Atraso no clampeamento do cordão umbilical precoce em recém-nascidos prematuros: revisão sistemática e metanálise.
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A metanálise incluiu 18 estudos controlados e  randomizados, comparando  o atraso do clampeamento do cordão versos o clampeamento precoce, englobando 2834 lactentes. A maioria dos lactentes alocados para o clampeamento tardio recebeu um atraso de ≥60 segundos.

a) O atraso do clampeamento do cordão umbilical reduz a mortalidade hospitalar: o atrasou do clampeamento do cordão reduziu significativamente  a mortalidade por todas as causas antes da alta hospitalar (risco relativo de risco 0,69, intervalo de confiança de 95% 0,52-0,91; P = 0,009), sem heterogeneidade na análise desse resultado (I2 = 0). A qualidade da evidência é alta. Uma análise de subgrupo pré-definida mostrou que o clampeamento tardio reduziu significativamente a mortalidade para lactentes nascidos ≤ 28 semanas de gestação (3 ensaios, 996 lactentes; risco relativo de  0,70, 95% Intervalo de confiança 0,51 a 0,95; P = 0,02- P = 0,02)
b) O atraso do clampeamento do cordão foi seguro para a mãe e recém-nascido: o clampeamento tardio do cordão nesses recém-nascidos não afetou a hemorragia materna pós-parto ou a necessidade de transfusão de sangue materno, sendo esta estratégia segura para a mãe. Para o bebê, o clampeamento tardio do cordão parece bem tolerado sem evidência de efeito nos escores de Apgar, necessidade de ressuscitação, intubação no parto e  temperatura na admissão na UTIN. As principais morbidades neonatais de graves como hemorragia intraventricular, retinopatia grave da prematuridade, doença pulmonar crônica, enterocolite necrosante e ou sepse tardia não foram significativamente diferentes entre os bebês randomizados.

c) O atraso do clampeamento do cordão aumentou o hematócrito do bebê, confirmando a transfusão placentária: houve um aumento do hematócrito de 2,7% na primeira semana nos recém-nascidos com atraso do clampeamento do cordão, confirmando a ocorrência da transfusão placentária.

d) Há potenciais danos decorrentes do atraso do clampeamento do cordão? Aumenta a hiperbilirrubinemia? O clampeamento tardio do cordão  aumentou a incidência de policitemia, com uma diferença de risco aumentada de 3% (intervalo de confiança de 95% de 2% a 5%) e aumentou a incidência de icterícia (diferença média no pico de bilirrubina + 4 µmol / L). No entanto, não houve diferença  nas indicações de exsanguineotransfusões  para policitemia ou para hiperbilirrubinemia. O aumento da incidência de policitemia e pico de bilirrubina em crianças com clampeamento tardio não foi associado à morbidade. 
2) Por quais mecanismos o atraso do clampeamento do cordão umbilical  pode ter seus benefícios? O aumento da mortalidade nos recém-nascidos prematuros com clampeamento  precoce do cordão se deve ao baixo fluxo sanguíneo sistêmico, o que não ocorre nos bebês com clampeamento tardio, além de, nestes de clampeamento tardio, melhor pressão arterial, melhor saturação de oxigênio.

Talvez o mais importante, o atraso no clampeamento pode evitar o uso desnecessário de intervenção prejudicial. Quase todos os recém-nascidos prematuros começam a respirar em 60 segundos particularmente se gentilmente estimulado. Retardar o clampeamento por 60 segundos ou mais pode, assim, aumentar o número de lactentes que respiram antes do clampeamento do cordão, o que pode estabilizar a transição hemodinâmica e reduzir a intubação endotraqueal e a ventilação mecânica invasiva. Essas intervenções podem ser perigosas e podem iniciar uma cascata de eventos potencialmente adversos, incluindo liberação de marcadores inflamatórios, tratamento com inotrópicos, acessos venosos, retardo da  alimentação  e displasia broncopulmonar, predispondo ao aumento do risco de morte e comprometimento do neurodesenvolvimento.
IMPLICAÇÕES DESTA METANÁLISE DO CLAMPEAMENTO DO CORDÃO  TARDIO VERSOS PRECOCE

Esta revisão fornece evidências de alta qualidade de que, nas populações experimentais representadas, o retardo do clampeamento reduz a mortalidade e as transfusões de sangue infantil, tanto no pré-termo (<37 semanas de gestação) quanto no pré-termo (≤28 semanas de gestação), sem aumentar a proporção com baixos índices de Apgar ou que receberam suporte cardiorrespiratório ou reanimação neonatal no parto. Na maioria das crianças nesta revisão, o atraso no clampeamento foi planejado por 60 segundos ou mais. Assumindo que um milhão de bebês nascem ≤28 semanas de gestação globalmente (4), o uso de clampeamento retardado em vez de precoce pode alcançar entre 11.000 e 100.000 sobreviventes adicionais a cada ano. O clampeamento tardio do cordão também levou a reduções cada vez maiores na probabilidade de receber transfusões de sangue subseqüentes.
Conclusões: Esta revisão mostra, com evidências de alta qualidade, que, em estudos que não relataram ordenhado cordão, o clampeamento tardio reduz a mortalidade em prematuros e confirma achados anteriores de que o retardo no clampeamento reduz as transfusões de sangue subsequentes. O retardo do clampeamento não teve impacto na morbidade neonatal ou materna clinicamente significativa São necessários ensaios de ordenha do cordão contra o clampeamento tardio, de combinar a ordenha do cordão com o clampeamento tardio e a ressuscitação com ou sem o cordão umbilical intacto, antes ou depois do início da respiração. O acompanhamento da infância será essencial
[image: image1.png]Meta-analyses showing the effect of delayed versus early cord clamping on the risk ratio for
hospital mortality in 18 trials in (i) 2834 infants <37 weeks gestation (top) and (i) three trials
in 996 infants <28 weeks gestation (bottom).
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