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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: un nivel bajo de pH de arteria umbilical (p(HAU) muestra una asociacion fuerte, consis-
tente y temporal con variables de resultado neonatales clinicamente importantes y que son plausibles desde el punto de vista biologi-
co. Esto podria justificar el uso del pHAU como una variable de medida importante en el manejo obstétrico y neonatal.

Comentario de los revisores: la relacion entre acidosis fetal y asfixia perinatal es clara; esta revision sistematica demuestra también
que la asociacién entre un valor bajo de pHAU y la morbimortalidad neonatal no se limita a poblacién de riesgo. Este hallazgo reabre
el debate recurrente sobre si habria que realizar pH de cordén en todos los partos. Eso dependeria de si ofrece una adecuada rela-
cion beneficios-riesgos-costes. Si se considera que es una prueba que se puede incorporar sin riesgos y a bajo precio en el momento
del parto, la cuestion fundamental es: jse deben seguir todos los recién nacidos con pHAU bajo sin otros datos de asfixia perinatal? En
este caso, el “coste” fundamental estriba en el fendmeno de etiquetado y en los falsos positivos. Desde esta perspectiva, puede consi-
derarse que el pHAU es un dato Util si estuviera disponible en todos los partos pero, con los estudios actuales, el seguimiento a medio
o largo plazo solo cabria recomendarlo para los recién nacidos con pHAU bajo si se asocia a asfixia perinatal.

Palabras clave: recién nacido; revision sistematica; metaandlisis; prondstico; arterias umbilicales: andlisis.

Rethinking the umbilical cord pH. Is it useful for assessing perinatal asphyxia and its consequences?
Abstract

Authors’ conclusions: low arterial cord pH showed strong, consistent,and temporal association with clinically important neona-
tal outcomes that are biologically plausible. These data could justify the increased surveillance of infants born with a low cord pH.

Reviewers’ commentary: there is a clear relationship between fetal acidosis and perinatal asphyxia, this systematic review also
shows that the association between low pHAU and neonatal morbidity and mortality is not limited to populations at risk. This fin-
ding reopens the debate on whether we should make cord pH at every birth.That depends on whether this test provides an appro-
priate balance of risks, costs and benefits. Considering that this test can be done safely during delivery at low price, the key ques-
tion would be: do we need to make a close follow up of all infants with low pHAU even without perinatal asphyxia? In this case the
main "cost" would be the effect of labelling and the false positives. In our opinion, the pHAU is a useful data if available at all births,
but current studies suggest recommend only a close follow up at medium to long term of newborns with pHAU when it is asso-
ciated with perinatal asphyxia.

Keywords: newborn; systematic review; meta-analysis; prognosis; umbilical arteries: analysis.

RESUMEN ESTRUCTURADO Disefio: revision sistematica (RS) con metaanilisis (MA).

Objetivo: evaluar la asociacién entre el pH de cordén umbili-  Fuentes de datos: se revisaron hasta agosto de 2008 cuatro
cal bajo (< 7,20) al nacimiento y variables de resultado neona- ~ bases de datos (Medline, Embase, Cochrane Library y Medion)
tales y neuroldgicas a largo plazo. sin restriccion de lenguaje. Se reviso la bibliografia de los arti-

culos seleccionados y se contacté con los autores cuando fue
necesario. Se intenté identificar literatura gris.
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Seleccion de estudios: se incluyeron aquellos estudios obser-
vacionales (cohortes o casos y controles) en los que el pH de
cordén umbilical al nacimiento se comparaba con algunas varia-
bles neonatales o a largo plazo y que permitian elaborar tablas
de 2 x 2. Se excluyeron los estudios con < 5 casos. Se incluye-
ron un total de 51 articulos (que incluian 481 753 nifios): de
ellos, 46 estudiaban el pH de arteria umbilical (pHAU), cinco el
pH de vena umbilical y uno el exceso de base.

Extraccion de datos: dos revisores evaluaron los estudios
para decidir su seleccion, su calidad (en base a las listas guia
TREND y QUADAY) y la extraccién de resultados. Las varia-
bles de resultado principales fueron la mortalidad neonatal, una
variable compuesta de morbilidad neonatal y la paralisis cere-
bral. Se indag la heterogeneidad (tanto visualmente por medio
de gréficos de embudo como estadisticamente por medio de
I’), cuyas fuentes potenciales consideradas fueron el tipo de
estudio (cohorte frente a casos y controles), la calidad (alta
frente a media o baja) y la poblacién de riesgo (alta frente a baja
o no seleccionada o referida). Cuando se identificé alguna causa
de heterogeneidad se realiz6 un andlisis de subgrupos y se valo-
ré por un modelo de efectos aleatorios. Se analizaron tres sub-
grupos por el umbral de pH de arteria umbilical (< 7,00,< 7,10
y < 7,20). Se consideraron los criterios de Hill para valorar la
posible asociacion causal entre cada variable.

Resultados principales: se exponen separadamente los tres
resultados primarios considerados en relacion con el pHAU
bajo.

I. Mortalidad neonatal: en poblacién no seleccionada (15 estu-
dios y 469 365 nifos) la odds ratio (OR) fue de 16,9, con un
intervalo de confianza del 95% [IC 95%]: 9,7 a 29,5; I = 0%.
En poblacion de riesgo (11 estudios y 3959 nifos) se obser-
vo una OR de 4,2 (IC 95%: 1,3 a 13,7; I = 35%).

2. Morbilidad neonatal: para encefalopatia hipdxico-isquémica
(7 estudios y 827 nifios) la OR fue de 13,8 (IC 95%: 6,6 a
28,9; 1> = 0%), para convulsiones (9 estudios y 5147 nifios) la
OR fue 8,1 (IC 95%: 3 a 21,9; > = 66%) y para hemorragia
intra- o periventricular (1* estudios y 2853 nifios), la OR fue
29 (IC 95%:2,1 a 4,1;1* = 0%).

3. Pardlisis cerebral: (7 estudios y |1 17 nifios): OR:2,3 (IC 95%:
1,324,721 =0%).

Dada la heterogeneidad de los estudios, al estudiar los umbra-
les de pHAU (< 7,00,< 7,10 y < 7,20) solo se demuestra una
mayor asociacién, no estadisticamente significativa, con el
pHAU < 7,00 y la morbilidad neonatal conjunta.

Conclusién: el pHAU bajo muestra una asociacion fuerte,
consistente y temporal con variables neonatales clinicamente
importantes y que son plausibles desde el punto de vista bio-
l6gico. Esto justifica el uso del pHAU como una variable de
medida importante en el manejo obstétrico y neonatal.

Conflicto de intereses: no existe.
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COMENTARIO CRITICO

Justificacion: no existe consenso en la definicion de asfixia pe-
rinatal', si bien uno de los componentes de la definicion suele
ser la acidosis fetal (que viene determinada por el pHAU). Sin
embargo, los criterios utilizados derivan mas del consenso de
expertos que de pruebas cientificas objetivas consistentes. Los
estudios que han relacionado el pH de cordén y variables de
pronostico han conllevado inferencias diferentes en relacion
con el tipo de estudio (disefio, umbrales de pH y variables de
medida).

Validez o rigor cientifico: la RS cumple con los criterios de
calidad para estudios de diagnostico y estudios observaciona-
les que evallian asociaciones causales. Son fortalezas del estu-
dio la amplia revisién bibliografica y que, aunque la RS presen-
ta variable heterogeneidad (seglin poblacion de riesgo, umbral
de pH, variables de resultado y calidad de los estudios), se han
aplicado medidas correctoras adecuadas (andlisis de metarre-
gresion para explorar las causas de la heterogeneidad, metaa-
ndlisis de subgrupos, etc.). Las principales limitaciones del estu-
dio proceden de la calidad de los estudios primarios (buena en
el 45%, media en el 39% y baja en 16% de los mismos) y que un
buen numero de articulos procedian de una poblacion no
seleccionada de riesgo.

Importancia clinica: un pHAU bajo (no pueden extraerse
conclusiones fundamentadas con pH de vena umbilical o exce-
so de base, dado el pequefio nimero de estudios) se asocia de
forma importante (y estadisticamente significativa) con varia-
bles de marcado interés clinico en perinatologia: mortalidad
neonatal (OR: 16,9), encefalopatia hipéxico-isquémica (OR:
13,8), convulsiones (OR:8,1), hemorragia intra- o periventricu-
lar (OR: 2,9) y pardlisis cerebral (OR: 2,3). Esta RS con MA
apoya la importancia cuantitativa y cualitativa de los resultados
de un pH de cordén umbilical bajo, si bien no se explora el
valor pronéstico del pH de cordén umbilical® (para lo cual se
precisa un estudio de cohortes prospectivo de calidad y que
tenga en cuenta potenciales factores de confusion en el segui-
miento). Existe una tendencia a mayor asociacién con valores
inferiores de pHAU (mds marcado con valores < 7,00 que <
7,20), pero no confirmada en todas la variables por la hetero-
geneidad de los estudios. Una RS con MA previa’ (basada en
nueve estudios) obtenia similar asociacion entre acidosis fetal y
mortalidad neonatal y pardlisis cerebral.

Aplicabilidad en la practica clinica: la relacién entre acido-
sis fetal y asfixia perinatal es clara; esta RS demuestra también
que la asociacién entre un valor bajo de pHAU y morbimortali-
dad neonatal no se limita a poblacion de riesgo. Este hallazgo rea-
bre una cuestion debatida de forma recurrente: ;hay que realizar
pH de cordén umbilical en todos los partos? Para ello cabe plan-
tearse si existe una relacién adecuada entre los beneficios, los
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riesgos y los costes. Si se considera que es una prueba que se
puede incorporar sin riesgos y a bajo precio en el momento del
parto, la cuestién fundamental es si se debe efectuar un segui-
miento de todos los recién nacidos con pHAU bajo sin otros
datos de asfixia perinatal. En este caso el “coste” fundamental
estriba en el fenémeno de etiquetado y en los falsos positivos.
Por todo ello, puede considerarse que el pHAU es un dato dtil
si estuviera disponible en todos los partos, pero con los estudios
actuales solo cabe recomendar seguimiento posterior de los
recién nacidos con pHAU bajo si se asocia a asfixia perinatal.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existe.
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