ARTICULO
ORIGINAL

! Centro de Investigacion Materno Fetal
de Altura (CENIMFA), Cusco, Perd

2 Departamento de Pediatria, Hospital
Nacional Adolfo Guevara Velazco,
EsSalud, Cusco, Pert

3 Departamento de Ginecobstetricia,
Hospital Nacional Adolfo Guevara
Velazco, EsSalud, Cusco, Perd

@ Médico Ginecobstetra

® Médico Neonatéloga

¢ Obstetriz

9 Enfermera

Origen de apoyo: Autofinanciamiento.

Conflicto de intereses: Ninguno.

Avrticulo recibido el 20 de abril de 2014
y aceptado para publicacion el 1 de julio
de 2014.

Correspondencia:

Dr. Wilfredo Villamonte:

CENIMFA Urb. Villa del Carmen B4 San
Jerénimo, Cusco, Peru.

B villamontel00@hotmail.com

BLucOSA Y LACTATO EN SANGRE DE ARTERIA

UMBILICAL EN NEONATOS A TERMINO EN
ALTURA

Wilfredo Villamonte'?, Carolina Casaverde??, Maria Jeri'3<, Janet
Fernandez?¢

RESUMEN

Objetivos: Determinar los valores de glucosa y lactato en sangre arterial de cordén umbilical
en recién nacidos a término a 3 400 m de altitud. Disefio: Estudio prospectivo de corte trans-
versal. Institucién: Hospital Nacional Adolfo Guevara Velazco, EsSalud, Cusco, Peru. Partici-
pantes: Neonatos a término, a 3 400 m sobre el nivel. Métodos: Se obtuvo sangre de la arte-
ria umbilical de 240 neonatos cuyo parto ocurrié en el Hospital entre agosto 2010y diciembre
2011. Se determiné la media y los percentiles 5y 95 de glucosa y lactato de sangre arterial del
corddn umbilical de los neonatos. Principales medidas de resultados: Valores de glucosa y
lactato en sangre arterial de cordén umbilical. Resultados: La edad promedio de la gestante
fue 31 afios, con nivel de hemoglobina 13,9 g/dL y antecedente de un hijo previo. El peso
promedio neonatal fue 3 240 g, la talla 49,4 cm y el indice ponderal 2,7. El hematocrito de la
arteria umbilical fue 48% v el peso placentario 666,4 g. El valor promedio de la glucosa fue 4,6
mmol/Ly del lactato 4,4 mmol/L. Conclusiones: A 3 400 m por encima del mar, la media de la
glucosay lactato en los neonatos a término estudiados fue 4,6 y 4,4 mmol/L, respectivamente.
Palabras clave: Altitud, cordén umbilical, hipoxia, peso al nacer, restriccién de crecimiento
fetal.

GLUCOSE AND LACTATE IN UMBILICAL ARTERY SERUM IN TERM NEONATES AT
HIGH ALTITUDE

ABSTRACT

Objectives: To determine umbilical artery glucose and lactate in newborns at term, at 3 400
m above sea level. Design: Prospective, cross-sectional study. Institution: Hospital Nacion-
al Adolfo Guevara Velazco, EsSalud, Cusco, Peru. Participants: Term neonates, at 3 400 m
above sea level. Methods: From August 2010 through December 2011 umbilical artery serum
was obtained from 240 term neonates born at the Hospital. Mean values and 5th and 95th
centiles of glucose and lactate of newborns' umbilical artery were determined. Main out-
come measures: Glucose and lactate values of newborns’ umbilical artery. Results: Pregnant
women average age was 31 years, hemoglobin 13.9 g/dL and one previous child. Neonate
average weight was 3 240 g, height 49.4 cm, weight status 2.7, umbilical artery hematocrit 48%
and placental weight 666.4 g. Glucose was 4.6 mmol/L and lactate 4.4 mmol/L. Conclusions:
Mean term neonates glucose and lactate at 3 400 m above sea level were respectively 4.6
and 4.4 mmol/L.

Keywords: Altitude, umbilical cord, hypoxia, birth weight, fetal growth retardation.
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INTRODUCCION

El peso al nacer es la variable antropométrica
mas usada para evaluar el crecimiento fetal,
el cual a su vez es un importante marcador de
morbilidad y mortalidad. En el Peru, el creci-
miento fetal en la altura es menor que a nivel
del mar y el umbral en el cual se puede ver un
menor peso neonatal es a partir de los 2 000 m
de altura®. Esta disminucion es resultante de la
hipoxia hipobarica?, a la que se une el efecto
de la pobreza que condiciona una menor inges-
ta calorias y proteinas, comun en zonas urbano
marginales y rurales, cuya poblacién acude pre-
dominantemente a hospitales del Ministerio de
Salud (MINSA), situacién distinta a la de la pobla-
cion que acude a Hospitales del Seguro Social de
Salud (EsSalud)@9,

Galan y col” determinaron que la disminucién
del peso en altura es causada primariamente
por una reduccion del tejido graso subcutaneo
fetal y no por el tejido magro. Con empleo de la
ecografia se puede observar que la circunferen-
cia abdominal de los fetos a 3 400 m de altura,
en la poblacién de EsSalud, es semejante a la de
los fetos nacidos en el Instituto Nacional Mater-
no Perinatal (MINSA), situado a nivel del mar®.
Esto se relaciona con incremento semejante del
tejido celular subcutaneo abdominal y conse-
cuentemente con peso al nacer parecido® para
ambas poblaciones, en lugares con diferentes
niveles de altura.

El crecimiento fetal demanda un alto consumo
de energia, lo que se traduce en un incremento
en la necesidad de oxigeno y glucosa, los cua-
les generan energia a través del ciclo de Krebs.
Consecuentemente, la glucosa es el principal
sustrato para el metabolismo oxidativo de la pla-
centa®. El consumo de oxigeno por la placenta
es igual a la del feto, y supera a este cuando es
expresado en base al peso, el cual es 10 mL/kg/
min®.

La glucosa fetal es derivada de la circulacién
materna, la cual cruza la placenta por difusién
facilitada, por lo que hay una alta correlacion
entre las concentraciones de glucosa plasmatica
fetal y materna®. Los fetos con restriccion del
crecimiento fetal se relacionan con niveles dis-
minuidos de glucosa materna®’, al igual que los
niveles elevados de glucosa se asocian con ma-
crosomia fetal2.
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La evaluacion de la arteria umbilical nos de-
muestra el estado acido-base fetal™. A 3 400
m de altura se ha definido que la presion de
oxigeno (pO2) es 14,9 mmHg"4, valor menor al
descrito a nivel del mar, y que traduce las con-
diciones de hipoxia en las que nace el feto en
altura®™. Por ello, la produccion de energia por
la via anaerobia debe estar incrementada y con-
secuentemente los niveles de lactato.

En el Perd, mas de 9 millones de personas viven
por encima de los 2 000 m de altura®, lo que
representa aproximadamente el 30% de la po-
blacién. En el mundo, son mas de 140 millones
de personas que tienen esta misma condicién,
razén por lo cual es importante conocer los nive-
les de glucosa y lactato en la sangre de la arteria
umbilical fetal en altura, ya que no existen mu-
chos trabajos que definan esta situacion.

METtobpos

El estudio prospectivo de corte transversal fue
realizado en el Departamento de Obstetricia y
Ginecologia del Hospital Nacional Adolfo Gue-
vara Velazco de EsSalud del Cusco, localizado a
3400 m de altura, de agosto de 2010 a diciembre
de 2011. Se analiz6 sangre de la arteria umbilical
de 243 neonatos de 37 a 42 semanas por fecha
de ultima regla (corroborado con ecografia del
primer trimestre), provenientes de gestaciones
Unicas sin patologias.

Inmediatamente producida la expulsién vaginal
fetal, se pinz6 el cordon umbilical en su porcion
proximal y distal en relacion a la placenta, con
una separacion de 10 cm, y se obtuvo 2 mL de
sangre de la arteria de la porcion de cordon
umbilical que se hallaba entre las pinzas‘, con
jeringa con heparina (Marquest TM). Luego, se
cubrio la aguja con un tapén de goma y poste-
riormente se procedi6 a realizar la determina-
cion de los niveles de lactato y glucosa con el
analizador de gases Cobas® 21 (Roche Diag-
nostics GmHb Alemania), con calibracién diaria,
dentro de los 30 minutos siguientes a la toma
de muestra.

Utilizando la tabla de la relacién del peso con la
edad gestacional para nuestra poblaciéon®®, se
seleccion6 240 muestras de neonatos que tuvie-
ron puntaje Apgar mayor o igual a 7 a los 5 mi-
nutos, y posteriormente se realizo la evaluacion
estadistica correspondiente.
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Las variables evaluadas fueron glucosay lactato.

El analisis de los resultados se realiz6 utilizando
el programa estadistico SPSS version 21, hallan-
dose las medias, desviacion estandar y los per-
centiles de las variables estudiadas.

REsuLTADOS

En la tabla 1 podemos observar las caracteris-
ticas maternas de las gestantes evaluadas, evi-
denciandose que la edad promedio de nuestra
poblacion fue 31 afios, con antecedente de un
hijo previo y nivel de hemoglobina de 13,9 g/dL.

La edad gestacional promedio de los neonatos
fue 39 semanas. El peso promedio neonatal a
3400 m de altura fue 3240 g, la talla 49,4 cmy
el indice ponderal 2,7. El hematocrito de la arte-

altura

ria umbilical y el peso placentario fueron 48% y
666,4 g, respectivamente (tabla 2).

El valor promedio de la glucosa a 3 400 m de
altura fue 4,6 mmol/L y del lactato 4,4 mmol/L
(tabla 3).

La distribucién de la frecuencia de glucosa y lac-
tato es mostrada en las figuras 1y 2, respectiva-
mente.

DiscusioN

El peso al nacer a nivel de altura es menor com-
parado con el nivel del mary es consecuencia de
la hipoxia hipobarica®?. A 3 400 m, la presion
del oxigeno ambiental es 107,1 mmHg y la pO2
en la arteria umbilical 14,9 mmHg", valor que
es menor al descrito para el nivel del mary tiene

TABLA 1. CARACTERISTICAS MATERNAS DE LOS NEONATOS A TERMINO A 3 400 M DE ALTURA.

Cantidad m—

Edad
Gestaciones 240 2 1 1 6
Hemoglobina (g/dL) 240 13,9 1,0 il 16
Hijos vivos 240 1 1 (0} 5
Abortos 240 0,4 0,7 3

* Desviacion estdandar

TABLA 2, CARACTERISTICAS DE LOS NEONATOS A TERMINO A 3 400 M DE ALTURA.

Cantidad mm

Edad gestacional (sem)

Peso (g) 240 3240 292,0 2 650 3940
Talla (cm) 240 494 1,5 45 53
indice ponderal 240 27 0,3 19 4]
Perimetro cefalico (cm) 240 34,2 15 31 44,4
Perimetro toracico (cm) 240 33,4 1,3 30 36,5
Hematocrito de arteria umbilical (%) 240 48,0 55 33 65
Peso de la placenta (g) 240 663,8 105,8 370 1000
indice peso fetal/placentario 240 4,9 28 39 72

* Desviacion estandar

TABLA 3. MEDIA Y PERCENTILES DE LACTATO Y GLUCOSA EN SANGRE DE ARTERIA UMBILICAL DE LOS NEONATOS A TERMINO A 3 400 M DE ALTURA.

MRS TN 7Y I I

97,5
Lactato ** 240 4.4 2.2 1,6 1.9 2.2 6,8 8,9 10,9
Glucosa** 240 4,6 1.2 28 3,0 33 6,2 6,7 78

* Desviacion estandar ** mmol/L
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FIGURA 1. DISTRIBUCION DE LA FRECUENCIA DE GLUCOSA (MMoL/L)
EN LA ARTERIA UMBILICAL DE NEONATOS A TERMINO A 3 400 M DE
ALTURA. DISTRIBUCION NORMAL (-).
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FIGURA 2. DISTRIBUCION DE LA FRECUENCIA DEL LACTATO (MmoOL/L)
EN LA ARTERIA UMBILICAL DE NEONATOS A TERMINO A 3 400 M DE
ALTURA. DISTRIBUCION NORMAL (-).
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estrecha relacién con un nivel ligeramente alto
de lactato (4,4 mmol/L) en sangre de arteria um-
bilical. Esto es debido al incremento en el me-
tabolismo anaerobio, teniendo valores menores
a nivel del mar (1,87 a 4,23 mmol/L)"-2", o cual
es expresion de alcalosis respiratoria y acidosis
metabodlica compensatoria fetal, caracteristica a
este nivel de altura™.

Por otro lado, la disminucion del peso fetal tanto
en altura como a nivel del mar tendria relacion
con la entrega de oxigeno, lo cual apoya la ma-
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yor importancia de este mas que el contenido de
oxigeno arterial. Las poblaciones que tienen ma-
yor tiempo viviendo en altura tienen neonatos
mas grandes; segun Zamudio y col, esta diferen-
ciatendria su origen en la placenta?. Existe aso-
ciacion entre la reduccion del crecimiento fetal
y el consumo de glucosa, debido al incremento
en su consumo por parte de la placenta como
causa de la disminucion del transporte al feto.
En la placenta de altura, es posible que el meca-
nismo conocido como reprogramacién metabo-
lica (inhibicién activa del metabolismo oxidativo
impulsado por la hipoxia) esté combinada con
un aumento anaerobico del uso de la glucosa®?,
lo que se relacionaria con los niveles de lactato
elevados que hemos hallado.

La actividad metabdlica anaerobia hace que el
piruvato sea convertido en lactato, con la pro-
duccién de dos moléculas de ATP. Pero, este es
reconvertido en glucosa en menor proporcion,
puesto que para ello es necesario oxigeno y ma-
yor nivel de energia, o que podria influir en una
menor produccion de tejido graso, el cual necesi-
ta un elevado aporte energético. En los primeros
6 meses de vida intrauterina se deposita poca
grasa en el tejido celular subcutaneo fetal. Es asi
que desde la semana 28 a la 40, el porcentaje de
grasa corporal aumenta de 4 a 14%@3. Vaucher
y col® encuentran que en este mismo intervalo
de tiempo el grosor del tejido subcutaneo en la
parte media del biceps y el triceps y el abdomen
(@2 cmde lainsercién umbilical) aumentade 1 a
3,4mm, al ascender en altura. Galan y col descri-
ben una diferencia en el peso al nacer de neona-
tos provenientes de madres sin patologia de 255
g, entre Denver, Colorado (1 600 m sobre el nivel
del mar) y Milan (nivel del mar), a favor del se-
gundo, y explican que esta diferencia es causa-
da primariamente por una reduccion del tejido
graso subcutaneo fetal y no por el tejido magro.
En este mismo contexto, la circunferencia abdo-
minal del feto a 3 400 m sobre el nivel del mar
en el Perd muestra ser menor al descrito para
ciudades de nivel del mar, como Londres®>).

El nivel del pH de sangre de la arteria umbilical
de fetos a término a 3 400 m de altura es 7,31, el
cual es mayor a los valores descritos para nivel
de mar‘®y traduce un estado menos acido. Esto
es semejante a los fetos pretérmino de nivel del
mar y mostraria un mejor intercambio gaseo-
so por parte de la placenta, ya que existe una
desviacion de la curva de disociacion del oxige-
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no de la hemoglobina hacia la izquierda, lo que
permitiria una mayor produccién de energia, a
través de la formacion de mayor nimero de mo-
léculas de ATP. Consecuentemente hay mayor
formacion de grasa fetal, lo cual se traducira en
un mayor peso al nacer, como se observa en los
neonatos a 3400 m sobre el nivel del mar prove-
nientes de hospitales de EsSalud®.

La glucosa materna atraviesa la placenta por di-
fusién facilitada, para llegar al feto, por lo que
hay alta correlacion entra las concentraciones de
glucosa plasmatica materna y fetal". En altura,
las mujeres no gestantes tienen valores menores
que a nivel del mar®®), donde la glucosa dismi-
nuye aproximadamente en 10 a 15% durante la
gestacion y se mantiene asi hasta el final®®. Las
probables causas de ello son la hemodilucion en
el embarazo temprano y el aumento de la secre-
cion de insulina, a lo cual se suma la posibilidad
de que haya una disminucién en la produccion de
glucosa. En nativos de altura, la glucosa en ayu-
nas es menor marginalmente durante el primer
trimestre, pero continla el descenso a través del
embarazo hasta el final, cuando es 10% menor al
valor de la no gestante. La falla en la disminucién
de la glucosa en ayunas en el embarazo tempra-
no podria ser consecuencia de una falla o retraso
en la hemodilucion en la gestacion®”, asi como
problemas en la funcién de las células beta del
pancreas. Zamudio y col encontraron que en la
gestante de altura hay una menor hemodilucion
considerable que en la mujer del nivel del mar®,
Es asi, que Krampl y col®”, estudiando mujeres
provenientes del Ministerio de Salud a 4 340 m
sobre el nivel del mar, describieron un valor pro-
medio de glucosa en ayunas en sangre venosa
de las gestantes de 4,45 mmol/L y 4,93 mmol/L
en las mujeres sin gestacion; y, a nivel del mar
(Lima), hallaron en la gestante 4,66 mmo/Ly en
la no gestante 5,21 mmol/L.

En el hospital del Ministerio de Salud de Huacho,
a nivel del mar, Palacios®®® describe para neona-
tos con Apgar mayor de 7 un nivel de glucosa
en sangre de arteria umbilical de 3,8 mmol/L,
el cual es menor al descrito en Estados Unidos
(4,3 mmol/L) al mismo nivel de altura®®y al valor
que hallamos a 3 400 m de altura. Este hallazgo
podria relacionarse con una menor ingesta ca-
|6rica, debido a menores condiciones socioeco-
ndmicas, que es caracteristica de las gestantes
provenientes de la poblacién del Ministerio de
Salud, que muestran menores pesos de sus hijos

altura

al nacer en relacion a los neonatos provenientes
de EsSalud®®).

En conclusién, a 3 400 m sobre el nivel del mar,
en una poblacion socioeconémicamente inter-
media, el valor promedio de lactato y glucosa
en sangre de arteria umbilical de neonatos a
término y adecuados para la edad gestacional
fue 4,4y 4,6 mmol/L, respectivamente, y estos
resultados podrian ser parte de los mecanismos
de adaptacion a la altura que permitiria a este
tipo de neonatos tener un mejor peso. Es nece-
sario realizar mayores estudios para probar esta
afirmacion.
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