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Correlacion entre el pH, anidén-gap, gap
de iones fuertes por féormula de Stewart y de

Gilfix en neonatos con trastornos metabolicos

Horacio Mdrquez-Gonzdlez,* C Mireya Munoz-Ramirez,** Lucelli Yarez-Gutiérrez,*
Eduardo Almeida-Gutiérrez,*** Miguel Angel Ramirez-Garcia****

RESUMEN. La utilizacién de férmulas para determinar el hiato anidnico es actualmente una herramienta
util en la interpretacién del equilibrio acido base. Existen multiples ecuaciones sustentadas en la electroneu-
tralidad que han demostrado correlacién entre si en poblacién adulta. Sin embargo, dada la particularidad
de los neonatos, dichas formulas pueden no mostrar similitudes. Objetivo: Calcular el grado de correlacién
entre el pH, AG y la GIF por Stewart y Gilfix en neonatos en estado critico. Métodos: En una cohorte prospec-
tiva de neonatos atendidos en una unidad de cuidados intensivos neonatales se realiz6 un estudio transversal
comparativo con las gasometrias y laboratorios tomados al ingreso, con los cuales se calcularon las siguientes
férmulas: anién gap con y sin la inclusién del potasio, formula de gap iones fuertes de Stewart y la diferen-
cia de bases de Gilfix. Para el andlisis estadistico se realiz6 estadistica descriptiva e inferencial con prueba
de correlacién de Spearman y correlacion lineal con el pH y la formula de Stewart. Se emple6 el programa
estadistico SPSS version 20. Resultados: Se calcularon las férmulas en 146 gasometrias, encontrando una
correlacion estadisticamente significativa con la formula de gaps iones fuertes con el aniéon gap, diferencia
verdadera de bases. La mejor férmula para predecir las unidades de cambio con la ecuacién de Stewart fue el
déficit de bases. Conclusiones: El anién gap y la férmula de Gilfix tienen buena correlacién con la ecuacién
de Stewart.
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ABSTRACT. Using formulate to determine the anion gap is currently a useful tool in the interpretation of
acid-base balance. There are many equations sustained by electroneutrality that have proven correlation with
each other in adults. However, given the peculiarity of infants, these formulas can not show similarities. Ob-
Jjective: To estimate the degree of correlation between pH, AG, and GIF by Stewart and Gilfix critically ill neo-
nates. Methods: In a prospective cohort of infants cared for in a neonatal intensive care a comparative study
was conducted with laboratory blood gases and taken to income, with which were calculated by the following
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formulas: anion gap with and without the inclusion of potassium, strong ion gap formula of Stewart and Gilfix
base difference. For statistical analysis, descriptive and inferential statistics were performed using Spearman
correlation test and linear correlation with pH and formula Stewart. SPSS version 20 was used. Results: The
formulas were calculated on 146 blood gases, finding a statistically significant correlation with the formula of
strong ion gaps with the anion gap, unlike real bases. The best way to predict units change equation Stewart
was the base deficit. Conclusions: Anion gap Gilfix formula and have good correlation with the Stewart.

Key words: Acid alterations base, Stewart acid base, anion gap.

INTRODUCCION

La medicién e interpretacién de los gases san-
guineos mediante la gasometria arterial es una
practica inherente en el quehacer médico dia-
rio. Las decisiones diagndsticas y terapéuticas
del desequilibrio 4acido base (A-B) se sustentan
en el trayecto recorrido durante los ultimos dos
siglos, en los cuales la mayoria de los avances
cognoscitivos han fincado sus resultados; sin
embargo, no es estatico.

Habitualmente, con el resultado simple de
una gasometria pueden clasificarse los cuatro
trastornos primarios: acidemia metabdlica y
respiratoria; y la alcalemia metabdlica y respi-
ratoria.! Lo anterior sustentado en el compor-
tamiento del bicarbonato (CHO,-) y la presién
arterial de didxido de carbono (pCO,).

Sin embargo, Emmet y colaboradores en
1971 entendieron y explicaron la existencia de
aniones no medibles que afectan directamente
el comportamiento del pH y no pueden ser ex-
plicados sélo por el CHO,- y la pCO,,. Definieron
por primera vez la féormula del anién gap (AG)
o brecha anidnica en un intento por explicar el
equilibrio entre los aniones y cationes medi-
dos en el plasma.? La ecuacidn es la siguiente:
(Na + K) - (C1 + CHO,) tomando como valores
normales los resultados menores de 12 a 15;
y entendiendo que las cifras mayores pueden
explicarse por otras sustancias como metanol,
hierro, cuerpos cetdnicos, lactato, etanol, paral-
dehido, etc.?

Lo anterior sélo es una pieza del rompeca-
bezas que intenta explicar Stewart en su mo-
delo basado en la ley de la electroneutralidad,
en el cual todos los aniones, cationes y sistemas
amortiguadores (buffer) como los fosfatos y pro-
teinas aportan un peso en el balance del equi-
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librio A-B.* Su controvertida férmula incluia
todos los cationes medibles: sodio (Na), potasio
(K), magnesio (Mg) y calcio (Ca) y aniones como
el cloro (Cl) y lactato para estimar la diferen-
cla anidnica que posteriormente conformaria la
ecuacién final ajustada a los buffers principa-
les: fosfatos y albtimina.

La complejidad de la férmula de Stewart
motivo a otros grupos de investigadores, en es-
pecial a Gilfix y colaboradores,? a realizar una
ecuacién simplificada para el calculo de la ecua-
cion del gap de iones fuertes (GIF) justificada
en constantes de los aniones, cationes y buffers
que mayor peso aportan a la separacién del AG.

Las férmulas anteriores han sido compara-
das entre si en poblaciones adultas con tras-
tornos metabdlicos en situaciones clinicas, en-
contrando correlaciones superiores a 0.85 en
situaciones de acidemia metabdlica.® Son pocas
las aportaciones originales donde se realizan
pruebas de correlacion en poblacién pediatrica.

OBIJETIVO

Calcular el grado de correlacién entre el pH,
AG, y la GIF por Stewart y Gilfix en neonatos
en estado critico.

METODOS

Con la aprobaciéon del protocolo del comité lo-
cal de ética local de investigacion se integré de
2010 a 2012 una cohorte de recién nacidos aten-
didos en un Hospital Materno Infantil del Insti-
tuto Mexicano del Seguro Social del suroeste de
la Ciudad de México con los siguientes criterios
de seleccién: se incluyeron neonatos ingresados
a la Unidad de Cuidados Intensivos Neonata-
les (UCIN) durante el primer dia de vida por
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cualquier causa de gravedad, que a su ingreso
se les hicieran pruebas en todos los laboratorios
(gasometria arterial, biometria hematica, qui-
mica sanguinea incluidas pruebas de funcién
hepatica) y que se les diera seguimiento hasta
su egreso de la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales o defuncidn; se excluyeron los pro-
venientes de otras unidades hospitalarias con
la administracion previa de bicarbonato o algiin
electrolito intravenoso. Se excluyeron los pa-
cientes con egreso a otro hospital.

De la cohorte original se realiz6é un estudio
transversal analitico, calculando mediante la
gasometria y quimica sanguinea las siguientes
ecuaciones:

* AG simplificada: Na - (C1 + CHO,).

* AG completa: (Na + K) - (C1 + CHO,).

+ GIF Stewart: ((Na + K + Mg + Ca] - ([Cl- +
lactato]) - (2.46 x 108 x PCO2/10 pH + [albu-
mina en g/dL] [0.123 x pH - 0.631] + [PO4- in
mmol/L X {pH — 0.469}]).

+ Férmula del verdadero déficit de bases (DBv)
por Gilfix = DA - el déficit de base calculado
por la gasometria; el DBv se calcula de la si-
guiente manera: EB (gasometria) - DBc.

- Efecto de aniones y cationes principales =
{(Na+] - [CI-]} — 38.

- Efecto de principales buffers = 0.25
(42-albumina en g/dL).

- Déficit de base corregido (DBc) = (efecto
de aniones y cationes) + (efecto de princi-
pales buffers).

El diagnoéstico del trastorno A-B y el compo-
nente primario se realiz6 con base en las ecua-
ciones de la primera y segunda regla de oro del
bicarbonato.”

Todos los equipos bioquimicos fueron estan-
darizados y certificados en el periodo de recau-
dacién de las muestras y los datos fueron vacia-
dos en una base de datos por personal ajeno al
cuerpo de investigadores.

Analisis estadistico: se realizé estadistica
descriptiva utilizando frecuencias y porcentajes
en variables cualitativas; la media y la desvia-
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cién estandar se emplearon como pruebas de
tendencia central y dispersién. En el analisis
inferencial se emple6 la prueba de correlacion
de Pearson entre cada una de las pruebas y se
empled regresiéon lineal para determinar la r?
tomando como variable dependiente el pH y el
resultado de la formula de Stewart.

El paquete estadistico empleado fue el SPSS
version 20 para Windows.

RESULTADOS

En total se obtuvieron 146 neonatos con una
media de edad gestacional de 37 = 4 semanas
atendidos en la UCIN; los calculos gasométricos
se muestran en el cuadro I.

La férmula de EBv de Gilfix present6 resul-
tados con mayor grado de correlaciéon con AG
con y sin K y la formula de GIF de Stewart, el
resto se muestra en el cuadro I1.

En el andlisis de regresién lineal la formula
de Stewart present6 una r?> mayor con el AG sin
K @?=0.76, p <0.0001) y con la férmula de EBv
de Gilfix (r? = 0.9, p < 0.0001) en las gasome-
trias clasificadas con acidemia metabdlica pura
(Cuadro III).

DISCUSION
La difusion del uso de las formulas para inter-
pretar la electroneutralidad, entiéndase el prin-

cipio de Stewart, es aun limitada en el campo
clinico. La razén radica en la dificultad para

Cuadro I. Caracteristicas generales de los resultados de

célculos de las gasometrias de la cohorte de neonatos
criticamente enfermos.

Variable Media (desviacion estandar)
pH 727 £ 0.1
Déficit de base -1.5+02
AG con K 18+ 1.6
AG sin K 111 £12
SIG por Steward 42 +1.6
Dbv de Gilfix 19+02
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Cuadro II. Correlacion entre los resultados de las ecuaciones para interpretacion del desequilibrio A-B.

AG con K AGsinK GIF EBv pH

AG con K Correlacion 1 0.837 0.869 0.826 -0.1

p < 0.0001 < 0.0001 < 0.0001 0.68
AG sin K Correlacién 0.837 1 0.823 0.975 -0.06

p < 0.0001 < 0.0001 < 0.0001 0.431
GIF Correlacién 0.869 0.823 1 0.782 0.89

p < 0.0001 < 0.0001 < 0.0001 0.287
EBv Correlacion 0.826 0.975 0.782 1 -0.126

o < 0.0001 < 0.0001 < 0.0001 0.126
pH Correlacién -0.151 -0.06 0.89 -0.126 1

p 0.068 0.432 0.27 0.12

Correlacion de Spearman.

AG = anion gap; GIF = gap de iones fuertes; EBv = déficit de base verdadero.

Cuadro lll. Resultado de la regresion lineal para predecir dos variables dependientes: pH y GIF por Stewart.

pH

Acidosis metabdlica

Variable r2 p r2
Déficit de base 0.6 < 0.001 0.8
AG con K -0.15 0.1 0.3
AG sin K -0.13 0.2 0.01
EBv 0.1 0.3 0.7
pH : - -
GIF 0.05 0.6 0.1

medir todos sus componentes y la complejidad
del calculo. En el caso de los neonatos en las
primeras horas de vida, los electrolitos no re-
presentan una urgencia (exceptuando el Ca y
Mg) dado que son reflejo de los niveles séricos
maternos.®

La acidemia metabdlica (secundaria a hiper-
lactatemia) y la acidemia respiratoria (debida
al conjunto de enfermedades neonatales respi-
ratorias que alteran la difusién) son los princi-
pales trastornos del equilibrio 4acido base en el
neonato.’

Considerando que el pH y el déficit de base
son los componentes mas empleados para el
diagnostico de los trastornos A-B, es contras-
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Acidosis respiratoria

GIF por Stewart

Acidosis metabdlica Acidosis respiratoria

p r? p r? p
<0.0001 0.08 <0.0001 -0.1 0.3
-0.1 0.1 0.07 0.1 0.4
-0.1 0.76 <0.0001 0.2 05
0.145 0.9 <0.0001 07 0.001
- 0.09 <0.0001 -0.2 0.006
0.3 - - - -

tante que su correlacién en general con las for-
mulas que estiman la electroneutralidad sea
baja y no significativa, lo que probablemente
se justifique porque las ecuaciones previamen-
te presentadas no tienen como fin ultimo pre-
decir el comportamiento del pH, sino mas bien
proveen informacion sobre la desproporcionada
diferencia a favor de los aniones que no siempre
alteran el pH de manera simultanea.!’

La formula de AG es la méas conocida y me-
jor empleada. Es util principalmente en la aci-
demia metabdlica, incluso los valores normales
sugieren que la etiologia puede deberse a pérdi-
das gastrointestinales o renales; sin embargo,
la mayor debilidad consiste en que no considera
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el peso del bicarbonato, de los aniones y catio-
nes débiles, asi como el efecto de los buffers. Por
lo anterior, pierde utilidad en los trastornos de
alcalemia y en los componentes respiratorios.
En nuestro estudio queda de manifiesto esta
debilidad al mostrar un nivel de r? de 0.2 en el
analisis de regresion lineal cuando se realiz6 en
acidemia respiratoria.!?

La féormula de Stewart es la mejor y la més
completa ecuacién para interpretar el principio
de la electroneutralidad, aun cuando es inevi-
table que muchos facultativos decidan no em-
plearla debido al niimero de variables bioqui-
micas y a la manera de calcularlo; sin embargo,
la versién reducida de Gilfix para determinar
el verdadero déficit de bases ha demostrado ser
igual de efectiva.'? Se descubri6 que la correla-
cién entre ambas es mayor de 0.9.

Para la acidemia respiratoria, encontramos
que la férmula de SIG presenté una r? de 0.7. Lo
cual nos hace suponer que en los componentes
respiratorios, la SIG explica el comportamiento
de la féormula de Stewart en 70%. Con lo ante-
rior, se infiere que esta formula puede emplear-
se en este tipo de desequilibrios acido-base.

En la acidemia metabdlica, el AG y la DBv
de Gilfix presentan resultados similares cuando
la regresion lineal considera el resultado de la
férmula de Stewart como variable dependiente;

sin embargo, cuando el pH es la variable modi-
ficable, todas las formulas pierden significancia
estadistica comparada con el déficit de base.

El presente estudio pretende estimar exclu-
sivamente las correlaciones entre las férmulas
existentes para evaluar la electroneutralidad.
Las debilidades pueden llevar a un error tipo I
al no considerar confusores como el manejo te-
rapéutico, las alteraciones metabdlicas mater-
nas y el analisis limitado sélo a los trastornos
acidémicos. La poblacién, como previamente
se menciond, resulta una limitante importante
dado que los neonatos son una poblaciéon par-
ticular en la que los trastornos A-B deben ser
interpretados con cautela.

Las debilidades previamente expuestas pue-
den reforzarse con muestras tomadas después
de 48 horas, comparando todos los trastornos
A-B.

CONCLUSIONES

La correlaciéon entre el AG, GIF y el DBv es alta
en la poblacién neonatal. La GIF es el mejor
modelo predictivo para los trastornos respira-
torios.

El pH y el déficit de base tienen una baja co-
rrelacién con las férmulas que estiman el prin-
cipio de la electroneutralidad.
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