: r\”‘yf Loty v VUL Y N S e ey
R O A T \ :

| TR
N N L A A A

COMPORTAMIENTO REOLOGICO DE
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La sangre es un liquido viscoso que puede esludiarse a la luz de la Reologia y de
la mecénica de fluidos con linalidades diversas: entre ellas, las de establecer la influencia
de diversas enfermedades sobre los parametros 1€oldgicos y favorecer asi el desarrolio
de la terapia correspondiente. Se esludia aqui el comportamiento reoldégico de la sangre
a velocidades altas de deformacion y se llega a la conclusion de que se firata de un
comporlamiento newtoniano, pudiéndose estudiar hidrodindmicamente la sangre como una
suspension o emulsion. Finalmente se llega a una correlacion entre viscosidad y hema-
tocrito de la sangre, que puede ser muy util para el analisis de patologias diversas.

Introduccion a la Biorreologia. Hemorreologia.

La Reologia, como la ciencia del flujo y de-
formacién de la materia, tiene aplicacién a los
seres vivientes que “estan constituidos por con-
juntos mas o menos complicados de medios
viscosos, viscoelasticos y plasticos con una
proporcién relativamente pequefia de partes
solidas” (1).

Asi, en 1948, Copley propone el término de
Biorreologia como aplicacion de la Reologia
fundamental a los seres vivientes. Dentro de
este campo se empiezan a estudiar las pro-
piedades recldgicas de la sangre, liquido sino-
vial, esputos y semen, y este campo se va am-
pliando en la actualidad a todos los fluidos
que existen en los seres vivientes, en un intento
de cuantificar sus propiedades reoldgicas. Po-
demos citar, por ejemplo, el estudio del com-
portamiento de la linfa humana emprendido por
el equipo del doctor Stolz, en Francia (2).

Dentro de estos estudios biorreologicos se
empiezan a correlacionar los parametros reo-
logicos con diversas patologias como una apli-
cacion muy importante de la Ingenieria y la
Fisica fundamental en el campo de la Bioqui-
mica y Medicina; asi, se empiezan a dar corre-
laciones entre patologias broncopulmonares y
el comportamiento reoidgico de los esputos (3),
relaciones entre liquido sinovial y enfermeda-
des reumaticas (4), fertilidad y semen (5 y 6).

Dentro del campo de la Biorreologia hasta
el momento actual ha tomado preponderancia

(*) Se admiten comentarios sobre el presente articulo,
que pueden remitirse a la Redaccion de esta revista hasta
el 31 de enero de 1978.
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la reologia de la sangre, que, siguiendo la pro-
puesta del profesor Copley, se ha denominado
Hemorreologia.

El iniciador del estudio hemorreologico fue
J. L. M. Poiseuilie (1797-1869), que estudio el
flujo de la sangre a través de los tubos capila-
res y que, como ya habia hecho antes Maipighi,
observd la presencia de una zona plasmatica
en la zona de la pared del tubo capilar.

Ya en el siglo presente los estudios hemo-
rreologicos se produjeron en mayor frecuencia,
y asi, entre los primeros, podemos citar los de
Pre'Denning y Watson (1906) (7), Burton y Opitz
(1911) (8), Trevan (1918) (9), Nygaard (1935-36)
(10), Fahraeus (1931) (11), Bingham (1944) (12)
y Copley (1942) (13), entre otros.

Pero, como sefala L. Dintenfass (14), hasta
la década de los aflos cuarenta, y quizé hasta
los cincuenta, no hay trabajos a velocidades de
deformacion suficientemente bajas para poder
estudiar el fenomeno de agregacion de los gl6-
bulos rojos.

A partir de los afnos sesenta los trabajos so-
bre Hemorreologia son ya mas numerosos Yy
empiezan a tener influencia en la clinica me-
dica colaborando en los analisis hematologicos
y patolégicas circulatorias.

Comportamiento reolégico de la sangre a bajas
velocidades de deformacion.

En el estudio reoldgico de la sangre la in-
fluencia mayor viene dada por los gidbuios ro-
jos y el plasma, pues se admite y se ha com-
probado !a poca importancia de los leucocitos
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én casos normales (15) y la nula influencia de
las plaquetas, gue son unas veinte veces me-
NOS numerosas que los glébulos rojos y de dia-
metro que varia de 0,5 |t @ 3 .. Asi, Putnam (16)
obtiene una nula influencia en la viscosidad de

la sangre, con 1 variando de 0 a 50 I/seg, del
nimero de plaquetas que varia de 50.000 a
1.900.000.

En nuestro estudio podemos, pues, prever
que la viscosidad sanguinea vendra determinada
principalmente por los giébulos rojos, y con-
cretamente, igual que sucede en suspensiones,
por el hematocrito y por Ia viscosidad del
plasma.

Desde un punto de vista general, los fac-
tores que tendran influencia en el comporta-
miento reoldgico de |a sangre son:

1. Agregacion de los glébulos rojos.

2. Viscosidad interna aparente del glébulo
rojo.

3. Hematocrito.

4. Viscosidad del plasma.

5. Temperatura.

La agregacién de los globulos rojos en mues-
tras de individuos sanos es un fenémeno rever-
sible que se produce cuando se deja en reposo
la sangre. A partir de este estado, cizallando

la sangre con valores muy pequeiios de ~}, se
empieza a producir una desagregacion de los
glébulos rojos que, evidentemente, aumentara
al ir aumentando los valores de las tensiones
aplicadas a la muestra Y, por lo tanto, la velo-
cidad de deformacién. En los estudios hemo-
rreolégicos se ha visto que esta agregacién de
los gldbulos rojos tiene una importancia fun-
damental en el valor de Ia viscosidad de Ia
sangre, que puede llegar a tener valores de
100 a 1.000 veces la del agua. Esta agregacién
persiste hasta valores de 5 a 100 I/seg, segun la
sangre, y, en general, en todos los estudios
efectuados a bajas velocidades de deformacién
con sangre total de individuos sanos no se en-
Cuentra para valores superiores a 100 1/seg.

El aumento de grado de agregacion de los
gldbulos rojos es un sintoma claramente pato-
l6gico y puede ser causado por exceso de fi-
brindgeno, lipidos, proteinas, modificaciones de
las propiedades de superficie de las células,
presencia de toxinas y otras.

En todos los casos de trombosis, infartos de
miocardio y otras patologias de este tipo se
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observa un aumento claro de la viscosidad apa-

rente de la sangre a bajos valores de 1, siendo
este estudio de importancia para estudiar pa-
tologias de este tipo.

Estos estudios han sido realizados por di-
versos hemorreoldgos, entre los que podemos
citar a Dintenfass (17), Dormandy (18), Whitta-
ker (19), Larcan y Stolz (20).

La viscosidad interna aparente del giobulo
rojo refleja el comportamiento viscoso de Ia
membrana y el interior del glébulo rojo y en-
globa estos dos valores. E| valor de la visco-
sidad de la sangre debe ser funcién de la ma-
yor o menor rigidez de la membrana y de las
sustancias que estan contenidas en el interior,
A bajas velocidades de deformacion su valor
€S mayor que a altas velocidades de defor-
macion,

Dintenfass (21), usando un viscosimetro

cono-cono, encuentra, para valores de ( de 0
a 160 I/seg, que el valor de la viscosidad interna
del glébulo rojo varia de 1 a 6 centipoises e
igualmente que en este valor la membrana ce-
lular tiene una aportacion casi despreciable en
los casos normales donde no hay alteracion pa-
tolégica de la membrana.

Este método de hallar el comportamiento
reologico del gidbulo rojo y caracterizarlo por
una viscosidad interna aparente es de suma im-
portancia para conocer el mecanismo de la de-
formacion del gicbulo rojo y poder explicar mu-
chos fenémenos de Ia microcirculacién de la
sangre en los vasos capilares, algunos de los
cuales tienen diametros inferiores a los tama-
nos del glébulo rojo. Asimismo, confirma la hi-
potesis sobre el estado estructural de los com-
ponentes quimicos del globulo rojo.

El hematocrito, como indicador del volumen
de la fase dispersa, se comprende que tiene
una influencia primordial en el valor de la vis-

cosidad de la sangre. Para un valor dado de 1
la viscosidad sera tanto mayor como mayor sea
el valor del hematocrito. Hay que sefalar que
la sangre es una suspension muy especial,
pues nosotros hemos encontrado que incluso
para hematocritos superiores al 90 por 100 la
sangre fluye realmente y presenta un caracter
viscoso, circunstancia muy particular y que ya
indica en cierto modo el comportamiento reo-
Idgico viscoso y muy poco rigido del giébulo
rojo.

El plasma a bajas velocidades de deforma-
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cion presenta un caracter no-newtoniano, dis-
minuyendo su viscosidad al aumentar la veloci-
dad de deformacion. Este hecho hay que tener-
lo muy en cuenta en los estudios a valores ba-

jos de +, pues, como muchas veces se da el

valor de la viscosidad relativa, o sea, la rela-

cién viscosidad aparente sangre a la viscosidad
aparente plasma, este valor hay que darlo para
el valor { que se fije.

Como en todo fiuido, es 16gico suponer que
la viscosidad decrece al aumentar la tempera-
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Fig. 1.—Viscosidad aparente de la sangre.

tura. Esto sucede efectivamente con la sangre
y, por ejemplo, Rand (22) nos muestra que, por
ejemplo, para un hematocrito del 40 por 100

y ¢ =212 I/seg, la viscosidad pasa de 3,8 a
6,3 cp al variar la temperatura de 37 a 22° C.

Teniendo en cuenta los factores citados, se
muestra en la figura 1 la variacion de la viscosi-
dad aparente de la sangre al aumentar el valor
de la velocidad de deformacion.

Numerosos estudios se han efectuado, como
ya hemos visto, cizallando la sangre a bajas
velocidades de deformacion y a través de ellos
se han dado varios modelos reoldgicos para su
posible aplicacion al flujo sanguineo; estos mo-
delos vienen indicados en el cuadro 1. La for-
mula mas usada es la de Casson, y varios au-
tores han verificado la buena aproximacién de
ella. Asi, Larcan y Stolts (20), Merrill y otros (23)
y Benis (24), entre otros.

En los estudios hemorreologicos en los que
se intentan obtener el comportamiento reologi-
co de sangre total de individuos sanos, para
poder luego dar sindromes de hipoviscosidad o
hiperviscosidad en diversas patologias, los re-
sultados de estos estudios efectuados dan para
cada temperatura los graficos #, —H, para

cada valor de ¢, siendo:

MNaparente sangre

Nl =

Taparente plasma

que variara para cada valor de r
Normalmente no existen funciones genera-

les en las que se recogan todos estos datos

y asi no se tienen paradmetros normales nume-

TABLA 1

Modelos reoldgicos de la sangre a bajas velocidades de deformacion

I

|
|
Witmore 'I

Autor l‘ Modelo ‘ Observaciones
Casson \ tE=Ea, Y‘ l 2 parametros
i i
{ 1 l
| o
Herschel y Bulklay log ( —t,) = ——logn +logy]l 3 parametros
m

(T
J—— =153 |y +2

l M, = viscosidad plasma
1
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ricos del comportamiento de |a sangre, habién-
dose de efectuar |a comparacion de los valores
de una muestra dada con diversos graficos da-
dos por diversos autores, existiendo ademas la
dificultad de que hay que hacerlo con los va-

lores de -‘1 en los que se dan estos graficos,
siendo muchas veces imposible Ia comparacién.,

CONTRIBUCION AL COMPORTAMIENTO
REOLOGICO DE LA SANGRE Y PLASMA
HUMANO

CIZALLAMIENTO A ALTAS VELOCIDADES
DE DEFORMACION

Introduccion.

Vistos los inconvenientes que presenta el es-
tudio del comportamiento reologico de la san-
gre a bajas velocidades de deformacion, desde
el punto de vista del estudio analitico de los
parametros reoldgicos y relaciones fundamen-
tales tipo x,, — H,, hemos desarrollado el com-

portamiento reoldgico a altas velocidades de
deformacioén.

Cizallando 1a sangre a altos valores de + sa-
bemos que el efecto de |2 agregacion de los glé-
bulos rojos y su desagregacion por cizallamien-

to nos pasara desapercibido, pues, cuando
alcance valores superiores a unos 100 seg ',
los glébulos rojos se habran desagregado total-
mente y cada uno de ellos tendra entidad pro-
pia. Asi. con estos valores desaparecera el
efecto de la interaccion entre los globulos rojos
frente a las tensiones mecanicas a que estara
sometida la muestra, pudiéndose, pues, pensar
a priori, en un comportamiento newtoniano de
la suspensidn, que fundamentaimente podra ser
estudiada desde un punto de vista mecanico.
El' Unico inconveniente que presenta este
metodo que proponemos es el desperdiciar el

comportamiento reolégico a valores bajos de f
O sea, el no estudiar la forma en que se pro-
duce la desagregacion de los globulos rojos,
que es importante en patologias tipo trombosis,
como hemos visto en el apartado anterior.

Metodologia.

La toma de muestras se ha efectuado si-
guiendo los métodos normales de extraccion
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para analisis hematolégicos, en cantidad sufi-
ciente para hacer la experimentacion reoldgica
y efectuar los analisis hematoldgicos necesa-
rios. La cantidad total puede cifrarse en unos
10 cm* de sangre extraidos por individuo. Dado
Que el tiempo transcurrido desde la extraccién
hasta el ensayo y la duracion de éste, es nece-
sario afadir un anticoagulante, pues Ia sangre
en contacto con otro cuerpo que no sea la pa-
red de los vasos sanguineos desarrolla, me-
diante la proteina conocida como “factor de
Hageman", una serie de reacciones que condu-
cen a la formacién de trombina que, con el fi-
brinégeno del plasma, forma la fibrina que da
lugar al coagulo. Para impedir este proceso se
afade el anticoagulante que impide alguna de
las reacciones mencionadas.

Esto, que es necesario, introduce en la san-
gre una sustancia que originariamente no posee
Y que, por lo tanto, ha de estudiarse cuidado-
samente sus efectos.

Asi, se han estudiado por diversos procedi-
mientos como afectan los diversos anticoagulan-
tes a la viscosidad de |a sangre.

Entre los anticoagulantes normales en la ac-
tualidad tenemos los siguientes: citrato de sodio,
oxalato de sodio, heparina, ACD solucion, EDTA.
Rosenblum (25) estudia con viscosimetro capi-
lar la influencia de los citados anticoagulantes
y llega a la conclusién conocida de que los ci-
tratos y oxalatos no afectan al plasma, pero
producen un hinchamiento del globulo rojo y
aumento de la rigidez de Ia membrana, lo que
conduciria a un aumento de Ia viscosidad in-
terna del glébulo rojo y, por lo tanto, a un au-
mento de viscosidad. En cambio, la heparina
y EDTA no cambian |a forma del globulo rojo
y su influencia en el plasma es muy pequefia,
pudiendose usar en los estudios de viscosidad.
Otros autores usan anticoagulantes muy espe-
ciales, como las resinas que cita Scott Blair (6),
que practicamente no tienen ningun efecto. Si-
guiendo los resultados anteriores hemos ele-
gido como anticoagulante el EDTA (4cido etilen-
diamin-tetracético), que viene dosificado ya en
forma automatica en tubos de vacio donde se
introduce Ia sangre.

Ademas de la sangre necesaria para efec-
tuar los andlisis hematologicos que describire-
MOS son necesarios 2 cm® de sangre total y
2 cm* de plasma. Asi, por centrifugacién, se
Separa en un tubo plasma de sangre total, ob-
teniéndose asi el plasma necesario y quedando
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un resto con gran numero de globulos rojos
y hematocrito alto.

De esta forma se obtienen muestras de san-
gre total normal, plasma sanguineo y sangre
con alto hematocrito, que son las que usaremos
en la experimentacion.

En vista de los datos necesarios para el es-
tudio se ha confeccionado para cada individuo
una ficha con los analisis hematoldgicos nece-
sarios y que tienen una mayor influencia en el
comportamiento viscoso de la sangre y plasma.

PO mas apropiado para alcanzar las 1.000 r.p.m.
era de sesenta segundos, pues con tiempos ma-
yores puede existir pérdidas por evaporacion
que distorsionen los resultados. Iguaimente, se
ha observado que con este valor la potencia
viscosa disipada puede eliminarse bien por el
sistema de refrigeracion del aparato, siendo,

ademas, un tiempo normal en una técnica es-
tablecida.

l.a temperatura de estudio ha sido de 37° C.

ESTUDIO DE LA VISCOSIDAD EN SANGRE TOTAL Y PLASMA
FEGHA DEL EXAMEN .. .o N.0 DE LABORATORIO ... o)
NOMBRE Y APELLIDOS ...\vvvieieee oo e
DIAGNOSTICO ...t
DATOS HEMATOLOGICOS:
POR CENTRIFUGACION ....ev oo % .
HEMATOCRITO .o POR COULTER'S . ovoovoooe oo %
CIFRA DE HEMATIES ©oovooeoeoe oo HEMOGLOBINA ...vovovveo g/dl
RETICULOCITOS ..ooovoe oo VoS.Ge oo mm/|
LEUCOCITOS o.ooveoeee oo PLAQUETAS ovvveeroose oo
PROTEINAS TOTALES DEL PLASMA ©.oooeee oo
% DE GAMMAGLOBULINAS (ELECTROFORESIS) ©..oo. vooeoe oo
FIBRINOGENO vvoovoee oo LIPIDOS TOTALES .. ovovoeeoeeooes oo
OBSERVACIONES ..ot e
RESULTADOS TOTALES:
VISCOSIDAD “p" DE LA SANGRE (VPS) oovoeoe oo poisses
e TE T PR din/cm*
VISCOSIDAD “p" DEL PLASMA (VEP) oo poisses
o et din/ome

Figura 2.

Esta ficha se presenta en la figura 2, y sirve
de base para establecer todas las correlaciones
que se obtienen en este estudio. Estos datos
hematoldgicos y clinicos han sido obtenidos con
la colaboracion del Servicio de Hematologia del
Hospital Clinico de Barcelona.

Los reogramas de las muestras se han ob-
tenido mediante el viscosimetro Feranti. La ve-
locidad angular varia continuamente desde 0 a

1.000 r.p.m., obteniéndose asi valores de y que
empiezan en cero y llegan hasta 16.500 seg .

Esta velocidad de rotacion se puede pro-
ducir con diferentes aceleraciones, y después
de los ensayos iniciales hemos visto que el tiem-
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Recgramas de sangre y plasma.

Con el método experimental expuesto se han
obtenido reogramas de sangre total, plasma y
sangre con alto hematocrito, como se muestra
en las figuras 3, 4 y 5. En esquema todos los
reogramas obtenidos tienen la forma de la fi-
gura 6. Estas curvas aparentemente indican un
comportamiento de plastico de Bingham vy ti-
xotropico de los fluidos estudiados, saivo en la
parte O A; sin embargo, analizando el tipo de
viscosimetro usado, hemos llegado a la conclu-
sion de que, debido a la poca viscosidad de
los fluidos ensayados, las inercias mecanicas
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Fig. 3.—Reograma sangre iotal,

de las partes mdviles distorsionaban en algu-
nas partes de la curva lo que verdaderamente
se deseaba medir, o sea, las tensiones debidas
a las fuerzas viscosas de la muestra. Asi, al
comenzar el movimiento del cono la inercia
de estas partes moviles tiene importancia en el
valor de la tensién de lectura, o sea, en el va-
lor 1,; esta importancia es tanto mayor cuanto
menor es la viscosidad de |a muestra, v es lo
que hace que el aparato no sea sensible en

mediciones para valores de f pequefios y, en
el caso particular que nos ocupa, que el va-
lor 1, sea debido casj exclusivamente a inercia
del instrumento.

Viendo las curvas obtenidas sin muestra, y
girando la parte movil para distintos tiempos
de alcanzar el valor de 1.000 r.p.m., en diez,
veinte, cuarenta, sesenta, ciento veinte, doscien-
tos cuarenta y Cuatrocientos ochenta segundcs,
hemos comprobado ampliamente este efecto: a
tiempo menor, mayor valor de «,, vy, ademas,
para sesenta segundos el valor de T Obtenido
para sangre y plasma es debido practicamente
€n su totalidad a este efecto.

De igual forma, Ia parte BC de la curva
obedece al mismo efecto sefialado, por lo que
Vemos que en realidad el fluido sSe comporta
¢como newtoniano de reograma OC, o lo que
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es lo mismo, que el GUnico parametro reolégico
que interviene es el valor it de la viscosidad.
De esta forma podemos concluir que la san-
gre total y plasma humano se comportan como
fluidos newtonianos sin tixotropia y sus para-
metros reoldgicos son sélo Ia viscosidad. Asi,
para cada individuo ensayado es suficiente co-
nocer la viscosidad de |a sangre, j-sangre, y
la viscosidad del piasma, ji-plasma, para ca-
racterizar el comportamiento reolégico de la
sangre a altos valores de la velocidad de defor-
macién. Conocidos estos valores, y dado el com-
portamiento newtoniano, se puede definir el
concepto de viscosidad relativa como:

Hsangre
Mot = —————

I plasma

Y que aqui sera independiente de Ia velocidad
de deformacién; esto nos induce a pensar en
la posibildad de estudio de Ia sangre como una
suspension o emulsién y tratar de aplicarles
las teorias hidrodinamicas existentes.

En cuanto a la sangre de alto valor hemato-
crito, que se ha obtenido retirando plasma de
sangre total, sefialamos aqui que a partir de
hematocritos superiores al 80 por 100 posee un
caracter marcadamente tixotropico y que ana-
lizaremos mas adelante.

. ] - ! c 2
0 180 2m 300 560 500 Z dyna/an¢

Fig. 4—Reograma plasma,
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Pocos resultados existen en el estudio de
la reologia de la sangre a altas velocidades de
deformacion. Todos ellos, por métodos diferen-
tes al expuesto, llegan a predecir el compor-
tamiento newtoniano de la sangre, corroboran-
do, pues, el resultado que hemos obtenido. Asi
lo exponen Chien (26), Cerny (27), Whitmore
(28) y Munter (29).

La mayor parte usan viscosimetros capilares A
y, segun ya hemos expuesto, llegan a encontrar
una relacion lineal entre las tensiones en la
pared y la velocidad de deformaciéon usando
las relaciones existentes en el fiujo a través de
un capilar para el estudio de fiuidos no-newto-
nianos y newtonianos. Asi, por ejempto, Mun- B2e
ter estudia el flujo de la sangre y ve que ésta 1
se comporta en un tubo igual que el agua in- i
cluso para flujo turbulento, lo que le induce a ‘ c
dar el comportamiento newtoniano de la san- : //’ /
gre, ya que el grafico del coeficiente de pér- ; / /
dida de carga en funcion del nimero de Rey- AR /
nolds coincide bastante bien con el del agua b/
incluso en régimen turbulento dado por Schlich- !
ting (30).

H = coto o

/’ /
[
Teorias mecanicas de suspensiones (‘; B A—
. . . ! <, 109
y emulsiones. Viscosidad.

e e = e b N

20 "200 400
Z dynasfcn

. . . , Fig. 6.—Esquema de los reogramas,
El estudio tedrico de las suspensiones, des-

de un punto de vista mecanico, se plantea a

través de las ecuaciones de la mecanica de
fluidos para el liquido y las ecuaciones de la
mecanica de cuerpos rigidos para cada una de
las particulas junto con las condiciones de con-
torno e iniciales. Este sistema, sin embargo, no

tiene solucidén Unica (31).
Se introducen entonces ciertas condiciones
, que simplifican el problema a traves de la fun-
cién y energia de disipacion; se han obtenido
diversas teorias que dan el valor de la viscosi-
dad equivalente de la suspensién en funcion
de la viscosidad de la fase continua, =, y de
| la concentracién en volumen de la fase disper-
‘ ’ sa o. lgualmente existen relaciones totaimente

experimentales.

Asi, pues, en suspensiones de particulas ri-
gidas se obtienen relaciones del tipo:

n ="

Fig. 5.—Sangre con alto hematocrito. N =)
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siendo:

Nrel

Igualmente, en el estudio de emulsiones en
las que las particulas en emulsion no son rigi-
das, se obtienen relaciones del tipo:

n= T)n’(‘f"ﬂ;)

n

Ty

CUADRO 2

Nt = Fld,m;)

Viscosidad de suspensiones y emulsiones

siendo +, la viscosidad interna de la fase in-
terna o dispersa.

Nosotros hemos resumido en el
las relaciones existentes en |a
dan la viscosidad de ia suspensién o emulsion.’

cuadro 2
literatura que

Autor % Formula Origen Observaciones
Einstein. : N, =1+ 254 Tebrico Esferas rigidas. o . 0,02.
Jeftery. ’ M, =1+ K Tedrico | Elipsoides rigidos, ¢ . 0,02,
Guth, Gold y Simha. N, =1+ 25¢p + 14,1 i Teodrico Esferas rigidas. ¢ . 0,06.

1
Hatschek, Mn, = ——— Tedrico 1 ¢, 50,
T— i
1 !
Oliver y Ward. N, = ——— Exp. ¢ . 0,20,
1T—K > i
Eilers, Msp =M —=1=250 + 494 ¢ + 8,78 (i ! Exp. Emulsiones de aceite parafinico
Vand. N, =1+ 25q + 7,349 2 1 o y betin.
| Teorico Esferas rigidas. ¢ .- 0,50,
Richardson. n, =eke 1 Tedrico | vajiga para fluidos no newto-
| nianos para un valor Y.
Broughton y Squires, - Inm,. =Kp +a | Tedrico ! Emulsiones w/0,
1‘ 2,5 4 i )
Money. | Inq, = ——eo ‘ Tedrico K-factor de volumen,
(1—K ) |
| 1 ’
Sibre, { n=n,|— ‘ Exp.
T— (K }
1+25 i i ‘!)
Brede y Booys. ‘ 1, = — ' Tedrico | Emulsiones bituminosas,
6 (1 — ) ‘ ¢ . 0,65,
‘ 1+250 2 E
Eilers. M, = | —— Exp. ‘i Emulsiones bituminosas,
2(1—a M) | | ¢ > 0,65,
. ) |
N logn, =xz
aron, i . 0 0,6. Latex. x,y cle,
Z=y<b(1—y‘|)) " Exp <L y
p + 0,4 |
. \ T = |
Taylor., N, =1+25¢pT: . 1+p ' Teoérico Emulsiones muy diluidas. Par-
| ticulas esféricas.
P =m,/n, ’
Roscoe y Brinkman, N, ={1—Kp)-2a J Tedrico @ altos. Esferas rigidas.
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En él se indica si el origen de la formula es
tedrico o experimental y las condiciones de
aplicacion de cada una de las féormuias.

No todas las férmulas, evidentemente, se
han intentado aplicar a la sangre y sélo ha ha-
bido algunos intentos de aplicar las férmulas
dadas para el estudio de la sangre como sus-
pension o emulsién.

Trevan (9) es el iniciador del intento de
estudiar la sangre como una suspensién. Usa
viscosimetros capilares y mide tiempos trans-
curridos para un determinado volumen, o sea,
considera la sangre como un fluido newtoniano,
pues aplica la férmula de Poiseuille. Ya en 1918
prescribe el uso de citratos y oxalatos como
anticoagulantes por aumentar el tamafio glo-
butar. Los resultados que obtiene son:

¢ HI < 40 % Ne & 14+ 63¢

T8

ll)=HI > 40 % Nra) =

En la sangre el valor ¢ coincide con el he-
matocrito obtenido en las técnicas normaliza-
das. Vemos, pues, que obtiene experimental-
mente un comportamiento para H, > 40 que
corresponde a la formula de suspensiones dada
por Hatschek, y que este ultimo dedujo mate-

maticamente para ; suficientemente altas para
convertir las gotitas de 1a emulsion en dodecae-
dros planos; ademas, en ello no se tiene en
cuenta el valor de la viscosidad de la fase in-
terna que se supone desprovista de rigidez.

Cuando se lee el trabajo de Trevan se ve
que es un intento muy satisfactorio de empezar
a aplicar los conocimientos fisicoquimicos a la
sangre, pero algunas simplificaciones hechas
ponen en duda la validez total de los resulta-
dos. Entre éstas tenemos e! sistema de medida
que supone a la sangre como un fluido newto-
niano en el flujo a través de un capilar; en los
resultados hay mezcla de datos de sangre hu-
mana con sangre de perros, gatos, etc.

Virgilio (44), estudiando también el flujo a
través de tubos capilares y considerando a la
sangre como newtoniana, llega a obtener, para
perros:

n= eaHg

siendo ¢ un valor que depende de la tempe-
ratura.
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Larcan y Stoltz obtienen que sus resultados
se adptan aproximadamente a la ley de Richard-
son, para 30 por 100 £ H, < 60 por 100:

'n[el = eKH[

que, en general, es valida para un valor dado

de ., y, por lo tanto, en general, el parametro K
tiene que ser para una temperatura dada una

funcion de ‘ Estos autores no dan, sin embar-
go, valores numéricos de K.

Hay otros intentos que, siguiendo las mis-
mas lineas, llegan a resultados semejantes y
también muchos estudios donde se limitan a dar
la relaciéon v, — H, de una forma grafica, como
ya hemos indicado anteriormente.

Estudiando los factores que intervienen en
la viscosidad de la sangre a altas velocidades
de deformacion, vemos que en el intento de
dar una férmula para el comportamiento viscoso
de la sangre en ella deben intervenir mas fac-
tores que el valor del hematocrito, que es el
tnico que consideran las férmulas anteriores,
pues en este caso no se tiene en cuenta la ma-
yor o menor deformabilidad de los globulos ro-
jos. Entendemos, pues, que hay que ir a formu-
las en las que se tenga en cuenta la reologia
del gioébulo rojo.

De las férmulas de Taylor la que tiene en
cuenta la deformabilidad de la particula o gota
a través del concepto de viscosidad interna del
glébulo rojo 7;.

Esta férmula da, para emulsiones muy di-
luidas:

M, =14+ 25T

siendo:
p+ 04 n;
T = p=—
p+1 T
n, = viscosidad interna de la emulsion.

= viscosidad de la fase continua.

3
|

Roscoe y Brinkman han deducido, a través
de la ecuacidn de Einstein, la formula:

n, = (1 —Kd) =23

valida para suspensiones concentradas, de es-
feras rigidas.

Si seguimos el razonamiento de Roscoe y lo
aplicamos a la féormula de Taylor en lugar de
la de Einstein llegamos que para emulsiones,
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aunque su concentracion Sea grande, se puede
aplicar la férmula:

T),. = (1 —K [¢3] T)"J:r'

El' coeficiente K, introducido por Roscoe,
indica Ia distribucion de tamafio de las gotas
de la emulsién Y puede asemejarse a |a canti-
dad de liquido de la fase continua que reten-
drian las gotas de la emulsion si se separaran
de ella; este valor K ¢ puede asemejarse, pues,
al valor del hematocrito que se obtiene en |as
técnicas normales Y que precisamente se ob-

tiene con valores altos de l asi, pues, en gl
estudio de Ia viscosidad a altas velocidades de
deformacion, K ¢ = H,.

Podemos, pues, proponer, desde un punto

de vista tedrico, que el comportamiento de |a
sangre obedece a Ia ecuacion:

N, =(1—H,T) o
con:

Nsangro

n’ = e e —
MNplasma
b+ 04

T o=
p+1

1
p = ;‘
Mptasma
n; = viscosidad interna del| globulo rojo.

En esta ecuacion S€ ven reflejados los fac-
tores que habia indicado como mas importantes
€n el comportamiento de la sangre a altos va-
lores de la velocidad de deformacion: el vajor
hematocrito Y la reologia del gldbulo rojo.

Resultados experimentales,

Para confirmar |as hipdtesis teoricas ante-
riores de la posibilidad de aplicar a Ia sangre
la ecuacion 4, = (1 — TH,) * se ha efectua-
do, con Ia metodologia expuesta, el estudio de
mas de sesenta casos de sangre total, plasma
Y sangre con alto hematocrito en individuos sa-
Nos y casos patologicos.

Se han obtenido |os reogramas de sangre y
plasma y los datos clinicos mencionados. De
estos datos se ha obtenido el valor de 1a visco-
sidad relativa que, junto con los anteriores, sjr-
Ve para establecer diversas correlaciones.
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Se ha estudiado, en primer lugar, Ia relacion
N -N€MatéCrito como elemento principal. Esta
relacion, segiin hemos visto, ha sido establecida
por diversas teorias y estudios experimentales,
presentandose en |3 figura 7 los graficos de las
mas usadas.

En individuos sanos los valores obtenidos
vienen dados en |a figura 8, en 1a que se dan
los pares del e — H, hallados.

Vemos, pues, que los resultados se adaptan
perfectamente a Ia teoria sefalada, estando ge-
neraimente los puntos entre las curvas de T =
=070y T =0,75. Con el método de minimos
cuadrados y por iteraciones sucesivas hemos
hallado que Ia sangre a altas velocidades de
deformacion puede expresarse analiticamente
SU comportamiento por Ia ecuacion:

R
Mol = —— = (1—072H,) =i
T]/)

comprobando, pues, los resultados teoricos ha-
llados en el capitulo anterior y siendo, como
veéremos, valida esta ecuacion hasta H,..08
(80 por 100).

La curva de T = 0,70 corresponde a un va-
lor p =1, o sea, el caso en que 7, =, vis-
cosidad interna del gidbulo rojo igual a Ia vis-
cosidad del plasma.

Al valor hallado de T = 0,72 corresponde una
P = 1,14, lo que indica que 7, = 1,1472.,.

Asi, pues, puede explicarse gl comporta-
miento reoldgico de |a sangre a estas velocida-
des con una teoria analoga a la de las emul-
siones, y entonces pensamos que en el globulo
rojo se produce el movimiento de Ia membrana
de una forma muy poco rigida y ademas una
circulacion interior de la materia interna del
glébulo rojo, todo esto como si se tratara de
un fluido de viscosidad un poco superior a Ia
del plasma.

En ninguno de 1os casos citados anterior-
mente se ha observado hemdlisis posterior al
cizallamiento, volviendo los globulos rojos a su
forma habitual. Esta poca rigidez hallada en e|
glébulo rojo explica su gran deformabilidad en
la microcirculacion, Ya que serd capaz de adap-
tarse a las formas y capilares mas pequeiios,
volviendo a récuperar posteriormente sy forma
de disco bicéncavo Yy sin producirse hemolisis
en los casos normales.

Los resultados obtenidos indican también
Que la viscosidad del interior del gldbulo rojo
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Fig. 7.—Relaciones 1, H, segln diversas hipotesis.

es poco superior a la del plasma, lo que ayuda
a entender la estructura de la hemoglobina en
el interior del glébulo rojo, pues ésta, si estu-
viera en una verdadera disolucion, con su peso
molecular de 64.000 y una concentracion del
32 por 100, daria valores enormes de la visco-
sidad. En consecuencia, encontramos que la he-
moglobina esta en el interior del globulo rojo
en una segunda fase, es decir, en un estado
intermedio entre el orden de un cristal solido
y el completo desorden de una disolucién.
Como comprobacion visual del resultado en-
contrado existe un trabajo cualitativo reciente
de Sutera, Mehrjardi y Mohandas (46), en el
que, con una técnica especial, obtienen la for-
ma de los glébulos rojos en un instante de la
cizalladura, y esta muestra puede ser obser-
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vada y medida con el microscopio electronico.

A tensiones hasta 100 dynas/cm®, en con-
centraciones pequedas, 0,2 por 100 de volumen,
la forma del globulo rojo se mantiene practica-
mente en la forma usual, pero a medida que
aumenta la tension del glébulo rojo pasa a te-
ner una forma elipsoidal y, como ya habian
observado Schonbein y Wells (47), las membra-
nas empiezan a girar alrededor del interior de
la célula como las ruedas de un tanque. Este
mecanismo coincide con la teoria supuesta de
que a altas velocidades de deformacion la san-
gre se comporta de forma semejante a una
emulsién, y muestran también la gran deforma-
bilidad del gldbulo rojo, pues normaimente vuel-
ve a su forma inicial, sin encontrar hemdlisis.

Ya hemos indicado que ias relaciones ante-
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Fig. 8.—Resultados experimentales oblenidos; relacién Nt H,.

riores eran validas hasta hematocritos inferio-
res al 80 por 100, pues en el estudio de sangre
de alto valor hematocrito nos hemos encon-
trado que el comportamiento reoldgico era cla-
ramente tixotrépico, como se muestra en las
figuras 9 y 10,

Todos los casos estudiados de individuos
normales pueden establecerse en el siguiente

Asi, pues, para tensiones superiores a tres
mil dynas por centimetro cuadrado se produce
una mecanohemolisis importante en la muestra
que hace que disminuya la viscosidad por frag-
mentacion y rotura de los gldbulos rojos.

De esta forma en el reograma de la sangre
con alto valor hematocrito se puede establecer
el paso de comportamiento newtoniano a pseu-

esquema: doplastico como el inicio de deformaciones irre-

H, Tmay (dYna/em?)  Comportamiento Observacion

Z70% < 1.000 Newtoniano Sin hemolisis

70-80 %  1.000-1.500 Newtoniano Sin hemolisis

00-3.000 . { Pequefa hemélisis
‘ 1.500-3.00 Pseudoplastico Dafios en el globul
> 80 %
> 3.000 Tixotropico Mecanohemélisis
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Fig. 9.—Sangre con alto H,. Hemdlisis. Fig. 10.—Sangre con alto H,. Hemdlisis.

rl- =758 H- 0N
rel t

p = 0,957

Fig. 11.—Correlacién N H

B
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L 153H - 0.07
s '

g: 0,937

Fig. 12—Correlacion = -H,.

versibles en el gidbulo rojo que le produciran
dafios irreversibles y fragmentaciones, siendo el
porcentaje de hemolisis muy bajo.

A medida que aumenta la tensién el compor-
tamiento reoldgico es cada vez menos newto-
niano, y para tensiones de alrededor de las
3.000 dynas/cm®, comprobamos en individuos
normales la que podriamos llamar “rotura de la
muestra”, con una “tensiéon de pico” que corres-
ponde a este valor en que se inicia con grandes
porcentajes la hemolisis.

Aplicacion clinica. Patologias.

Los resultados obtenidos pueden servir de
base a un nuevo método de andlisis hematolo-
gico en el que se halla la viscosidad de la san-
gre total y del plasma y la viscosidad relativa,
que, junto a los resultados del analisis hemato-
I6gico, definen el comportamiento viscoso de
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la sangre y se ve si éste es normal o patold-
gico, pudiéndose asi analizar causas de las di-
versas patologias y trastornos circulatorios que
puedan ocasionar. lgualmente, en base a este
método se puede analizar la accion de farma-
COos Yy, en su caso, precauciones a tomar en ac-
ciones quirurgicas.

Para ello establecemos, con ios datos expe-
rimentales obtenidos y para hematocritos com-
prendidos entre 35 y 55 por 100, que son los
valores normales excepto en recién nacidos.
una correlacion, para individuos sanos que se
han establecido como control, entre la =4
y el hematocrito, tal como se sefala en la fi-
gura 11.

La recta de regresion de y sobre x con los
datos obtenidos es la sefialada en la figura, y
tiene por ecuacién:

Ty — 25411 = 7,581557 (H, — 0,428889)

Moot = 7,58 H, — 0,71
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con un coeficiente de correlacion:

=0957 y p <0,0005

lo que indica correlacion entre las variables y
la dependencia importante entre ellas.

Estos valores se establecen como normales
en individuos sanos y la correlacion presen-
tada junto con el gréafico es la curva estandar
a partir de la cual se podran analizar todas las
patologias que tengan incidencia sobre los com-
ponentes de la sangre y ver los efectos que
pueden producir en el flujo de ésta, asi como
sefalar sobre qué componentes de la sangre
producen alteraciones importantes.

Del mismo modo, y para el mismo fin, se
establece una correlacion, en individuos sanos,
de 1a viscosidad de la sangre y el hematocrito
que se presenta en la figura 12 y que tiene por
recta de regresion de y sobre x la ecuacion:

TNsangre — 30945 = 7,527807 (H , — 0,4210)

Noangre = 753 H, — 0,07

con un coeficiente de correlacion:

p=0937 y p<00005

De esta forma se dan los valores de la vis-
cosidad normal de ia sangre para distintos he-
matocritos, que sirve de base para poder defi-
nir sindromes de hipoviscosidad o hipervisco-
sidad en los casos patologicos. Estas patologias
se pueden establecer directamente sobre el
grafico o, en su caso, para establecer un solo
valor, dar el valor de la viscosidad de la san-
gre a un hematocrito estadndar, que puede ser
H, = 0,45, con lo que el valor normal para este
caso es una viscosidad sanguinea de 3,32 cp.
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Pagina | Columna Linea Dice: i Debe decir:
713 1 5 acerbo acervo
714 1 2 entre 0 ' entre 0°
714 2 6 cerros ‘ cirrus
715 1 7 de estaciones en estaciones
715 1 11 ascensional supuesta, ascensional, supuesta
715 1 22 1500 m. } 4.500 m.
715 1 —1 de electro ~ de ciclo
715 2 —3 elevada con.., . elevada hasta 1030 m con...
H YH "H Yi
717 1 —8 / 024 X 1,29 —— . ; / 0,24 X 1,29 —— |
0 Yo 1 J 0 Yo
“H YH "H Y
717 1 —7 / 0,3 X ——— . / 0,3 X —— .
. Y H J 0 Yo
717 1 —1 Kcal/m2 (1 Kw <> 860 Kcal) Kwh/m2 (1 Kwh < >> 860 Kcal)
718 1 20 hincus incus
718 1 26 200 + 49 = pgo 250 + 40 = pgo
722 2 8 de presion de dep-esion
723 2 16 Huvia. luvia,
723 2 17 Apartado A. apartado 1.
796

REVISTA DE OBRAS PUBLICAS




