de la placenta como 6rgano de intercambio vascular
y aumento de las resistencias vasculares; b) disminucion delas
resistencias vasculares pulmonares, y €) cierre delos cortocir-
cuitos arteriovenosos (foramen ova y ductus arterioso). En el
sujeto adulto el flujo sanguineo estainfluido por su reologia,
pero en el feto y €l recién nacido no estén completamente de-
finidas las variables que inciden sobre laregulacién del flujo
sanguineo.

En € presente estudio nos hemos propuesto comparar las ca
racteristicas reol 6gicas de la sangre (rigidez eritrocitariay vis-
cosidad relativa sanguinea) de recién nacidos atérmino y pre-
término en corddn umbilical y durante las primeras 24 horas
deviday evaluar qué modificaciones hemorreol égicas son ex-
plicables en base ala diferente edad gestacional.

Pacientes y métodos

Se estudiaron de forma aleatoria a 191 recién nacidos de
nuestra maternidad. Se analizaron muestras sanguineas de los
siguientes grupos de estudio: un primer grupo (n = 40) com-
puesto por recién nacidos pretérmino (edad gestacional infe-
rior a 37 semanas) con muestras obtenidas a partir de arteria
umbilical inmediatamente después del clampaje del cordén
umbilical; un segundo grupo de recién nacidos a término
(n=72) -edad gestaciona superior alas 37 semanas- donde se
analizaron muestras sanguineas de arteria umbilical después
del clampaje del cordén umbilical; en un tercer grupo de re-
cién nacidos pretérmino (n = 38) las determinaciones se reali-
zaron 24 horas después del parto; por Ultimo, un cuarto gru-
po de recién nacidos atérmino (n = 41) estudiado igualmente
24 horas después del parto. Se excluyeron del estudio todos
aguellos recién nacidos de madres con patol ogia gestacional
conocida (gestosis, diabetes, infecciones, etc.). Durante €l pe-
riodo neonatal se consideraron criterios de exclusion laexis-
tencia de procesos infecciosos o metabdlicos (hiponatremia,
hipoglucemia e hipocal cemia) en € recién nacido. En ningiin
caso se consider6 como criterio de exclusion la existencia de
distrés respiratorio en el grupo de recién nacidos. El proyec-
to de estudio fue aprobado por €l Comité Etico del Hospital
y se obtuvo el consentimiento informado del padre o tutor
del recién nacido.
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Procesamiento delas muestras de sangre

SegUin laslineas general es descritas en anteriores estudios™8
serecogieron 3 ml de sangre de lavenaantecubital del brazo alos
que se afiadié EDTA (1 mg/ml). Los hematies se separaron por
centrifugacion a2.000 x g durante 10 minutosy se decant6 € plas-
ma. Posteriormente se resuspende el paquete globular en 3 ml
de solucién de Ringer y se centrifug6 nuevamente a2.000 x g du-
rante 10 minutos, desechandose |a fase sobrenadante, serepite es-
ta.operacion tres veces. Al paquete globular seco sele afiadeigual
volumen de tolueno (Sigma Chem. Co.) y se agita vigorosamen-
te durante 10 minutos. Se traspasa el hemolizado a tubos de ni-
trato de celulosay se centrifugaa30.000 x g durante 30 minutos.
Después de desechar €l tolueno se congelan las muestras a
-20°C, se descongelan lentamente atemperaturaambientey seas-
piracon un capilar de vidrio el contenido de lafaseinferior.

Ténicasvarias

El recuento de hematies, volimenes corpuscularesy con-
centracion de hemoglobina se determind con un contador glo-
bular (Coulter Electronics. Herts, UK).

Medida dela viscosidad

El sistemade medidadelaviscosidad (n) siguelaslineas ge-
neral es descritas previamente por Stadler y cols.®. El capilar
de vidrio se carga con la muestra manteniéndose el sistema ho-
rizontal y aunatemperaturade 37°C, se conectaaun sistemade
aspiracion por vacio gjustada a una presion (P) de 100 kPao 1.000
cm de H;0. Los capilares de vidrio poseen unalongitud (L) de
20 cmy un diametro interno (D) de 380 g. Latension de ciza-
Iladura aplicada de esta forma fue de 0,475 Pa (4,75 dinas/cm?),
calculada segln la expresion:

025-P-D
Tensién de cizalladura = (dinaglcm®  [1]

L
Célculos
Laviscosidad de | os fluidos newtonianos en capilares viene
expresada por laley de Hagen-Poiseville:

Pertemt 0,39:P-r4-t

n= (2]

8-Q-L VL

donde P eslapresion gjercidaal fluido; V esel volumeny t es
el tiempo de flujo (Q=V/t). Tanto P como V son constantes por
lo que la expresidn anterior puede resumirse de la siguiente
forma

n=C-t [3]
donde C es una constante que equivale alaviscosidad de la

solucion utilizada como patrén (CINa 36 g/dl) a37°C. Lavis-
cosidad del flujo intra-eritrocitario (nus) puede ser calculada:
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Tabla |
sus primeras 24 horas de vida

Caracteristicas reolégicas y hematolégicas de cordén umbilical (arteria) y recién nacido durante

(< 37 semanas) (> 37 semanas)
A. umbilical Recién nacido A. umbilical Recién nacido

Edad gestacional (semanas) 3412 33+3 39+2 40+1
Peso (g) 2.153 + 627 2.050 + 585 3.328 + 446 3.246 + 502
n citoplasmética

eritrocitaria (mPa.s) 2,59+ 0,68 2,67+ 0,55 253+0,78 2,75+ 0,77
n plasma 0,90 £ 0,06 0,92+0,11 0,92 + 0,06 0,91 £ 0,06
(mPa.s)
Coeficiente de Taylor 0,83+ 0,02* 0,842 £ 0,02 0,834 + 0,03 0,845+ 0,02
Viscosidad relativa

sanguinea (mPa.s) 3,86+ 184 3,48+ 0,91 3,59+ 0,81* 3,90+ 0,93
Hematdcrito (%) 47,6+ 84 452+82 468+7,3 48,6 + 6,32
VCM (fl) 113+ 6,4*** 105+ 10 110+ 6,2* 108+ 55
HCM (pg) 37+43 36+11 36+23 36+25
CHCM (g/dI) 32+23 32+28 33+2,05 33+19
El nivel de significacion estadistica entre cordon umbilical y periodo neonatal se simboliza mediante: * p < 0,05; ** p < 0,01; *** p < 0,001;
n = viscosidad.

to Resultados
N = 0,73+ — [4] Como puede apreciarse en latabla | existe similitud entre
tret peso y edad gestacional de los recién nacidos a término o pre-

Laviscosidad relativala calculamos segln la siguiente ecua-
cién propuesta por Taylor(o);

Nr = [1-Hto - Tk] 25 [5]

donde Hto es e volumen del paguete globular y Tk € coeficiente
de Taylor, que se calcula en base ala siguiente expresion pro-

puesta origina mente por Taylor:
p+04
Tk= ——— (6]
p+1l

donde p equivaea cociente entre laviscosidad internay lavis-
cosidad del plasma.

El coeficiente de Taylor ha sido utilizado por Dintenfass
como un indice de rigidez eritrocitaria pudiendo ser calculado
en base ala expresion:

100 (n,04-1)

TkK= ——— [7]
Hto +n04

Estadistica

Se realiz6 iniciamente un test de normalidad de Shapiro y
Wilk's test de comparacion de medias y un estudio de correla-
cion lineal r de Pearson.
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término incluidos en los grupos de cordén umbilical o neona:
tal precoz. Los recién nacidos a término no muestran modifi-
caciones de su viscosidad plasmética o del contenido eritrocita:
rio entre corddn umbilical y periodo neonatal; sin embargo, la
viscosidad relativa si es significativamente mayor durante €l pe-
riodo neonatal, al igual que larigidez eritrocitaria evaluada me-
diante el coeficiente de Taylor. En los recién nacidos pretérmi-
no ninguna de las viscosidades difiere entre cordon umbilical
y periodo neonatal.

Las comparaciones entre cordén umbilical de recién naci-
dosatérminoy pretérmino no mostraron diferencias paralavis-
cosidad del contenido eritrocitario y viscosidad relativa. Lavis-
cosidad plasméticadel cordén umbilical fue discretamente ma-
yor en los recién nacidos a término de su gestacion que en los
recién nacidos pretérmino, aunque en limites de significacion
estadistica (t = 1,59; p = 0,059). En cordén umbilical €l hema-
tocrito no difiere significativamente entre recién nacidos a tér-
minoy pretérmino.

Como puede apreciarse en latablall, laviscosidad relativa
tanto del pretérmino como del recién nacido atérmino, serela
cionasignificativamente con €l valor hematécrito, o que resul-
tafacilmente comprensible unavez consideradas las ecuaciones
[5] y [6]. Por otro lado, larigidez eritrocitaria, estimada mediante
el coeficiente de Taylor, se relaciona, fundamenta mente, con
los valores de viscosidad del contenido eritrocitario y de forma
menos importante con la viscosidad plasmatica; esta observa
Ci6n parece vélidatanto pararecién nacidos a término como pre-
término.
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Tabla Il
primeras 24 horas de vida

Recién nacidos término

Tk Hto Hb VCM nrel. np.
Hto 0,10
Hb 0,00 0,27
VCM 0,16 0,02 -0,05
nrel. 0,09 0,94*** 027 013
np. -0,36* 0,22 -007 0,03 0,09
nHb 0,93*** 0,11 -003 013 032  -013

Matriz de correlacién entre variables hematolégicas y reolégicas de los recién nacidos durante sus

Recién nacidos pretérmino

Tk Hto Hb VCM nrel.  np.
Hto -0,18
Hb -0,04 0,84***
VCM  -0,20 0,52** 0,46**
nrel. 0,06 0,94*** 0,81 0,41**
np. -0,48** 0,03 -004  -0,03 -0,03
nHb 0,84%+**  .0,13 -003  -023 010 003

El nivel de significacion estadistica se simboliza por: * p < 0,05; ** p< 0,01; *** p < 0,001; nrel. = viscosidad relativa; np. = viscosidad del
plasma; nHb = viscosidad citoplasmética del hematie; Tk = coeficiente de rigidez de Taylor.

Discusion

Durante € periodo neonatal precoz € recién nacido presen-
taunadisminucion transitoria de sus niveles de eritropoyetina®?
que se hajustificado como una respuesta a los incrementos de
pO, relacionada con laevolucion de un patrén circulatorio fetal
hacia un patron circulatorio tipo adulto®. En €l recién nacido
prematuro concurre, ademas, unarelativainsensibilidad de la
sintesis de eritropoyetina frente a estimulo hipdxico, como ya
ha sido referido en anteriores estudios®.

Ninguno de |os recién nacidos con més de 37 semanas de-
sarroll6 distrés respiratorio; sin embargo, de los 38 recién na-
cidos con menos de 37 semanas de edad gestacional estudia
dos durante el periodo neonatal, 12 desarrollaron una enferme-
dad de membrana hialinagrado Il alV y recibieron, en conse-
cuencia, aporte de fluidos parenterales, apoyo ventilatorio y,
en agunos casos, drogas vasoactivas antes de la 6% hora de vi-
da. Esta circunstancia puede tener influencia sobre la viscosidad
sanguinea del recién nacido, tanto por |as repercusiones que el
tipo y volumen de fluidos parenteral es administrados, como por
la hipoxemia o la acidosis que pudiesen desarrollar estos pa-
cientes; a menos este hecho se ha comprobado en lo referente
alaviscosidad del plasma®. Por otro lado, el aumento de la
secrecion de vasopresing, el estimulo del e renina-angioten-
sina-aldosterona relacionados con periodos de hipoxemia neo-
natal®®, o lamismainmadurez renal de los recién nacidos mas
inmaduros, podrian tener igua mente importancia sobre la vis-
cosidad sanguineafinal de estos recién nacidos.

El grupo de recién nacidos a término no presentd patologia
neonatal durante el primer dia de vida; pensamos que €l ha-
[lazgo de una viscosidad sanguinea comparativamente mayor
durante €l periodo neonatal ala encontrada en cordon umbili-
cal, estaria en consonancia con €l hallazgo de nuestro grupo®
de unainterrelacidn entre viscosidad sanguineay pérdida de
agua. Puesto que los valores de hemat6crito no difieren esta-
disticamente entre cordon umbilical y periodo neonatal, tanto en
recién nacidos atérmino, como pretérmino, pensamos que ladi-
ferente sintesis de eritropoyetina en recién nacidos pretérmino
0 término no debe ser responsable de lamayor viscosidad san-
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guinea encontrada en |os recién nacidos atérmino durante €l pe-
riodo neonatal. Larigidez eritrocitaria calculada por la expre-
si6n propuesta por Dintenfass™ es significativamente superior
durante el periodo postparto, tanto en recién nacidos a térmi-
no, como pretérmino. Este hecho podria contribuir aun incre-
mento progresivo de laviscosidad sanguinea durante el periodo
neonatal, que seiniciariaen e mismo momento del clampaje del
corddn umbilical, hasta alcanzar los valores de viscosidad co-
municados para el sujeto adulto®3. Larigidez eritrocitaria, es-
timada mediante el coeficiente de Taylor, se relaciona, funda-
mentalmente, con los valores de viscosidad del contenido eri-
trocitario y de forma menos importante con la viscosidad plas-
maética; esta observacién también comprobada en anteriores es-
tudios en recién nacidos poliglobulicos!?, parece valida, tanto
pararecién nacidos atérmino como pretérmino. El indice deri-
gidez aproximado por el coeficiente de Taylor esmayor en e re-
cién nacido que €l referido por Fawcett y cols.(® para sujetos
adultos; este autor refiere encontrar relaciones significativas en-
tre niveles de colesterol en suero e indice de rigidez. Aunque en
nuestro estudio no incluimos la determinacion de lipidos por li-
mitacionesimpuestas por €l bajo peso de nuestros pacientes, los
bajos niveleslipémicos del recién nacido y nuestros mayores in-
dices derigidez eritrocitaria estarian en consonancia con los ha
llazgos de Fawcett y cols.1®), Otros autores®2, utilizando técni-
cas defiltracion eritrocitaria, encuentran unamenor deformabi-
lidad eritrocitariaen € recién nacido comparada con sujetos adul-
tos, habiéndose implicado en estas diferencias razones de cau-
samecanica (relacion de volumen mayor en recién nacidos), flui-
dez del contenido intracelular o flexibilidad intrinseca de lamem-
brana.

Si él flujo sanguineo depende de su reclogiay la adaptacion
del recién nacido alavidaextrauterinade laeficaciade los me-
canismos de regulacion vascular, podriamos asumir que el in-
cremento de rigidez eritrocitaria que ocurre después del parto
y observado, tanto en recién nacidos a término, como pretér-
mino es un hecho necesario en latransicion alavida extraute-
rina. Por el contrario, los menores valores de viscosidad san-
guineadel recién nacido prematuro podrian deberse amuiltiples
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causas derivadas, todas €llas, de |as patologias asociadas ala
misma prematuridad (inmadurez renal, pulmonar y/o actuacio-
nes terapéuticas necesarias).

En base a nuestros hallazgos podemos concluir que larigi-
dez eritrocitaria se incrementatras €l parto, tanto en recién na-
cidos atérmino, como pretérmino y que lamayor viscosidad re-
lativa observada en recién nacidos a término durante € primer
dia de vida extrauterina se relaciona, fundamental mente, con
el regjuste de liquidos corporales que ocurre después del parto.
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