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Ligadura del cordon umbilical en recién nacidos

prematuros

Umbilical cord clamping in preterm infants

Dr. José M. Ceriani Cernadas™*

RESUMEN

La prematuridad fue aumentando la
supervivencia desde hace varios afios, y eso
produce, sobre todo, una preocupacién en los
prematuros nacidos antes de las 28 semanas de
gestacion. El tiempo del clampeo del cordén
umbilical puede generar diversos trastornos,
principalmente, cuando se realiza temprano
(10-15 segundos). Ya desde hace 20 afios, a
través de varias investigaciones, se pudieron
demostrar los notorios beneficios del clampeo
demorado del cordén (de 2 a 3 minutos). Esta
précticafueinstaladaenlaasistencia obstétricay
neonatal porlas recomendaciones de sociedades
cientificas y de las revisiones sistemdticas, que
sefalaron las sélidas evidencias que apoyaban
esta conducta para prematuros. En estarevision,
se describen los articulos més relevantes en los
dltimos afios, que sustentan notoriamente la
aplicacién del clampeo demorado del cordén
versus el clampeo temprano. Asimismo, esta
préctica generaunadisminucién delos trastornos
graves en prematuros.
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El tiempo de la ligadura del cordén
umbilical se ha tenido en cuenta
desde hace siglos. Hasta terminada
la Segunda Guerra Mundial, los
nacimientos solfan ocurrir en casas
familiares, y el cordén se cortaba
cuando dejaba de latir. Algunas
familias no realizaban la ligadura del
cordédn, y salfa junto con la placenta.
El mantener el latido del cordén lo
efectud el ser humano a través de
miles de siglos, algo confirmado en
los Homo sapiens. También ocurre en
mamiferos, animales que se parecen
mucho a nosotros.

En los primeros afios de este siglo,
el clampeo demorado del cordén fue
aumentando su frecuencia. Eso se
debid a estudios cientificos realizados
en recién nacidos.' La mayoria de
los paises comenzaron a efectuar esa
accion y observaron que los neonatos
con clampeo demorado tenfan una
mejor evolucién a largo plazo.?

Al principio, se publicaron algunos
estudios relacionados con el tiempo
del cordén en prematuros, en escasos
neonatos. En un estudio piloto,
reclutaron a 32 prematuros nacidos
entre las 24 y las 32 semanas, cuyas
ligaduras se habian producido entre
5y 10 segundos vs. 30 y 45 segundos.
Los resultados revelaron que el grupo
con clampeo demorado tenfa una
presion sanguinea mds elevada y no
se necesitaba administrar oxigeno."

Otros estudios incluyeron a
prematuros nacidos antes de las
37 semanas de gestacién, con una
poblacién mayoritaria de entre 34
y 36 semanas, y el resultado del
clampeo del cordén era similar al de
los nacidos a término.

La evolucién del clampeo
del cordén mejoré6 a través de la
revision sistemdtica Cochrane en el
afio 2007, que tomo siete estudios
con 297 prematuros, del total de
16 identificados. El principal objetivo
evalué el tiempo de transfusidon
placentaria, acorde al momento del
clampeo del cordén. Las variables de
resultados fueron transfusién, anemia
y hemorragia intraventricular, cuya
incidencia resulté significativamente
menor en los neonatos con clampeo
entre 30 y 120 segundos."

Luego de la revisién sistemética,
se publicaron otros estudios clinicos
relacionados con clampeo demorado,
que evaluaron la transfusidon
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placentaria. En uno, observaron que el aumento
de glébulos rojos evitaba la anemia, un trastorno
muy frecuente. Esta se fue produciendo en
las frecuentes extracciones de sangre en las
unidades de cuidados intensivos neonatales
(UCIN). La mayoria de los prematuros menores
de 32 semanas, habitualmente, reciben varias
transfusiones de sangre. Asimismo, la anemia
interfiere en la evoluciéon de enfermedades
respiratorias (en especial, displasia
broncopulmonar) y la infeccién bacteriana por
transfusiones de sangre.*'

En otra revisién Cochrane en junio de 2012,
se agregaron 15 estudios.!” Incluyeron un estudio
que definié el mejor resultado generado por
clampeo demorado versus el clampeo inmediato.
Con el clampeo demorado, los prematuros
tuvieron menos transfusiones de sangre por
anemia (7 ensayos, 392 prematuros). Ademds,
presentaron una menor incidencia de hemorragia
intraventricular (10 ensayos, 539 neonatos)
y enterocolitis necrotizante (5 ensayos,
241 neonatos).!®1?

Otro estudio evalué la relacién del clampeo
inmediato y el demorado en prematuros nacidos
a < 32 semanas gestacionales. El resultado mostré
que el clampeo demorado produjo una reduccién
significativa de hemorragia intraventricular y
transfusiones tempranas.?

Diversos estudios evaluaron resultados de
la ligadura demorada del cordén y observaron
los beneficios neonatales, tales como mejor
circulacién de transicién, mejor establecimiento
del volumen de glébulos rojos, menor necesidad
de transfusion de sangre, menor incidencia de
enterocolitis necrotizante y menos hemorragia
intraventricular. Los niveles de bilirrubina
fueron més altos en los prematuros con clampeo
demorado, sin diferencias estadisticamente
significativas en la fototerapia entre los grupos.
En otros resultados, muerte neonatal, hemorragia
intraventricular grave (grado 3-4) y leucomalacia
periventricular no tuvieron diferencias entre
los grupos. Concluyeron que la transfusién
placentaria con clampeo demorado mejoraba
la presién arterial, reducia la transfusién de
sangre, disminuia el riesgo de hemorragia
intraventricular y de enterocolitis necrotizante.?>

Ambeas revisiones Cochrane, la de 2007 y la de
2012, contribuyeron enormemente a aumentar
el conocimiento sobre los efectos del tiempo
de ligadura del cordén en los prematuros. Los
resultados pudieron sefialar los beneficios
del clampeo demorado, especialmente, en la

transfusion placentaria fisiolégica. En ninguno de
los estudios evaluados en revisiones publicadas,
se observaron eventos adversos atribuibles al
clampeo demorado. Este tltimo aspecto tiene
una enorme trascendencia en la medicina, ya
que siempre debe comprobarse que toda préctica
sea segura antes de aplicarla y solo asf podrd
incorporarse.

El mayor desafio en los tltimos afos fue
conocer qué sucedia con el tiempo del clampeo del
cordén en los prematuros extremos. Observaron
que el pasaje de sangre luego del primer minuto
contribufa a una mejor reanimacién en los
prematuros que tuvieron un muy bajo Apgar
al nacer. Estos aspectos son de importancia, ya
que los prematuros extremos tienen una mayor
morbilidad y mortalidad en el primer afio de
vida y, con frecuencia, presentan secuelas en el
neurodesarrollo, que persisten a largo plazo y
pueden perdurar toda la vida.

El Colegio Estadounidense de Obstetras y
Ginec6logos (American College of Obstetricians and
Gynecologists) realizé recomendaciones respecto
al momento del clampeo del cordén. Sefialé que
el clampeo tardio del cordén se asociaba con
beneficios significativos en los prematuros, mejor
circulacién de transicién, mejor establecimiento
del volumen de glébulos rojos, menor necesidad
de transfusién de sangre, menor incidencia
de enterocolitis necrotizante y de hemorragia
intraventricular. Recomend6 que el tiempo del
clampeo podria permanecer entre 2 y 5 minutos
después del nacimiento, y senalé que el pasaje de
sangre desde el primer minuto podia contribuir
a una mejor reanimacién en los prematuros con
muy bajo Apgar.?*

Diversos aspectos estdn presentes en los
prematuros, especialmente, la hipotermia, que
puede generar graves consecuencias y, por lo
tanto, se debe evitar en los prematuros extremos.
Esta puede ocurrir cuando se espera el tiempo de
ligadura demorada y en la reanimacién. Para que
eso no suceda, es imprescindible que, al nacer, se
envuelva al prematuro rdpidamente en una bolsa
de pldstico sin secarlo y se le deje un gorro de tela
en la cabeza. Estas medidas son efectivas para
mantener la temperatura en los rangos normales
y un mejor acceso a la via aérea.

La respiracién es débil en los prematuros
extremos, y es necesario aplicar presion positiva
mediante bolsa y mdscara para una recuperacién
adecuada. En ciertos momentos, se puede
realizar la intubacién endotraqueal en la sala
de partos, aunque es poco frecuente. Asimismo,



el clampeo demorado aumenta la transfusion
placentaria y contribuye a que el flujo umbilical
venoso y arterial genere una mayor expansion
de los pulmones, mediante el aumento del lecho
vascular pulmonar, y esto facilita la recuperacién
del neonato.*

Otro estudio evalu6 el efecto del clampeo
tardio en la respiracién, mediante la transiciéon
al nacer con < 29 semanas. Hubo 62 neonatos
en el grupo del clampeo demorado y 62 en el
de clampeo inmediato. Al compararlos, entre
los que tuvieron clampeo temprano, algunos
no respiraban espontdneamente y debieron ser
intubados (p = 0,01); hubo una mayor frecuencia
de enfermedad pulmonar crénica (p = 0,02) y
hemorragia intraventricular grave (p = 0,02).”

En una investigacién realizada en
Australia, observaron que entre el clampeo
temprano y el demorado no habia diferencias
significativas, excepto en la mortalidad, que
fue significativamente mds elevada en los
neonatos con clampeo temprano.?® En otro
estudio evaluaron las consecuencias clinicas al
efectuar el clampeo demorado en prematuros
moderados y tardios. Los resultados sefialaron
que el hematocrito al nacer resulté mayor en
forma significativa en el clampeo demorado
versus el clampeo temprano. Asimismo, hubo
menos prematuros con clampeo demorado
en la UCIN, en comparacién con el clampeo
temprano (p = 0,04). La incidencia del sindrome
de dificultad respiratoria fue significativamente
menor en el grupo demorado versus el clampeo
temprano (p = 0,002).”

En otro estudio, observaron a prematuros
con clampeo demorado vs. clampeo inmediato.
Los resultados mostraron menos hemorragia
intraventricular y adecuada temperatura axilar,
que fue significativamente superior en los que
recibieron clampeo demorado. No encontraron
diferencias en las puntuaciones de Apgaraly
5 minutos, el nivel de bilirrubina a las 24 horas y
el del hematocrito.®

Otra investigacion encontré que, con el
clampeo demorado, podian detectar mejor
la aloinmunizacién de glébulos rojos, que
generaba la enfermedad hemolitica inmune
del recién nacido, que producia anemia e
ictericia neonatal. Se compararon dos grupos,
uno con clampeo temprano durante el primer
periodo del estudio (enero de 2001-junio de
2009) y otro con clampeo demorado (junio de
2009-diciembre de 2014). El resultado primario
fue la necesidad de transfusién de sangre
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después del nacimiento. La hemoglobina al
nacer fue significativamente mds alta en el grupo
demorado (p = 0,0003), que no tenia anemia al
nacer (p = 0,004). Ademds, el clampeo tardio
del cordén demostré una notoria mejorfa en los
niveles de hemoglobina, y asi disminuyeron los
riesgos de la aloinmunizacién en glébulos rojos,
con una mejor tasa de hemoglobina y menor
necesidad de transfusiones.”

Una apropiada revisién sistemdtica y un
metaandlisis detectaron 18 ensayos controlados,
aleatorizados, y compararon el clampeo
tardio del cordén vs. el clampeo temprano, en
2834 prematuros. El clampeo tardio redujo la
mortalidad en forma significativa, que fue similar
en los prematuros nacidos con < 28 semanas de
gestacion.®

En un estudio, evaluaron diferencias del
clampeo en los primeros segundos vs. el
clampeo demorado. Se realiz6 en ocho unidades
de maternidades terciarias del Reino Unido.
Participaron 276 prematuros nacidos antes de las
32 semanas. Observaron que habia una evidencia
superior al mantener el clampeo a los 2 minutos,
con mejores resultados.®

En otro estudio, detectaron datos sobre los
efectos de intervenciones del cordén umbilical
en madres que tuvieron cesdreas. No hubo
diferencias significativas en la mortalidad,
pero la hemorragia intraventricular grave
fue significativamente mayor en el grupo con
ligadura temprana del cordén. La prueba de
interaccién entre los estratos de edad gestacional
y el grupo de tratamiento fue significativa para
la hemorragia intraventricular grave (p = 0,003).3

En los recién nacidos asfixiados, es
imprescindible que la transfusién placentaria lleve
a una recuperacion rdpida, y esto pudo observarse
en un estudio con neonatos prematuros y a
término. Aquellos con clampeo temprano
tuvieron trastornos cardfacos y saturacién
de oxigeno muy baja, por lo cual requirieron
mds oxigeno en los primeros cinco minutos
de vida. En comparacién con ese resultado,
el clampeo demorado demostré mejoras en la
perfusion sistémica y cerebral, lo que sugiri6
beneficios en los neuroprotectores. También
mejoraron la frecuencia cardiaca, la presién
arterial, la oxigenacion cerebral, el aumento en la
hemoglobina y la prediccién de anemia.®

Otro trastorno en los prematuros suele
estar presente debido al escaso depédsito de
hierro, y eso ocurre mds en aquellos con
clampeo inmediato del cordén. No obstante,
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se observé un incremento en el hierro asociado
al clampeo demorado, y se pudo conocer que
esos depdsitos iban aumentando a través de una
mayor transfusion placentaria. Diversos estudios
publicados en estos dltimos afios pudieron ver
los conocimientos de los depésitos del hierro en
los prematuros.

En uno de ellos, estimaron el efecto de la
transfusién placentaria en dos grupos, con
clampeo temprano (10 segundos) vs. clampeo
demorado (60 segundos) en los prematuros
de 30 a 33 semanas. Sus resultados mostraron
que la mediana de la ferritina sérica fue
significativamente mayor en el grupo de
transfusién placentaria con clampeo demorado.*
Otros detectaron la incidencia de anemia a los
tres meses, y el resultado mostré que, en forma
significativa, fue menor en el grupo de transfusion
placentaria tardfa.’” En otro estudio, efectuado
en nacidos por cesdrea electiva, observaron
que aquellos con clampeo demorado tuvieron
mayores reservas de hierro a los 4 meses de edad,
en comparacion con el clampeo temprano.*®

En otra investigacién, evaluaron los efectos
de ligaduras del cordén en reservas del hierro
en bebés que tenfan 3 meses de edad, nacidos
de madres anémicas. Los neonatos de madres
con hemoglobina < 100 g/1 fueron asignados al
azar al momento del parto, ya sea por clampeo
inmediato del cordén o clampeo demorado. Las
medidas del resultado sefialaron que las tasas de
hemoglobina y la ferritina sérica a los 3 meses
fueron significativamente mads altas en el grupo
con clampeo demorado. También observaron
que las probabilidades de anemia (< 100 g/1) a
los 3 meses fueron 7,7 veces mds altas en el grupo
de clampeo temprano, en comparacién con el
tardio.*

En otro estudio, el objetivo fue investigar,
en una poblacién de alto riesgo, los efectos del
clampeo tardio del cordén vs. el temprano, los
niveles de hemoglobina y ferritina a los 8 y a los
12 meses de edad. Los resultados en 540 lactantes
mostraron que, con el clampeo tardio del cordén,
habia niveles mds altos de hemoglobina, y asi se
redujo la anemia a los 8 y a los 12 meses de edad.
Esto generé efectos muy positivos en la salud y en
el desarrollo de los bebés.”* De estos interesantes
estudios, se puede concluir que los prematuros
extremos pueden compensar los escasos depésitos
de hierro que fisiol6gicamente tienen.

Diversas investigaciones publicadas en
estos afos calcularon la relacién de exprimir el
cord6n umbilical (cord milking) con las habituales

ligaduras tempranas y tardfas. En un estudio,
los resultados seftalaron que el apriete del
cordén umbilical tenfa ventajas con el clampeo
demorado.*! No obstante, en otro estudio con
mayor nimero de prematuros, encontraron que
no hubo ninguna diferencia estadisticamente
significativa en los resultados entre los grupos
que exprimieron el cordén y aquellos con clampeo
demorado, tanto en transfusiones placentarias
como en enterocolitis necrotizante y hemorragia
intraventricular.*

En un ensayo clinico aleatorizado de no
inferioridad, determinaron si las tasas de muerte
o hemorragia intraventricular grave diferian
entre los recién nacidos prematuros que recibfan
transfusién placentaria a través de comprimir
el cordén umbilical y los que tenfan clampeo
tardio. En nueve centros médicos universitarios
de cuatro paises, reclutaron, entre junio de 2017
y septiembre de 2018, a prematuros nacidos
entre las 23 y las 31 semanas de gestacidn.
El resultado primario fue un compuesto de
muerte o hemorragia intraventricular grave para
determinar la no inferioridad de apretar el cordén
umbilical. No hubo diferencias en la mortalidad,
pero la hemorragia intraventricular grave fue
significativamente mads frecuente al exprimir el
cordon, en relacién con el clampeo demorado.®

En el afio 2020, se public6 una revisién
sistemdtica y un metaandlisis que abordaron
aspectos de sumo interés al aumentar la
transfusion placentaria como un pasaje de sangre
desde la placenta al recién nacido. Se incluyeron
19 estudios (2014 prematuros). Cinco (n = 922)
compararon el cordén umbilical apretado con el
clampeo demorado, y 14 (n = 1092) compararon
el apretar el cordén con el clampeo inmediato. El
apriete del cordén aumento significativamente el
riesgo de hemorragia intraventricular en relacién
con el clampeo demorado. En la comparacién
del clampeo inmediato con el apriete del cordén,
disminuyé la necesidad de transfusiones de
glébulos rojos, pero no mejoraron los resultados
clinicos. Concluyeron que apretar el cordén no
podia considerarse una estrategia de transfusiéon
placentaria en los neonatos prematuros, mediante
la evidencia actual

Aspectos fisioldgicos relacionados con el clampeo
del cordon umbilical en los prematuros

Los beneficios con el clampeo demorado son
producidos por hechos fisiolégicos, por lo cual
no se considera como un tratamiento, debido a
que la préctica respeta los aspectos naturales.



Esos beneficios resultan en que el neonato
reciba el volumen de sangre que le corresponde.
La transfusion placentaria es una inevitable
consecuencia fisioldgica en los primeros minutos
de vida, en la redistribucién de sangre entre la
placenta y el neonato.**¢ La naturaleza determind
que ese volumen de sangre le pertenecia al recién
nacido; entonces, ;por qué privarlo de que lo
reciba?

Es necesario conocer que, cuando ocurre un
sufrimiento fetal en etapas avanzadas del parto,
el perfodo expulsivo produce un menor pasaje de
sangre hacia el feto, por lo cual es imprescindible
que, al nacer, se efecttie el clampeo demorado del
cordén y que el neonato reciba la sangre de la
placenta y pueda recuperarse. Como ya se sefiald,
durante muchos afios, el clampeo inmediato del
corddon umbilical fue el estdndar. En esa accidn,
totalmente inadecuada y arbitraria, no tuvieron en
cuenta que el fundamento fisiolégico relacionado
con el clampeo del cordén era solo esperar el
suficiente tiempo en la transicién circulatoria
desde la placenta al recién nacido. Asimismo,
mejoraba la aireacion de los pulmones y generaba
un aumento en el flujo sanguineo pulmonar de
regreso al centro de la transicién circulatoria.

Ciertas revisiones pudieron sefialar los
significativos beneficios de las acciones
hemodindmicas con el clampeo demorado,
ya que se consideraba que era un efecto
protector fisiolégico. También diversos estudios
observaron que el tiempo en que se ligaba el
cordén tenfa una relacién con el momento en
que se producia la primera respiracién, junto con
otros mecanismos.

En la Argentina, a través de una iniciativa de
UNICEEF, se realiz6, en 1999, un estudio en 31
maternidades de todo el pais con el objetivo de
conocer cudl era el momento en que se ligaba el
cordén umbilical. Se midié el momento exacto
del clampeo con cronémetro en 3738 nacimientos.
La mediana del tiempo de la ligadura fue de
35 segundos en la poblacion global. A partir de
esos datos, se iniciaron una serie de acciones para
promover el clampeo demorado en nuestro pafs.
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Otro tema de importancia asociado a la
fisiologia es el de las células madre (stem cells),
que tienen multiples funciones y acttian sobre los
aspectos madurativos, en accién antiinflamatoria
en el sistema nervioso central y en la reduccién
de trastornos o enfermedades*” (Tabla 1).
Asimismo, dado que se conocia que la sangre
del cordén umbilical contenia varias células
madre hematopoyéticas precursoras de células
endoteliales en el mesénquima y células madre
de linaje muy potente, se concluyé el mérito del
clampeo demorado del cordén. Un importante
beneficio de esa demora se relaciona con mayor
cantidad de células madre en la sangre del cordén
umbilical, especialmente, en los prematuros
nacidos antes de las 28 semanas.

Se puede enfatizar que, en la accién de la
demora en el clampeo del cordén, se observa
la importancia de la transfusién placentaria al
contener la sangre junto con las células madre
que ingresan al neonato. Eso permite un pasaje
sumamente mayor de células madre, en especial,
cuando la demora es desde 60 a 120 segundos
luego del nacimiento (Tabla 2).

Hace poco tiempo, se observé la primera
transferencia de células madre de la humanidad
y el trasplante de células madre de la naturaleza,
que se publicé en el afio 2010.*® Eso pudo
realizarse porque, al nacer, la placenta y el cordén
umbilical comenzaban a contraerse y a bombear
sangre hacia el neonato.

TaBLA 1. Accion de las células madre ante diversos
trastornos neonatales*

Beneficios en trastornos confirmados
e Sindrome de dificultad respiratoria.
® Anemia de la prematuridad.
® Hemorragia intraventricular.

e Sepsis.
e Leucomalacia periventricular.

Beneficios en trastornos atin no confirmados
® Enfermedad pulmonar crénica.

e Apneas de la prematuridad.
® Retinopatfa del prematuro.

e Enterocolitis necrotizante.

e Ductus arteriosus persistente.

TaBLA 2. Tiempo de ligadura del cordon umbilical y células madre*”

Tiempo de clampeo

Volumen sanguineo

Células madre hematopoyéticas

(segundos) (ml) que recibe el neonato
Clampeo temprano 5 0 0
Clampeo demorado 180 75-80 1100-45 000
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Aquellos que atun efectdan el clampeo

temprano no conocen la fisiologfa de la transicién
en el nacimiento, lo que significa que restringen
las posibilidades del trasplante de células madre
y los privan de las células adicionales de la madre.
Las acciones de las células madre son sumamente
importantes y acttian en multiples situaciones de
riesgo, y sus efectos beneficiosos se prolongan
a las edades mayores e incluso a los adultos.
Asimismo, los fundamentos de sus mecanismos
fisioldgicos van tomando cada vez mds atenciéon
al generar un aumento de las células.
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