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RESUMEN

Durante ¢l periodo neonatal sc ha responsabilizado por
alganas fuentes bibliogrificas a a poliglobulia de Ja aparicidn
posterior de ciertas alteraciones en ¢l desarrollo intelectval y
adquisiciones ncuromotoras. La valoracidn de estos aspectos
cs dilicil  por existir miltiples  factores  condicionanies
externos al propio individuo, los cuales podrian interterir con
los resultados. Conscientes de la dificultad de planificar un
trabajo de estas caracteristicas nos propusimos llevar a cabo
un estudio longitudinal analitico del desarrollo intelecwal y
adquisiciones  scnsoriales en un  grupo de niidos que
presentaban como caracteristica diferenciadora la poliglobulia
neonatal. E! estudio s¢ ajustd a un diseno longitudinal
analitico. El grupo de recién nacidos poliglobiilicos estaba
compucsto por 29 pacientes. grupo que posteriormente lue
dividido en dox subgrupos atendiendo al vator de las cifras del
hematoerito central: Hematocrito enwe 60 y 70 % (n=19) y
hematocerito mayor de 70% (n=10); para cada uno de los casos
seleccionados se incluyé en el estudio un recién nacido
normal (control ) con idénticas caracteristicas en cuanto a
edad gestacional y sexn. Duranle el periodo neonata) fueron
analizadas varables obstétricas nconatales, nuiricionales,
gasomélricas y hematoldgicas. Transcurrido un periodo de
tiempo supenior a los § anos desde cl periodo neonatal se les
rcalizé una cxploracidn psicomdétrica nediante fa aplicacion
de la escala de WISC (Escala de Inteligencia Weschler para
nifos). Al compacar las puntuaciones medias del Coeficiente
Intelectual Total del Grupo Control con medias de 114.6 y el
grupo con poliglobulia de media [15.7 (Tabla 3), se obtuvo
una “2” en el test de Mann-Wimey de 0.09 (p = N.S)).
Despues  del  tratamiento  estadistico de las  puptuaciones
medias del Cocficiente Intelectual Global obtenidas por cl
grupo control vy las de los subgrupos poliglobilicos con
hematocrito entre 60-70% (116.0) y mayor de 70% (115.1), se
obluvo una W cn el lest de Kruskal-Wallis de 3.08,
pudiéndose  afirmar  que no  existen  diferencias
estadisticamenle significativas entre las punteaciones medias
del coeficiente intclectual de las distintas muestras.,
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Neonatal polycythemia: A longitudinal analytic study
of its neurologycals repercutions.

SUMMARY
Some bibliographic  sources. reported  with  respect  a
polycythemia during nconatal  period, o subsequent

appearance of  certains  alterations in  the intellectual
developpement and neuromotor adquisitions. The valuation of
these aspects is difficult due 10 a conditioned individual by
numerous extern factors wich may interfere with the results.
Therefore, we have reulysed a longitudinal analytic study of
intcllectual developpement and sensorial adquisitions of a
group of childrens with neonatal polycythemya.

Depending on their central hematocrit value:  hematocerit
between 60 and 70 % (n=19) as group [, and hcmatocrit
higher than 70% (n=10) as group 2. Control group was
consisted of newborns with similar characteristics ( sex,
gestational  age ) of each case studied. During nconatal
period, a abstetrics, neonatals, nutritionals, gasometrics and
haematologic variables were analyscd. After more five years,
a psichometric exploration was rcatysed by apptication of
WISC. Mann-Witney test was uscd for total intellectual
punctuation statistical analysis compared with control value.
Polycythemic and control group shows 114.6 and 115.7 ay
mean value respectively. 7 vatue was 0.009 (p N.S). Kruskal-
Wallis statistical test was used to compared group | ang group
2 (polycythemic subgroups) with control. Group I and group
2 show 116.0 and 115.1 as mean value respeclively. W value
was 3.08 (p N.S).

Thereflore the inicllectual coeficient puncliation means were
no significantly differents in the groups studied.
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INTRODUCCION

Cl} descenso del flujo sanguineo y del volumen plasmdtico en
los recién nacidos poliglobulicos pucden contribuir a una
disminucién cn la concentracién de nutrientes en los tejidos,
cllo puede cxplicar las  frecuentes  alteraciones en ¢l
metabolismo hidrocarbonado descritas en estos pacientes, asi
como la mayor prevalencia de determinadas alteraciones
como la enterocolitis necrotizante. El hemalocrito del recién
nacido desciende gradualmente desde el primer dia de vida
hasta que alcanza su valor minimo aproximadamente a los 3
mieses, estas aodificaciones se han cnglobado en lo que se ha
dado 4 conocer como anemia lisiotogica del recién nacido.
Factorcs como 1o iransicidn de una hamaglobing - (1)
predomiante  durante el periodo neonatal  hacia  una
hemoglobina tipo adulto (A) 0 una disminucidn transitoria en
la sintesis de eritropoyetina pueden ser los factores implicados
cn la génesis de esta anemia (1, 2).

Cuando la poliglobulia neonatal sobrepasa los limites que
definen el concepto de “poliglobulia fisiolégica™ pueden

surgic complicaciones tanto a corto  (  sobrecarga
hemddinamica, 1rombosis, etc.) como a largo plazo (
alteraciones en el desarrollo intelectual y  adquisiciones

ncuromotoras ). La valoracidn de  cstos aspcclos  son
dificilmente objetivables  por existr mdltiples factores
condicionantes cxtcrnos al propio individuo que podrian
interferir con los resultados, ello explica que la bibliografia al
respecto sea tan dispar a la hora de obtener <conclusiones
definitivas (3, 4, 5, 6, 7). Conscicntes de la dificultad de
desarroliar trabajos con estas caracteristicas nos propusimos
llevar a cabo un estudio longitudinal analitico del desarrollo
intetectual y adquisiciones sensoriales en un grupo de ninos
que  presentaban  corno  caracteristica  diferenciadora ¢l
padecinuento de una poliglobulia neonatal patoldgica.

MATERIAL Y METODOS.

Estuediamos  un  total
Departamento de Pediatria del Hospital
Granadi, dutante un peroda de 10 anos. Ef estudio se ayustd a
un diseno longitudinal analftico. El grupo de recién nacidos
poliglobilicos estaba compuesto por 29 pacientes, el cual (ue
dividido en dos subgrupos atendicndo al valor de las cifras del
hematocrito central: Hematocenito entre 60 y 70 % (n=19) y
hemalocrito mayor de 70% (n=10): para cada uno de los casos
seleccionados se incluyden el trabajo un recién nacido normal
(control) con identicas caracteristicas en cuanto a cdad
gestacional y sexo. Durante el periodo neonatal [ueron
analizadas  vanables obstétricas neonatales, nutrictonales,
gasomdtricas 'y hcmatoldgicas. Transcurrido un periodo de
tiempo superior a los 5 aiios desde el periodo neonatal, lanto
al grupo PROBLEMA, como al grupo CONTROL se les
realizé una exploracién psicométrica mediante la aplicacién
de la escala de WISC (Escata de Inteligencia Weschler para
nitos) (8). Se eligiéd por ser una bateria que explora una
muestra muy amplia de funciones cognitivas (9). Esta escala
surgié a partir de las primitivas prucbas de inteligencia
Weschler-Rellevue pari adolescentes y adulwos, Tas principales
adiciones se refieren a los elementos de menor dificullad
colocados al principio dc las prucbas, dc modo que permite su
aplicacion a sujelos de hasta § afos de edad.

de 48 pacientes alendidos en ¢l
Universitario de

Los Coelicientes Intelectuales (C.1.), se obtienen comparando
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los resuhiados de cada sujeta, no con un grupo mixto de edad,
sino con las puntuacioncs alcanzadas por los sujelos de su
misma edad. Cs@ constituida por 12 prucbas, distribuidas cn
dos grupos: verbal y manipulativo. La escala verbal posee 6
sublest: informacién, comprensidn, aritmética, semejanzas,
vocabulario y digitos. La cscala manipulativa estd compucsia
por otros O substest: figuras incompletas, historielas. cubos,
rompecabezas, claves y laberintos. Cuando se desea acorar ¢l
ticmpo dc aplicacién la cscala puede reducirse a 10 pruebas;
omitimos el sublest de digitos en la parle verbal y laberintos
en la manipulativa, calculdndose Jas tablas del coeficiente
intelectual sobre csta base.

EI métada oftalmalégico s¢ basa on li realizacion de prucbas
para valorar la agudeza visual o capacidad del ojo para ver 2
objetos separados, capacidad que depende de la integriclad de
la estructura retimana y del estado de refraccidn del cristafino.
En esta experiencia, la agudeza visual fue valorada mediante
la aplicacign de un optotipo de Ja escala Wecekel. Se realizan
adcmds una cxploracién oftalimolégica de pdrpados y
conjuntivas, motilidad ocalar extrinscca, cover lest o
despistaje de estrdbicos y reflejo pupilar.

A todos los componentes de la muestra les fue realizada una
cxploracién funcional del aparato de conduccién <onora
mcdiante timpanomectria, obtcniéndose en cada caso dos
timpanogramas correspondientes a los oidos izquierdos v
derechos respectivamente, clasificindose cada caso segin los
modelos de curvas aceptados por la OMS, las cuales guardan
una estrecha correlacién con los modelos propuestos por
Lehnhard (10).

[l tralamiento estadistico consistio en )a realizacion de un est
de Mann-Witney para la comparacion de dos muestras y ¢l
test de Kruskal Wallis para la comparacién de mis de dos
muestras.

RESULTADOS.

En la exploracion oftalmolégica (Tabla 1), aproximadamente
un 10% de los casos de los nifios con poliglobulia presentaron
detectos de agudeza visual y el 7.1% un Cover 1est positivo.
Sc exploraron un total de t16 oidos (Tabla 2), S8
pertenecientes al grupo control y otros 58 al grupo con
poliglobulia, no encontrandose ningiin problema otoldgico. Sc¢
contabilizan como problemas otoldgicos exclusivamente
aquellos que 1eoricamente pucden ser debidos a problemas
neuroldgicos acaecidos durante el nacimienlo y no olros
problemas adquiridos como pueden ser: tapdn de cerumen,
oliis media, etc. LEn la exploracion psicométrica, la
puntuacién media obtenida por el grupo control (Tabla 3) ¢n
cl C.I Verbal fuc 111.3 = 9.3 ; en el C.1. Manipulativo 112.9
+9.7yenel C.l. Global 1{4.6+10.9.

En el Grupo con poliglobulia (Tabla 3), la puntuacion media
del C.1. Verbal fue 111.5 £ 9.0 .En el C.I. Manipulativo 113.7
£ 7.0 yenel CL Global 1157 £ 7.9 ; en el subgrupo
poliglobiilico con hematocrito central entre 60 y 70% (Tabla
4), la puntuacién media obtenida en el C.]. Verbal fue t12.0 =
8.9 i en ¢l C.I. Manipulativeo 113.8 £7.6 y enel C.I. Global
116.0 = 8.0. Los nifios ¢on poliglobulia y hematocrito mayor
del 70% (Tabla 4), la puntwacién media alcanzada en el C.I.
Verbal fuc 110.7 + 9.4 ; en ¢l C.I. Manipulativo 113.7 £ 6.2
yenel C.I. Global 115.1 £8.2.
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Tabla 1. Exploracidn oftalmolégica normal y patoldgica en los grupos dec rccién nacidos contral v poliglobilicos (N: n®

exploraciones normales. P: n® exploraciones patolégicas).

Grupo control Grupo poliglobdalico

N P N P
Agudeza visual 28 0 25 3
Cover-test 28 B 0 26 2
Esicrosgudera 28 0 2% 0
M.O.E 28 0 28 0
R.FM 28 0 28 0
Fxp. pirpados y conjuntivas 28 0 28 0

Tabla 2. Resultados de la exploracion otoldgica en nifios con y sin poliglobulia durante el periodo neonatal.

N" DE OIDOS EXPLORADOS

N"DE CIDOS EXPLORADOS (. CONI'ROL

N° DE OIDOS EXPLORADOS G. POLIGLOBULICO
PROBLEMAS DETECTADOS G. CONTROL
PROBLEMAS DETECTADOS G. POLIGLOBULICO

116

58

58
0

0 B

Tabla 3. Puntuacién media (desviacién estdndar) obtenida por el grupo de nifios control y cn ¢l grupo poliglobdlico tras

aplicarles la escala de WISC.

G. Control G. Poliglobiilico Z p
Informacion 10.9(1.7) 10.0(1.7) 1.89 N.S.
Comprensidn 1 1.6(1.5) 11.4(2.2) 0.2% N.S.
Aritmética B 12.5().5) 10.6(1.3) 3.37 0.0!
Scmejanzas 13.8(2.1) 15.5(2.3) 275 0.05
Vocabulario 13.2(2.0) 14.1(2.2) 1.04 N.S.
Total verbal 61.7(7.1) 62.0(6.3) 0.03 N.S.
C.1 verbal 111.3(9.3) 111.5(9.0) 0.03 N.S.
Figuras incompletas 11.2(1.7) 11.9(1.8) 1.00 N.S.
Historictas 11.6(1.6) 13.3(1.3) 3.74 0.01
Cubos 11.7(1.4) 12.7(2.0) T NS,
Rompcabezas 13.0(2.0) 13.1(1.7) 0.38 N.S.
Claves ) 135(1.8_) 10.9(2.0) 4.10 0.01
Total manipulativo 61.3(6.9) 62.0(5.1) 0.14 N.S.
C.1. manipulativo 112.9(9.7) 113.7(7.0) | 0.12 N.S.
C.1. global 114.6(10.9) 115.7(7.9) | 009 | NS

C.1.: Coeficicnte intelectual., z (Mann-Whitney). N.S.: no signilicativo.

Al comparar las medias de las puntuaciones tipicas del Total
Verbal, oblenidas a partir de las sumas de las puntuaciones
tipicas de todos los substest de 1a Escala Verbal del WISC, en
el grupo control v ¢n ¢l grupa de nifios con poliglobulia
(Tabla 3) mediante el test no paramétrico de Mann-Wilney, no
sc cncontraron diferencias significativas entre ambas medias.
Al subdividir el grupo poliglobiilico atendiendo a fas cifras del
hematocrito central v comparar las medias de la punluacion
tipica del Total Verbal del grupo control con los nifias con
poliglobulia y Het. entre 60 y 70% y poliglobilicos con Het.
mayor de 70% (Tabla 4), no se encontraron diferencias
significativas. Al comparar las inedias del Coeficiente
Intelectual Verbal, no se apreciaron diferencias significativas
despues del tratamiento estadistico, ni entre las medias de los
grupos control y poliglobilico (Tabla 3), ni cntre las medias
del grupo control con los subgrupos con hematocritos
comprendidos entre 60-70% y mayor de 70% respectivamente
(Tabla 4). Tampoco se encuentran diferencias significativas en

la comparacién de las medias de la puntuacién tipica del
Cocficienic Intelectual Manipulativo y Total Manipulativo,
obtenido a partir dc la suma de las puntuaciones tipicas de los
subtest de la Escala Manipulativa (8). en ambos test no
paramétricos (Tabla 3 y 4).

Al comparar las puntuaciones medias del Coeficiente
Intelectual Total del Grupo Control con medias de 114.6 v el
grupo con poliglobulia de media 115.7 | se obtuvo una “'z” en
el test de Mann-Witney de 0.09 (p = N.S.) (Tabla 3). Despucs
del tratamicnto estadistico de las puntuaciones medias dcl
Coeficiente Intelectual Global obtenidas por el grupo control
y las de los subgrupos poliglobilicos con Hto entre 60-70%
(116.0 * 8.0) y Hto mayor de 70% (115.1 £ 8.2), se obluvo
una W en el test de Kruskal-Wallis de 3.08 (Tabla 4),
pudiéndose  afirmar  que  no  existen  diferencias
estadisticamente significativas entre las puntsaciones medias
del coeficiente tclectual de las distintas muestras.
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Tabla 4. Puntuacidn media (desviacidn estindar) obienida por el grupo control, grupo poliglobilico con hematocrito entre 60 y
T0%, y arupo poliglobilico con hematocrito mayor de 70% en 1a cscala de WISC.

G. Control " 60-70% e > 70% w p

Informacign 109017 10.001.7) 10.00L.7) 6.9 N.S.
Comprension L1.6(1.3) 11.302.4 11.72.0) 0.7 N.S.
Aritinélica 12.5(1.5) 10.6(1.2) 10.5(1.5) 15.1 0.01
Semejanzas 13.8(2.1) 15.6(2.0) 15.4(2.9) 7.5 N.S.
Vacabulatio 13.2(2.0) 14.3(2.0) 13.8(1.1) 43 N.S.
Toul verbl 64.7(7.1) 62.3(6.7) 61.4(7.2) 3.1 N.S.
('] verbal 111.3(8.3) 112.0(8.9) 110.7(9.4) 1 1 . NS |
Figuras incompletas L2007 11.8(1.5) 12.0(2.3) 4.1 N.S.
Historictas L1.6(1.6) 13.2(1.4) 13.6(1.2) 17.9 0.001
Cubos 11.7(1.4) 12.7(2.4) 12.8(1.3) 6.8 NS,
Rompccabezas 13.0(2.0%) 13.2(1.8) 13.1(1.5) 3.2 N.S.
Claves 13.5(1.8) 11.0(2.2) 10.8(1.8) 20.0 0.001
Total manipulat. 61.3(6.9) G2.1(5.5) 61.9(4.4) 4.1 N.S.
C 1. manipulativo 112897y | 138(76) | 1NM3IN62) 3.0 N.S.

C 1. globul (14.6(10.9) 116.0(8.0) 115.1(8.2) 3.0 N.S.

W Kruskal-Walliac NovaNo signitieativo, Gl Cochweiente tntefectual,

DISCUSION.

Bajo un punto de vista metodoldgico, hay ue resaltar que la
valoracidn  del lactible hacerla
mediante  delerminacion del valor hematocrito en  sangre
periférica, esla obscrvacion sc ve avaluda por experiencias
previas de nuestro grupo y las observaciones de Shohat y col.
(Il, 12) que especifican una buena correlacién entre los
valores de cordén umbilical y sangre periférica a las dos horas
de vida. Probablemente cl factor que méds directamente guarde
reJacidn entre poliglobulia neonatal y la eventus] aparicion de
secuelas, sea la existencia de hiperviscosidad sanguinea, que
se ha asociado una serie de manifestaciones clinicas como:
letargo, hipolonia, succidn déhil, escasa respuesta a estimulos,
irnitabilidad, mioclomas, cianosis, elc. (11). Debido a que el
instrumento usado para la medicién de la viscosidad
(microvisecdmelro) no s¢ encuentra disponible generalimente
en la mayoria de los laboralorios clinicos, desde un punto de
vista prdctico la mayor partie de los clinicos dan valor
cquivalente  a lus  dos  siwaciones  (policilemia e
hiperviscosidad) como una sola, ya que la gran mayoria de los
neonatos con hiperviscosidad también son policitémicos. Pero
esta apreeiacion no sicmpre sc ve ratificada en la préctica, en
concreto hemos  podido  comprobar  en  otros  trabajos
publicados por nuestro grupo coma la poliglobulia neonatal
compensa la repercusién viscositaria del incremento del
hematocrito con disminuciones de las viscosidades plasmitica
¢ interna del hematie, wdo ¢llo probablemente obedezea a la
finalidad de minimizar los eflectos que sobre el flujo
sanguineo tisular tiene el incremento del hematoerito (13, 14).
El incremento del hematoerito v la viscosidad  relabiva
sanguinea se encuentran asi mismo relacionados con fa edad
gestacional (14) (Fig. 1) este hecho debe valorarse también a
la hora de confeccionar los valores éptimos de viscosidad para
¢l periodo neonalal.

estado  poliglobdlico  es

Otras  circunstancias  que  pueden  relacionarse  con la
poliglobulia como la acidosis neonatal pueden modificar
igualmente la viscosidad sanguinca a (raves de modilicaciones
cn el pool prowico del plasima y de la viscosidad
intraeritrocitaria (15); por todo ello algunos neonatos con un

hematocrito venoso periférico navor de 65% no  tienen
hiperviscosidad (16). Black y col. (1) en un estudio
retrospectivo realizado 76 recién nacidos con hiperviscosidad
reficren la no existencia de retraso mental en relacion a un
erupo control; sin cmbargo, mdican que casi un 25% de los
mismos  presentan  problemas motores ¥y otras  anomalias
neurolégicas  (diplejia  espistica,  hipotonia,  hemiparesia,
letosis, convulsiones no febriles). Estos  cstudios  han
demostrado que la policitemia y la hiperviscosidad no traadas
conllevan un riesgo mayor de deficiencias peuroldgicas y
retraso del desarrollo, aunque la disparidad en cuanto a los
resultados nos inclinan a pensar que  diversos  factores
confusores no controlados en los cstudios introducen sesgos
de importancia en los trabajos publicados hasta ¢l presente. De
cualguicr mancra cn este sentido tenemos que admitir que
auCSLIas NConatos no son enteramente comparables a ks
refendos, entren otras razones por lus siguientes: u) Nuesiras
cifras de hematocrito periférico no alcanzaron valores tan
clevados. B) Nuestros RN presentaron ¢l prohlema <6lo
durante el tiempo que se tardd en realizar el diagndstico,
puesto que cn cuanto se confirma éste sc aplicod ¢l protocolo
de nuestra undad que minimiza el riesgo de hiperviscosidad en
custion <le horas.

Cn el estado de conocimientos actuales deberia valorarse
ademds de hematocrito, el grade de viscosidad sanguinca,
puesto que poliglobulia y viscosidad son criterios en muchas
ocasiones no concordantes. Aconlecimientos corroborados en
olras experiencias por nuestro grupo, pero que en el trabajo
que presentamos no pudo ser valorado por dos razones: t)
Porque el trabajo ha sido longitudinal y su primera valoracion
data ya de mas de una década; 2) Porque en nuestra unidad
neonatal y grupo de trabajo no se disponia de un viscdmetro
hasta unos arios mas tarde. Drew JH y col. (17) estudiaron los
resultados neurologicos en 23 minos mayores de 7 aiins que
habfan tenido hiperviscosidad en sangre de corddn, {rente a un
grupo de nifios cuya wviscosidad cn sangre de cordén fue
normal, cslos autores enconlraron mayor prevalencia de
alleractones neuroldgicas en el primer grupo, en el que 3 de
los nifios con hiperviscosidad en sangre de cordén presentaron
alteraciones graves: ningdn nifio con viscosidad de sungre de
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cordén normal (uvo alteracién  neurolégica importantc.
Cuando estos mismos autores comparan el desempeido
neurolégico cn buse a {a exisiencia o no de poliglobulia no
encuentran dilerencias entre los grupos. Experiencias que

puncn de mandiesto la necesidad  de  realizar estudios

longitudinales en los que se incluyan (odas las variables
relacionadas  con la hiperviscosidad  (Het.,  viscosidad,
fibrindgeno, deformabilidad, etc. ). Aspecos sabre los que
nuestro grupo podrd nformar en fechas préximas, al haber
disciiado un proyccto con ¢slas caracteristicas.

[igura 1. La viscosidad reladva dol recién nactdo (uh s6 mersawala progarcionalmente a su edad gestacional al nacimiento. Lt
hematocrito del recién nacido (b) se incrementa igualmente conforme Ja edad gestacional es mayor.
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Entre los multiples estudios fisioldgicos que se han llevado a
cabo en neonatox con poliglobulia ¢ liperviscosidad  ¢s
mieresante destacar ¢l de Rosenkrantz y col., los cuales
demostraron que la velocidad del flujo sanguinco cercbral
anlerior se encuentra reducida en un 25% cn neonalos que
desarrollan policitemia ¢ hiperviscosidad (18). De igual modo.
para Gross y col., (19, 20) las alteraciones neuroldgicas del
sindrome de hiperviscasidad son debidas cn gran medida a la
alteracidn del flujo cerebral con la consiguienle aparicion de
poxia y acidosis, pudicado llegar a ocasionar un sindrome
de coagulacién intravascular diseminada por enlenteciiniento
circulatorio y aumento de la agregabilidad plaquelaria o
fendmenos de microtrombosis (21). Por otra parte ha sido
descrita una clara rclacién entre el nivel del hematocrito y las
lesiones vasculares oclusivas, ademas de una relacion inversa
entre el hematocrito y la intensidad del lujo cerebral, y si
tenemos en cucnta la cvidente correlacién existente entre
viscosidad sanguinca y hematocrito (20), podemos concluir
atemlicndo a los hechos seiulados que las relaciones entre
viscostdad sanguinea. hematocrito y secuelas neurologicus
ofrcec cucstiones no del todo aclaradas, sobre los que
merecerd la pena seguir estudiando para intentar esclarceer los
aspeclos etiopatogénicos fundamentales que en definitiva
pueden o no daiar la integridad neuronal.
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