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Comentarios

Agregacion de Células Rojas bajo Microgravedad
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El presente comentario surge con el
proposite de evaluar recientes avances en el
campo de la hemorreologfa logrados con
las primeras expericencias efectuadas a gra-
vedad cero, al ser realizadas a bordo de una
nave cspacial enviada por la NASA y en la
cual participé un equipo de investigadores
australianos encabezado por el Prof. L. Din-
tenfass, del Departamento de Hemorreolo-
gia y Medicina de la Universidad de Syd-
ney.

Es interesante destacar que estas expe-
riencias serdn repetidas y ampliadas en el
transbordador espacial que piensa lanzarse
al Cspacio el préxin ano, conjuntamentc
con los estudios destinados a obtener eris-
tales “cuasi—pcrfcctus” para su utilizacion
en nuevas generaciones de micmprocesado»
res ultraveloces. La ingravidez permitird
procesar materiales y obtener firmacos en
el espacio, donde la separacién de sustan-
cias resulta mucho mds facil que en la Tie
rra, 10gréndose rendimientos quinientas ve-
ces mayores y quintuplicando su pureza’s %,

Uno de los aspectos mas interesantes de
la hemorreologfa es la agregacion de los glo-
bulos rojos. Los mismos pueden formar
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agregados lineales o “rouleaux”, en los cua-
les las células sc nnen unas a otras, pudien-
do llegar a formarse grandes asociaciones

tridimensionales, las cuales son responsa-
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bles de la mayor viscosidad estructural de la
sangre. Los rouleaux pueden formarse y
romperse con gran facilidad, dado que velo-
cidades de corte del orden de 10 seg™® re-
sultan adecuadas para dicha ruptura en un
campo homogéneo de cizallamiento. Si el
flujo sanguinco es a través de vasos de for-
ma circular, en los cuales el gradiente de ve-
locidad varfa desde cero en la pared del va-
so hasta un maximo en ¢l centro del mis-
mo, velocidades de corte nominales mavo-
res de 100 scg'1 seran necesarias para una
desagregacion efectiva y los rouleaux no sc-
rdn una estructura dominante.

De acuerdo con la hipotesis de Blom-
biack y Copley, las tensiones de corte altas
contra las paredes de los vasos sanguincos
pueden conformar cambios en las molécu
las de fibrindgeno, en particular ¢n ciertos
sitios de la circulacion. Tanto en la liomeos-
tasis de fibrinacion endotelial que constitu-
ye la formacién de los depositos de fibrina,
asi como en el senu de las células endotelia-
les y principalmente en la porcion inméovil
de la zona plasmidtica de toda vesicula u
brgano sanguinco, ocurre el proceso de fi-
brinélisis continua. Cambios conformacio-
nales pueden inducir a procesos de peiime-
rizacion del fibrindgeno con una accion se-
mejante a la de Ta vombina en ol proceso
cnzimatico del musmo.
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A partir de 1971 nace un nuevo con-
cepto de trombogénesis basado en estudios
reologicos, debido a la coagulacion del plas-
ma por la formacién de fibrina con la sub-
siguiente gelacién y “cross-linking”.

A tiempo cero, cuando el flujo se halla
detenido, todas las células se encuentran se-
paradas en el medio, y no se observa agre-
gacibn entre las mismas. En dos o tres mi-
nutos los hematfes se agregan formando
“rouleaux” como una larga pila de mone-
das; éste puede a su vez asociarse lateral-
mente a otros y conducir a complejas for-
maciones tridimensionales. Cambios simila-
res ocurren en la sangre durante la medida
de los valores de sedimentacién, y si la ten-
dencia de agregacion es manifiesta, enton-
ces el valor de sedimentacién también es
elevado.

Los conceptos anteriormente sefialados,
que sirven de introduccién al tema de refe-
rencia, son validos bajo la accion de la gra-
vedad. Pero cabe preguntarse qué fenéme-
nos ocurriran en la circulacién sanguinea
cuando el hombre se encuentra a bordo de
un vehiculo espacial, a varios miles de kilo-
metros de la superficie terrestre.

En primer lugar debemos considerar
que los estudios bajo gravedad cero, donde
no existe la sedimentacién globular espon-
tinea, necesitarin de una nueva informa-
ci6n sobre la cinética y la morfologfa de los
agregados eritrocitarios. El proyecto de
Dintenfass llevado a cabo en ¢l “Discovery”
STS 51-C, sometido a consideracién de la
NASA a comienzos de 1977, se aprobd
en agosto del mismo ano bajo el codigo
“ARC?”. Este proyecto demandé el desarro-
llo de instrumentos y metodologias absolu-
tamente originales, que cumplieran con re-
quisitos exigidos por la NASA. En principic
el equipo basico consiste en un redmetro
capilar de platos paralelos con un “gap™ de
12,5 micrones. La sangre fluye a través del
sistema por la accion de jeringas que contie-
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nen un material magnético, el cual se accio-
na mediante un campo exterior. Se utilizan
dos cdmaras para macro y microfotograffas.
Mediante microcomputadoras se controlan
el tiempo, la temperatura, la presion, etc.,
utilizando programas altamente selecciona-
dos.

Para cada muestra de sangre sometida
a distintas velocidades de corte y estasis,
se obtienen unas 400 fotograffas. La tem-
peratura se mantiene constante a 25 °C,
realizindose ensayos triplicados para cada
muestra,

Idénticos foto-redmetros-capilares sc
instalaron a bordo de la nave espacial “Dis-
covery” y en los laboratorios de la NASA.
Las experiencias se programaron para reali-
zarse conjuntamente, ajustando los hema-
tocritos a 0,30 utilizando plasma natural, a
25 °C, y EDTA como anticoagulantc. Los
donantes eran sujetos Sanos 'y pacicntcs con
infarto de miocardio, diabéticos insulino-
dependientes, hiperlipidémicos, hipertensos
y con cincer de colon, provenientes de
Sydney (Australia) y New York {EE.UU.).

Los equipos fueron activados el 24 de
enero de 1985, a las dos horas del lanza-
miento, por el astronauta Ellison Onizuka.

La NASA suministrd al equipo de he-
morreologia en el Centro Espacial Kennedy
las siguicentes comodidades: un laboratorio
de ingenierfa, dos salas para toma de mues-
tras de sangre, un laboratorio de procesa-
miento de i misma, un salon de enwergen-
cia y otro adicional, tedos en condiciones
asépticas. La sangre de los discintos pacien-
tes fue testeada previamente (hematocrito,
eritrosedimentacion, fibrindgeno), acompa-
fiada de su historia clinica, y obtenida cntre
las 8 v las 9 AM.

Los resultados de la experiencia cspa-
cial fueron calificados por Dintenfass como
realmente inesperados®. Desde el punto de
vista morfologico, los agregados celulares
rojos mostraron aspectos normales. Las



mismas muestras de sangre en la Tierra pre-
sentan importantes codgulos de eritrocitos
aglutinados y alta viscosidad, opuestamente
a lo que ocurre en el espacio.

Cabe destacar que ambas muestras fue-
ron tratadas en idénticas condiciones de
temperatura, tiempo experimental y alma-
cenadas en similares recipientes de vidrio
hermético. Asumiendo entonces que no
existen factores desconocidos que puedan
influenciar en los resultados, los mismos se
resumen de la siguiente manera® *:

a. La forma de los eritrocitos es absoluta-
mente normal bajo gravedad cero;

b. Los eritrocitos forman agregados bajo
gravedad cero;

c. La sangre de distintas patologfas mues-
tra in vitro rouleaux normales bajo
gravedad cero, sin observarse formacio-
nes de grandes aglomerados o codgulos;

d. La sangre normal puede mostrar ligeros
aglomerados esporddicos bajo gravedad
cero, lo cual es com(n bajo la gravedad
terrestre.

Los resultados sefialados requieren de
futuras confirmaciones, pero es evidente
que sus implicancias son enormes. En pri-
mer lugar, bajo gravedad cero se encuentra
afectada la interaccion célula a célula, y po-
siblemente la microestructura de la mem-
brana eritrocitaria. Esto se refuerza por la
observacién casual del comportamiento de
las plaquetas®. Las mismas en gravedad ce-
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ro, son capaces de formar un gran nimero
de agregados en forma de “masas” o aglo-
merados sumamente laxos. Se observd que
algunos glébulos rojos y pequenas burbujas
de aire eran capaces de atravesar las masas
plaquetarias. Las plaquetas individualmente
mantienen su forma ovoide y no se obser-
van pseudopodios.

En base a lo anteriormente expuesto y
teniendo la precaucién de sefialar que hasta
el presente se trata de experiencias realiza-
das in vitro, cabe preguntarse entonces, si
los procesos tromboembélicos y otros de-
sérdenes circulatorios ocurriran también en
el espacio o si sélo se producen bajo la ac-
cion gravitatoria.

En las enfermedades angiolégicas existe
un marcado empeoramiento de las propie-
dades reologicas de la sangre, tales como la
viscosidad, menor deformacién eritrocitaria
y mayor algutinacién de los mismos. Si
bicn no sabemos atn si estas alteraciones
son la causa o el efecto de la enfermedad de
base™® al estar modificados significativa-
mente dichos pardmetros hemorreolégicos,
ssubsistird dicha patologfa? ;Cudl serd la
actividad terapéutica de los fadrmacos desti-
nados a mejorar la actividad microcirculato-
ria al ser utilizados en condiciones de mi-
crogravedad?

Como vemos, se inicia un area de inves-
tigacion y desarrollo farmacoterapéutico de
alcances insospechados, que redundard en
grandes progresos en el campo de la hemo-
rreologia futura.
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