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Resumen

Introduccién: La ictericia neonatal es considerada una manifestacion caracteristica de la
enfermedad hepatobiliar, causada por un aumento de los niveles de bilirrubina en sangre, la cual
se establece como la patologia mas frecuente del periodo neonatal. Se puede identificar por la
presencia de pigmentaciéon amarillenta en la epidermis. La bilirrubina es un antioxidante
importante que tiene un régimen modificador para conservar los estandares invariables, ya que
puede verse alterado por varias factores y procedencias conllevando asi a aumentos de los niveles
de bilirrubina de modo sucesivo, logran altos valores existiendo el riesgo de que cruce la barrera
hematoencefalica y provoquen dafio cerebral, ocasionando secuelas en el desarrollo neurologico.

Objetivo: Determinar la Correlacion entre la Escala de Kramer y los Niveles de Bilirrubina
Sérica en Pacientes Neonatales con Diagnostico de Ictericia Ingresados en el Area de UCIN del
Hospital Docente Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia en el periodo de
Febrero-Abril del 2023.

Material y métodos: Se realizd un estudio prospectivo, observacional y descriptivo, con una
muestra de 50 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion.

Resultados: El grupo de edad de madres con neonatos diagnosticados con ictericia que con
mayor frecuencia se observo, fue de 24-29 afios con un (30%). La nacionalidad de madres con
neonatos diagnosticados con ictericia que con mayor frecuencia se observd, fue de dominicanas,
con un (74%), seguida de un (24%) de nacionalidad haitianas. La preeclampsia fue el antecedente
personal de la madre mas visto, estando presente en un (36%), seguida de un (24%) de madres que
negaron haber tenido algun antecedente personal. El numero de embarazos que con mayor
frecuencia se observo fue de 1, con un (38%). El grupo y Rh sanguineo de la madre que se observo
con mayor frecuencia fue el A+, con un (36%), seguido de O+ con un (34%). En el estudio se pudo
observar que ambos sexos de pacientes neonatales diagnosticados con ictericia se afectan en igual
proporcion, con un (50%) cada uno. El tiempo de vida extrauterina que con mayor frecuencia se
observo fue de 1-7 dias con un (84%). El rango de edad gestacional mayor afectado fue el de 37-
41 semanas, representando un (48%) de la muestra estudiada. El rango de peso de neonatos
diagnosticados con ictericia mayor afectado fue de <2,500 gramos con un (54%). El grupo
sanguineo y Rh de neonatos que presentd mayor porcentaje de ictericia fue de O+ con un (34%).
La zona de Kramer que mas se presentd en la muestra estudiada fue la 2, estando presente en el
(54%) de los pacientes. El rango de valor de bilirrubina sérica que con mayor frecuencia se
presentd fue de 7-9 mg/dL con un (34%). Se realizé una prueba entre la escala de Kramer y los
valores de bilirrubina sérica, donde se obtuvo un valor r de Pearson de 0,541 lo que nos refiere que
existe un grado de correlacién moderado entre ambas variables ya mencionadas.

Conclusion: En vista de los resultados obtenidos, se concluye que existe un grado de
correlacion moderado entre la escala de Kramer y la bilirrubina sérica

Palabras claves: Zona de Kramer, Bilirrubina sérica, ictericia, neonatos y antecedentes
personales maternos.



Abstract

Introduction: Neonatal jaundice is considered a characteristic demonstration of the
hepatobiliary illness, caused by an increase of the levels of bilirubin in blood, which establishes
like the most frequent pathology of the neonatal period. It can be identified by the presence of
yellowish pigmentation in the epidermis. Bilirubin is an important antioxidant that has a
modificatory to preserve the invariable standards, since it can be altered by several factors and
provenance leading to increases of the levels of bilirubin un a successive way, achieving high
values and existing the risk of it to cross the blood-brain barrier and causing cerebral damage,
causing sequels in the neurological development.

Objective: Determine the correlation between the Kramer score and levels of bilirubin in blood
in neonatal patients diagnosed with jaundice hospitalized in the UCIN area of the Hospital Docente
Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia in the period of February-April of 2023.

Material and methods: A prospective, observational and descriptive study was conducted with
a sample of 50 patients who met the inclusion criteria.

Results: The age range of newborn diagnosed with jaundice that was observed with the most
frequency was from 24-29 with (30%). The nationality of the mothers with newborn diagnosed
with jaundice that was observed with the most frequency was Dominicans, with (74%), followed
by Haitians with (24%). Pre-eclampsia was the most related personal history being present in
(36%), followed by (24%) of mothers who didn’t present any personal history. The number of
pregnancies which was observed with the most frequency was 1 with (38%). The blood type and
Rh of the mother that was observed with the most frequency was A+ with (36%), followed by O+
with (34%). In the study, it can be observed that both sexes of the newborn patients diagnosed with
jaundice were affected in equal proportion with (50%) for each. The extrauterine lifetime that was
observed with the most frequency was of 1-7 days with (84%). The gestational age range most
affected was 37-41 weeks representing (48%) of the sample studied. The weight range of newborns
diagnosed with jaundice most affected was <2,500 grams with (54%). The blood type and Rh of
newborns that presented the most percentage in the sample studied was O+ with (34%). The
Kramer score that was presented the most in the sample studied was 2, being present in (54%) of
the patients. The range of bilirubin that was presented in the most frequency was 7-9 mg/dL with
(34%). A test between the Kramer score and the bilirubin in the blood was conducted, where it
was obtained a r value of Pearson of 0,541, which indicates that there is a moderate degree of
correlation between the two variables already mentioned.

Key words: Kramer score, Bilirubin in blood, jaundice, newborns and maternal personal history.



1. Introduccion

La Ictericia constituye una condiciéon habitual afectando aproximadamente al 60% de los
neonatos a término y el 80% de los prematuros a nivel mundial, lo que aumenta el ingreso
hospitalario al area de neonatologia durante los primeros siete dias de vida. )

La ictericia neonatal es una manifestacion caracteristica de la enfermedad hepatobiliar,
causado por un aumento de los niveles de bilirrubina sérica, establecida como la patologia que con
mayor frecuencia incide en el periodo neonatal, se manifiesta por la presencia de una pigmentacion
de color amarilla en la epidermis. La bilirrubina es un antioxidante importante que tiene un régimen
modificador para preservar los estandares invariables, ya que puede alterarse por varias razones,
conllevando asi a aumentos de los niveles de bilirrubina de modo progresivo, logrando de esta
manera, valores elevados de la misma con una probabilidad de que exista el riesgo de que cruce la
barrera hematoencefalica y provoque dafio cerebral, sobre todo en los ganglios basales,
estimulando o provocando a secuelas en el desarrollo neuroldgico. Esta debe ser diagnosticada por
el personal competente y se puede realizar con la inspeccion visual de la piel y escleroticas; sin
embargo, se ha empezado a utilizar el método de la escala de Kramer que en las ltimas décadas
ha sido de gran utilidad para un analisis temprano de hiperbilirrubinemia, siendo asi un método no
invasivo, comodo e indoloro para el neonato, aparte de que es una herramienta mas facil de utilizar
para el personal médico ya que proporciona rapidez a la hora de identificar los valores de
bilirrubina sérica seglin la zona afectada sin necesidad de esperar los estudios de laboratorios. Una
de las formas de presentacidn de la ictericia es manera fisioldgica, y surge posterior a las 24 horas
de vida con unos valores de 5 a 6 mg/dl entre las 72 y 95 horas; posee un pico maximo de tres a
cuatro dias y disminuye luego de las dos semanas de vida, esto es debido a un proceso escaso de
captacion, transporte, correlacion de la bilirrubina en el higado y disminucién en la excrecion del
recién nacidos. Por otro lado, también se encuentra la ictericia patologica que se origina dentro de
las 24 horas de vida; los niveles de bilirrubina total se encuentran por encima del 95 percentil para
la edad, es decir, si la bilirrubina total es 5.0 mg/dl su velocidad de incremento es de 0.2 mg/dl por
hora por lo que se aumenta la produccion de bilirrubina causando dificultades.

La ictericia puede ocurrir por diversos factores, los cuales alteran las diferentes etapas del
metabolismo de las bilirrubinas, y entre sus causas mas comunes se encuentran la isoinmunizacioén
por incompatibilidad al ABO con un porcentaje de un 39.5%, por RH con un 8% y un 5.4% por
grupos menores, mientras que la leche materna es la causante en el 4.25%, cefalohematoma con
un 3.1%. Puede de igual manera tener un factor multifactorial con un 9.6% y en un 30.3% se debe
a causa indeterminada. ®

Cuando un neonato es diagnosticado con hiperbilirrubinemia se debe realizar una anamnesis,
exploracion fisica y estudios de laboratorio para buscar causas patoldgicas de la ictericia. El
tratamiento inicial incluye la fototerapia, pero cuando los niveles séricos de bilirrubina son muy
altos o no disminuyen, se procede a un recambio sanguineo en el paciente (exanguinotransfusion).
En ese caso, también es necesario dar tratamiento de la patologia causante del aumento de los
niveles séricos de bilirrubina. )
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1.1 Antecedentes
1.1.1 Internacionales

En un estudio cuantitativo, de correlaciéon y de corte transversal, realizado en el 2018 en
Ecuador por Utreras B.J. en el Hospital General Julius Doepfner, con el titulo de “Zonas de Kramer
y medicion de bilirrubina sérica en correlacion con la medicion de bilirrubina transcutanea en
recién nacidos con ictericia neonatal”, se concluyéd que el valor de bilirrubina medida de manera
transcutanea es altamente comparable a la bilirrubina sérica total y a las zonas de Kramer ya que
por su alta sensibilidad es util como método de screening de hiperbilirrubinemia no invasivo, de
bajo costo y de facil aplicacion, sin embargo, no podria ser usado como una prueba confirmatoria
de enfermedad. La correlacion se encontraba en el grupo de edad gestacional de 39 semanas con
43.75 % (n= 28), predominando el sexo femenino con 51.6 % (n= 33). Las variables de
antropometria englobaron su frecuencia de acuerdo con la media de valores, asi la ictericia se
relaciona con: Peso: 3398.4 gr; Talla: 50.2 cm; Perimetro Cefalico: 34,27 cm; Perimetro Toracico:
34.17 cm. El indice de correlacion de Pearson entre las zonas de Kramer y Bilirrubina transcutanea
fue de 0.81 y de la Bilirrubina sérica con la Bilirrubina transcutanea fue de 0.85. ¥

Durand P (2019), realiza un estudio en el Hospital Hipolito Unanue de Tacna, para analizar o
comparar el nivel de concordancia que existe entre la escala visual de Kramer, bilirrubina
transcutanea y bilirrubina sérica en el diagnostico de ictericia en los recién nacidos (RN), el cual
concluye que existe un alto nivel de concordancia entre estos métodos. En el estudio de caracter
de correlacional, prospectivo y de corte transversal, se evaluaron 34 neonatos que presentaron
ictérica que evidencian un alto grado de correlacion entre la bilirrubina sérica y la escala visual de
Kramer (r= 0,892 y p <0,005), con una concordancia considerable (kappa = 0,742). La
caracterizacion epidemioldgica de la ictericia neonatal, se muestra con frecuencias mayores en
neonatos a término (76,5%), de peso normal (73,5%), adecuados para la edad gestacional (85,3%)
y compatibles con el grupo sanguineo materno (82,4%). ©

Figueroa J, en un estudio relacional, retrospectivo y transversal denominado: “’Relacion entre
la escala visual de Kramer y los niveles de bilirrubina en neonatos realizado en el Hospital II de
Essalud Pucallpa en el periodo 2017-2018’, el cual estuvo constituida por una muestra de 214
neonatos y su instrumento utilizado fue la encuesta, obtuvieron como resultados los siguientes
datos: segun la escala de Kramer 37,4% (80) tienen ictericia en la cabeza y cuello; el 39,7% (85)
tienen ictericia hasta el ombligo; 11,7% (25) tienen ictericia hasta las rodillas; 7,0% (15) tienen
ictericia hasta los tobillos, seglin nivel de bilirrubina en sangre de 5 — 12 mg/dl hay 80 neonatos a
término y 1 prematuro; 12 — 16 mg/dl de bilirrubina en sangre hay 102 neonatos a término y 7
prematuros; 16 — 18 mg/dl de bilirrubina en sangre hay 8 neonatos a término y 12 prematuros; mas
de 18 mg/dl de bilirrubina en sangre hay 2 neonatos a término y 2 prematuros; 56 presentaron
incompatibilidad de grupo sanguineo segn nivel de bilirrubina en sangre 5 — 12 mg/dl hay 17
neonatos, 12 — 16 mg/dl hay 25 neonatos, 16 — 18 mg/dl hay 10, mas de 18 mg/dl de bilirrubina en
sangre hay 4 neonatos; 20 neonatos presentaron sepsis segin nivel de bilirrubina en sangre 5 — 12
mg/dl hay 3 neonatos, 12 — 16 mg/dl hay 12 neonatos, 16 — 18 mg/dl hay 5 neonatos, 32 tuvieron
antecedentes de ingesta materna de medicamentos segun nivel de bilirrubina en sangre 5 — 12
mg/dl hay 6 neonatos, 12 — 16 mg/dl hay 9 neonatos, 16 — 18 mg/dl hay 13 neonatos, mas de 18
mg/dl de bilirrubina en sangre hay 4 neonatos; 85 tienen una lactancia materna exclusiva segun
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nivel de bilirrubina en sangre 5 — 12 mg/dl hay 53 neonatos, 12 — 16 mg/dl hay 30 neonatos, 16 —
18 mg/dl hay 2 neonatos. Los resultados concluyentes reflejan que existe una relacion significativa
entre ambas variables de estudio, y para determinar su relacion se aplicd la prueba no paramétrica
chi cuadrado con un nivel de significancia al 95% (p=0,000). ©

Urefia J. (2016), Loja — Ecuador, realizé un estudio denominado ‘’Relacion de la escala de
Kramer con los valores séricos de bilirrubinas en el diagndstico de ictericia neonatal en el servicio
de neonatologia del Hospital General Isidro Ayora’’, donde su objetivo principal de esta
investigacion, es determinar la relacion que existe entre las zonas de Kramer con los valores séricos
de bilirrubina, y como objetivos especificos, identificar los casos de recién nacidos con Ictericia
Neonatal, determinar la frecuencia de la Ictericia seglin el sexo y la edad gestacional, analizar la
valoracion de la escala de Kramer y relacionar el grado de Ictericia segun los valores séricos de
bilirrubinas en los Recién Nacidos. Para ello la informacién se obtuvo utilizando las historias
clinicas de los recién nacidos, que fueron hospitalizados, en el area de neonatologia de Hospital
General Isidro Ayora de la Cuidad de Loja, durante el periodo de marzo — agosto 2015, cuya
muestra fue de 80 recién nacidos de los cuales 43, fueron del sexo masculino con 54%, y 37 fueron
de sexo femenino con el 46%, ademas se pudo constatar que 17 recién nacidos fueron Pretérmino
con el 21%; 62 fueron a término con el 78%, y un solo caso de recién nacido Postérmino; ademas
existio predominio de las zonas de Kramer 3 y 4, cuyas cifras de bilirrubinas se encontraron entre
8 — 16 mg/dl y 10 — 18 mg/dl respectivamente, concluyendo que si existio relacion entre las zonas
de Kramer con los valores séricos de bilirrubina en 62 recién nacidos con el 77%.

1.1.2 Nacionales

Chevalier A.J. en el 2018, realizé un estudio observacional y descriptivo, de tipo prospectivo
en el Hospital Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia en la Republica
Dominicana, en el area de neonatologia, con el proposito de establecer la correlacion entre la
bilirrubina sérica total y la bilirrubina transcutanea donde se evaluaron un total de 30 pacientes y,
de acuerdo a la investigacion realizada, los valores de bilirrubina sérica y transcutaneas presentan
una buena correlacion, dando como resultado los siguientes datos @: El 60 por cientos de los
recién nacidos que desarrollaron hiperbilirrubinemia tenian menos de 3 dias de nacidos y un 37
por ciento se encontraba entre las 36 a 38 semanas de edad gestacional. La media de los valores
de bilirrubina transcutanea frontal y central fue de 15.56Mg/dl y 14.53Mg/I1 respectivamente, con
una diferencia de 1.036Mg/dl. Se realiz6 una correlacion de Pearson entre las bilirrubinas
transcutaneas y se encontrd una correlacion de 0.71. La bilirrubina frontal y la sérica obtuvieron
la mayor correlacion de Pearson, la cual fue de 0.91. La bilirrubina transcutanea central obtuvo en
general menor discrepancia en relacion a la sérica; el promedio de diferencia fue de 1.64Mg/dl.
Los recién nacidos de piel blanca y con edad gestacional entre 35 y 38 semanas obtuvieron valores
mas proximos entre las muestras. El bilirrubinémetro Kejian KJ-8000 puede ser utilizado como
una herramienta de monitoreo de bilirrubina en neonatos con riesgo de hiperbilirrubinemia e
ictericia; reduciendo el niimero de procesos invasivos, estancia hospitalaria y a su vez permitir
tomar la decisidn de iniciar el tratamiento con fototerapia o dar el alta médica.
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1.2 Justificacion

La ictericia neonatal es una patologia con una mayor incidencia en los neonatos, que se
caracteriza por la visualizacion de la bilirrubina en la piel, la cual se torna de un color amarillento,
ya que, por una alteracion en el higado, afecta el metabolismo y no se conjuga adecuadamente para
su posterior excrecion, teniendo esta como consecuencia, una elevacion de los niveles séricos por
encima de los 5 mg/dl. A nivel de América latina el 60, 70 y 80% de los recién nacidos ha
presentado ictericia neonatal los cuales en su mayoria son fisioldgicas dada a su alta prevalencia'y
su capacidad para generar neurotoxicidad. ()

Actualmente el tratamiento mas eficaz y utilizado para la ictericia neonatal en toda
Latinoamérica es la fototerapia, el cual es completamente seguro para recién nacidos a término y
prematuros, disminuye el riesgo de recambio sanguineo al reducir la concentracion de bilirrubina.
Cuando esta condicion clinica se maneja de manera adecuada suele ser benigna, pero
aproximadamente del 5% al 11% de los recién nacidos desarrollan hiperbilirrubinemia grave o
ictericia patoldgica por lo que aumenta el uso de fototerapia, exanguinotransfusiéon o el uso de
farmacos que aceleren el metabolismo de la bilirrubina, por lo que es importante que el personal
de salud encargado esté apto para las actividades a realizar. La mayoria de resultados muestran
que la ictericia neonatal en América latina tiene una prevalencia entre el 60% y 80% en neonatos
a término y prematuros respectivamente, teniendo como factores de riesgo la incompatibilidad
sanguinea, prematuridad y lactancia materna, implicando complicaciones graves como
encefalopatias, kernicterus, sordera, entre otros; sin embargo, el personal de salud cuenta con la
total libertad para la aplicacion de la fototerapia efectiva en el neonato. Se ha determinado que la
fototerapia es un proceso efectivo en el neonato con diagnostico de ictericia, disminuyendo los
niveles de bilirrubina, conjugando y eliminando la misma, por lo que es primordial un diagnéstico
oportuno para evitar complicaciones. (!

Por tal razon despierta nuestro interés acerca del tema de la ictericia neonatal y la forma de
medicion de la misma. Es una afeccion bastante frecuente a nivel hospitalario y nos surge la
motivacién de comparar por nuestros propios medios el método de la escala de Kramer contra los
valores de laboratorio del Recién Nacido. Durante nuestra rotacion por el area de UCIN en el
Hospital Docente Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia, nuestra docente nos
instruy6 sobre la Escala de Kramer y como identificar la cantidad de bilirrubina segin las zonas
afectadas en un paciente neonatal con ictericia. A partir de esto, nos cuestionamos qué porcentaje
de veracidad tiene el método de la escala de Kramer comparado con los niveles de bilirrubina en
el analisis de laboratorio. Por consiguiente, con nuestro estudio pretendemos identificar cudl es el
grado de correlacion que existe entre la escala de Kramer y los valores de la bilirrubina sérica.
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I1 Planteamiento del Problema

La ictericia neonatal es un signo clinico que se refleja o se evidencia a nivel de lo que es la
piel, la cual se manifiesta por alteraciones en el metabolismo de la bilirrubina y puede presentarse
por procesos fisiologicos como también patoldgicos de diversas etiologias. La ictericia es un
estado que se puede observar en el 60% de los recién nacidos a término y 80% de prematuros, es
decir, de 140 millones de nacimientos al afio a nivel mundial aproximadamente 84 a 112 millones
presentaran esta condicidn en el transcurso de las dos primeras semanas de vida. De igual manera
en paises subdesarrollados, como Africa y Asia, la incidencia de bilirrubina mayor a 25 mg/dl
varia entre cuatro y 46% del total de recién nacidos. ®

Con relacidon a Norte América los valores de bilirrubina mayor de 20 mg/dl se presentan en
uno de cada 72, y mayor de 25 mg/dl en uno de cada 1430 nacimientos. En lo que respecta a Sur
América, paises como Peru, poseen una incidencia de hiperbilirrubinemia de alrededor del 48%,
lo que se traduce en 39 por cada 1000 nacidos vivos. Asi mismo, en un estudio hecho en Chile,
entre el 2013 y 2016 se evidenciaron datos de bilirrubina mayor a 20 mg/dl en uno por cada 42
nacidos vivos, y mayor a 25 mg/dl en uno por cada 428. ®

En los centros hospitalarios de la Reptblica Dominicana, el alto indice de casos de ictericia y
la corta estancia hospitalaria (que va de 4-12 horas) postnatal, exigen contar con un método rapido
y seguro para la medicion de la bilirrubina en el RN, aparte de los métodos estandares ya
establecidos para medir la ictericia; entre ellos, la inspeccidn visual y las pruebas de laboratorios
clinicos, estas Ultimas, aunque son un método mas objetivo, presentan algunas desventajas como
la falta de relacion temporal entre la extraccidn y el reporte de la misma, —pudiendo dificultar su
interpretacion—; el alto costo que representan para el hospital o el paciente; y que la toma rutinaria
de sangre se asocia a un mayor riesgo de infecciéon ademas de que significa un proceso doloroso
para el RN®. Es por ello que el método de la escala de Kramer ofrece miultiples ventajas en la
evolucion del RN ictérico. No se encontraron diferencias raciales. Se recomienda implementar la
aplicacion de este método de Kramer en todas las unidades de neonatos en los hospitales,
preferentemente en aquellas que carezcan de bilirrubindmetros transcutaneos. El esquema de
Kramer, descrito en 1969 es 1til para decidir si se debe medir la bilirrubina sérica o no en el RN;
Kramer dividi6 al infante en 5 zonas, de manera que el rango de la bilirrubina esta asociado con la
progresion a cada zona. ©

El manejo de la ictericia neonatal debe individualizarse teniendo en cuenta la edad del paciente,
la condiciodn clinica, el nivel sérico de bilirrubina, la etiologia y el tiempo transcurrido a partir del
inicio de los sintomas. En cualquier caso, el objetivo de los cuidados brindados y el tratamiento
deben estar enfocados a la prevencion del Kernicterus y las complicaciones derivadas de tal
condicién. ®

Considerando que la hiperbilirrubinemia es una patologia de distribucion mundial en los
servicios de Neonatologia y de origen multifactorial ®, se genera la siguiente pregunta; ;Cual es
la correlacion que existe entre la Escala de Kramer y los Niveles de Bilirrubina Sérica en Pacientes
Neonatales con Diagnéstico de Ictericia Ingresados en el Area de UCIN del Hospital Docente
Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia en el periodo de Febrero-Abril del 20237
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III Objetivos
II1.1 General

Determinar la Correlacion entre la Escala de Kramer y los Niveles de Bilirrubina Sérica en
Pacientes Neonatales con Diagnostico de Ictericia Ingresados en el Area de UCIN del Hospital
Docente Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de la Altagracia en el periodo de Febrero-Abril
del 2023

I11.2 Especificos

1.

00N LR W

Determinar las variables sociodemograficas de las madres de los neonatos (Edad,
nacionalidad).

Identificar los antecedentes personales de las madres de los neonatos.

Establecer el nimero de embarazo de las madres de los neonatos.

Identificar grupos sanguineos y Rh de las madres de los neonatos.

Determinar el sexo de los neonatos.

Determinar la edad gestacional de los neonatos.

Identificar el tiempo de vida extrauterina transcurrido de los neonatos.

Determinar el peso en gramos de los neonatos.

Identificar grupos sanguineos y Rh de los neonatos.

10 Establecer las zonas de Kramer manifestada en el paciente.
11. Determinar los valores de bilirrubina sérica de los pacientes neonatales.
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IV Marco Teodrico
IV.1 Ictericia Neonatal
I1V.1.1 Definicion

La ictericia neonatal se define como un cambio en la coloracion de la piel y mucosas, que se
puede evidenciar en un tono amarillento. Normalmente es debido a la fijacion de la bilirrubina en
los espacios subcutaneos y del tejido graso. Esta coloracion es visible cuando los niveles de
concentracion de bilirrubina superan los 5 mg/dl. ©

Se refiere a ictericia cuando los niveles de bilirrubina sérica exceden los 12.9 mg/dl (10 mg/dl
a partir de la primera semana de vida postnatal) en el recién nacido a término y 15 mg/dl en el
recién nacido pretérmino (10 mg/dl a partir de la segunda semana de vida postnatal). La
concentracion sérica necesaria de bilirrubina para que pueda causar ictericia varia segin el tono
de la piel y la region corporal, sin embargo, la ictericia suele ser visible en las esclerodticas cuando
la bilirrubina alcanza una concentraciéon de 2-3 mg/dL y en la cara con alrededor de 4-5 mg/dL. @

1V.1.2 Etiologia

La ictericia puede ocurrir por diversos factores, los cuales afectan las distintas etapas del
metabolismo de las bilirrubinas, y entre sus causas mas comunes podemos encontrar la
isoinmunizaciéon por incompatibilidad al ABO en el 39.5%, por RH 8% y 5.4% por grupos
menores. De igual manera, la leche materna es la causante en el 4.25%, el cefalohematoma en un
3.1%, causa multifactorial en un 9.6% y el 30.3% es debido a una causa indeterminada. )

Entre los factores que facilitan la hiperbilirrubinemia en el neonato, se encuentran:

a) Una cantidad elevada de hemoglobina existente en el neonato en comparaciéon con el
adulto.

b) El acortamiento de la vida media del eritrocito (vida media de 80 a 100 dias en el recién
nacido a término; 60 a 80 dias en el neonato pretérmino, contra 120 dias en el adulto).

c) Niveles disminuidos de albumina plasmatica, lo cual se traduce en un transporte deficiente
hacia el higado.

d) Una tasa de conjugacion disminuida debido a la baja cantidad de UDP-glucurénidos, asi
como a la inmadurez de la enzima UDP-glucuronil aciltransferasa.

e) Aparato de secrecion biliar inmaduro.

f) Flora bacteriana ausente que ocasiona la elevacion de la degradacion de bilirrubina. (10)

Debido a los explicado anteriormente, la etiologia de la hiperbilirrubinemia se debe a multiples
factores, por lo que pudiéramos agrupar las diversas causas segln el dia el cual se presente:

a) Primeras 24 horas: Incompatibilidad por ABO o Rh y grupos menores, infeccion

intrauterina, bacteriana o por el grupo TORCHS (toxoplasmosis, sifilis, rubéola,
citomegalovirus, herpes y sarampion).
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b) 2do o 3er dia: Fisioldgica, policitemia, sangrado encapsulado, lactancia materna, Sindrome
de Lucey-Driscoll, infeccion, hemolitica.

c) Mayor de 7 dias: Herpes, hepatitis, estenosis pilorica, hipotiroidismo, galactosemia,
nutricion parenteral. (11)

1V.1.3 Clasificacion

Conforme ha pasado el tiempo, se han descrito diversas clasificaciones de Ila
hiperbilirrubinemia en dependencia de su causante y sus diversos aspectos. Se ha catalogado en
ictericia fisioldgica e ictericia patoldgica, para poder distinguir la causa de la ictericia en la mayoria
de los neonatos sin ninguna implicacion anémala en el primer caso; en hiperbilirrubinemia
indirecta e hiperbilirrubinemia directa, dependiendo de si existe un aumento en la bilirrubina no
conjugada o la conjugada; y dependiendo de su mecanismo de accidn.

Si se toma en cuenta la clasificacion seglin el tipo de bilirrubina que se encuentra
aumentada, se puede considerar lo siguiente:

1. Hiperbilirrubinemia indirecta
a) Es Pre-hepatica.
b) Elevada en caso de hemdlisis e hiperbilirrubinemia fisioldgica del Recién Nacido.
c) Hiperbilirrubinemia patologica en el recién nacido.
2. Hiperbilirrubinemia directa
a) Es Intra o Post-hepatica.
b) Indica problemas hepaticos o biliares. @

Por otro lado, si se toma en cuenta el mecanismo responsable de la elevacion de bilirrubina se
puede clasificar en tres grupos: Produccién aumentada, disminuciéon en su captacion y
conjugacion, y dificultad en la eliminacion de bilirrubina.

1. Aumento en la produccién de bilirrubinas:

a) Causas Hemoliticas

- Incompatibilidad ABO: Interaccion de anticuerpos maternos Anti A y Anti B de una
madre de grupo O, contra antigenos en la superficie de los eritrocitos del bebé de grupo
A o B. Se produce hemdlisis por anticuerpos IgG e hiperbilirrubinemia. Los eritrocitos
neonatales poseen menos sitios antigénicos A y B y debido a esto la prueba de Coombs
es débil. Se da dentro de las primeras 24 horas ictericia y con presencia de esferocitos
en sangre.

- Incompatibilidad Rh: presenta una patogenia similar a la incompatibilidad ABO, sin
embargo, es una forma mas grave de hiperbilirrubinemia debido a una mayor
produccion de hemolisis. 1%

b) Causas no hemoliticas:
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- Reabsorcion de hemorragias: caput succedaneum, cefalohematoma, hemorragia
intracraneal o sangre deglutida.

- Aumento de la circulacidén enterohepatica: Ayuno, lactancia materna, obstruccion
intestinal. 1%

2. Disminucioén en la captacion y conjugacion hepatica:

a) Ictericia fisioldgica: Principales causas:

- Inmadurez hepatica para metabolizar el exceso de bilirrubina producida en los
primeros dias de vida (mayor cantidad de eritrocitos con una menor vida media).

- Escasa flora intestinal con el consiguiente aumento de la circulacion enterohepatica.

- Mala técnica de lactancia: Privacidn caldrica, frecuencia y volumen de alimentacion
disminuidos, ayuno prolongado, que resultan en estrefiimiento y deshidratacion, con
el consiguiente aumento de circulacidon enterohepatica.

- Lactancia: Inicio tardio (fisiologica) entre el cuarto y séptimo dia. Se debe al aumento
de la circulacion enterohepatica y por ende reabsorcion de las bilirrubinas; ademas
de que algunos elementos (Beta-glucuronidasa) de la leche materna inhiben la
glucuroniltransferasa; inhibiendo la conjugacion de bilirrubina. (¥

3. Dificultad o eliminacién reducida de bilirrubina:
a) Sepsis neonatal: Las hemolisinas producidas por las bacterias producen hemolisis de
los eritrocitos, aumentando asi las bilirrubinas. (!
b) Obstruccion biliar: atresia biliar, quiste de colédoco, colestasis, etc.
¢) Causas metabdlicas: hipotiroidismo, galactosemia, enfermedad fibroquistica.

1V.1.4 Fisiopatologia

El recién nacido en general se caracteriza por tener una predisposicién a la produccion excesiva
de bilirrubina debido a que posee un mayor numero de gldbulos rojos cuyo tiempo de vida
promedio es menor que en otras edades, y la mayoria de ellos ya se encuentran envejecidos y en
proceso de destruccion; ademas que el sistema enzimatico del higado suficiente para la captacion
y conjugacion adecuadas. La ingesta oral esta disminuida los primeros dias, existe una disminucioén
de la flora y de la motilidad intestinal con el consecuente incremento de la circulacion entero-
hepatica. Finalmente, al nacimiento, el neonato esta expuesto a diversos traumas que resultan en
hematomas o sangrados que aumentan la formacion de bilirrubina y ademas ya no existe la
dependencia fetal de la placenta. @

Un alto porcentaje de bilirrubina proviene de la degradacion de la hemoglobina, en donde se
degrada el grupo Hem (responsable del 80% de bilirrubina), se desdobla y forma biliverdina, junto
con la NADPH forma bilirrubina no conjugada o indirecta (insoluble), la misma que se transporta
hacia el higado enlazada a la albimina. En el higado, la bilirrubina no conjugada es captada por
las ligandinas Y y Z, se dirige al reticulo endoplasmico liso y se transforma en bilirrubina directa
o conjugada (hidrosoluble) por la actividad de la UDP-GT; posteriormente es excretada de los
conductos biliares hacia el tracto intestinal en donde el microbiota la transforma en urobilindégeno
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y estercobilina para ser eliminada por la orina y las heces respectivamente. Un pequefio porcentaje,
es transformada nuevamente en bilirrubina no conjugada, para realizar su trabajo con la circulacion
enterohepatica y repetir nuevamente su ciclo. En formas patoldgicas, cuando el nivel de bilirrubina
no conjugada excede a la capacidad de transporte por la albimina, esta fraccion puede atravesar la
barrera hematoencefalica al ser liposoluble pudiendo producir kernicterus. Cuando el nivel de
bilirrubina conjugada es el aumenta, esta no produce neurotoxicidad, y sus niveles elevados suelen
ser signo de enfermedad hepatica o sistémica importante. 13

El nivel de bilirrubina sérica en los recién nacidos es superior al de los adultos debido a una
mayor rotacion de eritrocitos (120 dias en el adulto frente a 80 dias en el recién nacido a término),
por lo que producen mas del doble de bilirrubina, y a un déficit transitorio de la capacidad de
excrecion de esta molécula. La ictericia avanza de forma progresiva en direccion céfalo-caudal,
por lo que la coloracion amarillenta de la piel y mucosas se evidencia inicialmente en la cara y el
térax, y posteriormente en tronco y miembros inferiores. La ictericia patologica se diferencia de la
ictericia fisiologica debido a que su aparicion ocurre dentro de las primeras 24 horas de vida, hay
presencia de orina oscura y heces palidas, existe un aumento del nivel de bilirrubina sérica mayor
a 5 mg/dl al dia, y un nivel total de bilirrubinemia por encima del nivel limite del recién nacido
teniendo en cuenta las horas de vida. 19

IV.1.4.1 Ictericia Fisiologica

La mayoria de los Recién Nacidos desarrollan niveles de bilirrubina sérica no conjugada
superiores a 2 mg/dl durante la primera semana de vida. Este valor aumenta normalmente en los
RN a término hasta un promedio de 6-8 mg/dl a los tres dias de vida y va disminuyendo a menos
de 1,5 mg/dl al décimo dia en RN normales. Esta ictericia fisiologica, monosintomatica y
autolimitada, tiene unos limites tanto temporales como en valores absolutos.

e Su comienzo se evidencia luego de las primeras 24 horas de vida.

e Tener su acmé en un RN de término entre el 2do y 3er dia, en el pretérmino entre el 4to y
6to dia.

e Tener una duracion maxima de 7 dias en el RN de término y de 10 dias en el pre término.

e Tener un incremento diario inferior a 5 mg/dl.

e No debe llegar a cifras mayores de 13 mg/dl de bilirrubina total en nifios con alimentacion
artificial y 15 mg/dl en nifios con leche materna.

e Tener una bilirrubina directa menor a 2 mg/dl, o en todo caso, inferior al 15% de la
bilirrubina total. ¢
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1V.1.4.2 Ictericia por Lactancia Materna

Empieza a manifestarse entre el quinto y el séptimo dia, alcanzando el maximo nivel de
bilirrubina (indirecta) en la tercera semana. Se puede prolongar mas alla del mes de vida, no posee
ninguna significancia clinica y el nifio se encuentra asintomatico, sin signos de enfermedad. Puede
ser:

e Secundaria a la mala técnica de lactancia: es la mas frecuente y se caracteriza por ser de
aparicion temprana; se debe a deprivacion calorica, frecuencia, volumen de alimentacién
disminuido y ayuno prolongado, que resulta en estrefiimiento y deshidratacién. Esto,
aunado a la escasa flora intestinal y a la mayor actividad de beta glucuronidasa que
incrementan la circulacion enterohepatica, contribuyen significativamente al desarrollo de
hiperbilirrubinemia. (17)

e Secundaria a la leche materna, es menos frecuente (2-4% de RN alimentados por pecho) y
tardia; puede permanecer hasta diez semanas y no posee una patogenia definida, pero se
cree que la leche humana tiene ciertos componentes que influyen con el metabolismo de la
bilirrubina: alta actividad de B-glucuronidasa (por su presencia en la leche y mayor
concentracion intestinal) que desconjuga la bilirrubina aumentando su reabsorcion
enterohepatica; y alto contenido de lipasa lipoproteica que libera acidos grasos de los
triglicéridos, influyendo en la captacién y conjugacion hepatica. 17

1V.1.4.3 Ictericia Patologica

La ictericia es considerada patologica cuando:

Esta es evidenciada desde el primer dia de vida postnatal.
Si se observa un incremento de la bilirrubina mayor a 0.5mg/dl/h o mayor o igual a 6
mg/dl/dia.

e Si el nivel maximo de bilirrubina aumenta mas de 12.9mg/dl en ¢l RN a término o mds de
15 mg/dl en el pretérmino.
Si la fraccion de bilirrubina directa se encuentra por encima de 1.5 - 2mg/dl.
Si existen hepatoesplenomegalia y/o anemia.
Si la ictericia persiste mas de una semana en el neonato a término o mas de dos semanas
en el RN pretérmino.
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La enfermedad hemolitica, o de Rhesus, es la consecuencia de que los eritrocitos maternos
hayan sufrido aloinmunizaciéon. Los anticuerpos maternos se produciran contra los eritrocitos
fetales, cuando estos son positivos para un antigeno en especifico, generalmente cuando un bebe
con Rh positivo es producto de una madre Rh negativa y un padre Rh negativo, posteriormente las
inmunoglobulinas maternas atravesaran la placenta hacia la circulacion del feto, provocando asi
una anemia hemolitica e hidropesia fetal. 19

1V.1.4.5 Hiperbilirrubinemia Directa

La bilirrubina de reaccion directa no va a ser toxica a nivel neuroloégico para el recién nacido,
pero si va a indicar la presencia de un trastorno de base como por ejemplo una colestasis o lesion
del hepatocito, asi como la existencia de una infeccion del complejo TORCHS o alguna
enfermedad hereditaria. ¥

1V.1.4.6 Kernicterus

El kernicterus se puede considerar como la secuela mas importante de la encefalopatia
bilirrubinica y se valora cuando estamos en presencia de valores de bilirrubina superiores a los 18
mg/dL. Es una patologia exclusiva de los recién nacidos en el cual existe una ruptura de la barrera
hematoencefalica o un aumento de su permeabilidad, el cual va a favorecer el ingreso de bilirrubina
no conjugada unida a la albumina al sistema nervioso central. Estando ahi, producira la inhibicién
de las enzimas mitocondriales y la sintesis de ADN y proteinas; también impide la captaciéon de
tirosina, lo que producira alteraciones en la conduccidn y sefiales neuroexcitatorias, especialmente
en el nervio vestibulococlear. Esta tiene mayor afinidad por los globos palidos, nucleos
subtalamicos y nicleos del tallo cerebral oculomotores y auditivos, lo que se va a manifestar como
paralisis cerebral distonico-coreoatetosica, hipoacusia neurosensorial, neuropatia auditiva y
compromiso visual de leve a severo hasta pérdida visual total.

Se encontrard variaciones en el cuadro clinico y la sintomatologia que encontraremos en el
recién nacido a término pueden ser succion pobre, hipotonia muscular, llanto agudo, posicion de
opistotonos, ojos en sol poniente, convulsiones tonicas o clonicas y en algunos casos la muerte.
Generalmente en recién nacidos a términos, esta patologia iniciara entre el segundo y quinto dia 'y
en el pretérmino hasta el séptimo dia.

IV.1.5 Epidemiologia

Este trastorno, junto con la dificultad respiratoria, es una de las entidades clinicas mas
frecuentes en neonatos, siendo una de las primeras diez causas de morbilidad neonatal en unidad
de cuidados intermedios. Entre el 60% y 70% de los neonatos maduros y 80% inmaduros llegan a
padecer cierto grado de ictericia. Su incidencia es variable, pero en Estados Unidos, México y
otros paises del continente americano sigue siendo la causa mas comin de readmisiones a las
unidades de cuidados neonatales. %

22



IV.1.5.1 Factores de Riesgo

Factores de riesgo elevado: 9

Cifras de bilirrubina sérica y cutanea en zonas de alto riesgo al alta.

Ictericia documentada en las primeras 24 horas.

Grupo sanguineo incompatible con test de Coombs positivo.

Otras enfermedades hemoliticas conocidas (por ejemplo, deficiencia de G6PD).
Edad gestacional entre 35 y 36 semanas.

Factores de riesgo minimo: %
e FEdad gestacional entre 37-38 semanas.
e Hermano con antecedentes de ictericia.
e Hijo de madre diabética.

e Sexo varon.

Factores decrecientes: 0

e [Edad gestacional >41 semanas.

e Lactancia artificial exclusiva.

e Razanegra.

e Alta hospitalaria después de 72 horas.
IV.1.6 Diagnostico

A partir del tercer dia tras el nacimiento, el riesgo de ictericia grave es mayor, ya que en este
punto de la vida del neonato la bilirrubina alcanza su nivel maximo en sangre. Durante esta etapa,
la deteccion, monitorizacién y tratamiento preventivo son indispensables para detener la
progresion de la patologia. Un alta hospitalaria precoz, digase antes de las 48 horas de vida,
aumenta el riesgo de ictericia grave. Por lo tanto, de acuerdo con el Instituto Nacional para la
Excelencia y el Cuidado de la Salud (NICE) en el Reino Unido, es crucial la determinacion del

nivel de bilirrubina sérica para su diagndstico precoz y prevenir formas severas de la enfermedad.
s

Es imprescindible una buena historia clinica (antecedentes familiares, anemia, infeccion
materna, tipo de sangre de la madre, medicacidon durante el embarazo, caracteristicas de lactancia
materna adecuada) y un examen fisico (planos de Kramer, sin embargo, requiere confirmaciéon con
pruebas de laboratorio; signos de deshidratacion que sugieran una lactancia inadecuada, signos de
compromiso general, valorar la coloracion de heces y orina, signos de alteracién neurologica:
letargia-obnubilacion, mala succidn, convulsiones, episodios de apnea) para establecer el
diagndstico. Debido a que esto nos puede ayudar a diferenciar entre una ictericia fisiologica de
una patologica, ademas, de la severidad de la patologia en el momento para asi usarlo de guia de
pronéstico. 1%
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1V.1.6.1 Clinico

Respecto a las manifestaciones clinicas que estan asociadas a la hiperbilirrubinemia,
dependeran directamente de la concentracion de la bilirrubina en el organismo, donde el signo mas
evidente es la ictericia, la cual progresa de manera cefalocaudal y se puede clasificar mediante la
escala de Kramer; de igual forma, dependiendo del agente causa, el recién nacido puede presentar
irritabilidad, letargo, ausencia de deposiciones o estrefiimiento y pérdida de peso. Por otro lado,
en casos mas graves el neonato presentara hipotonia, reflejo de succion pobre, opistotonos,
retrocolis, teniendo en cuenta que la mayoria de neonatos que presentan este cuadro fallecen y
quienes lo superan desarrollan secuelas. GV

Este tinte ictérico no solo estara presente en piel y conjuntivas, sino que también se puede
apreciar en el liquido cefalorraquideo, lagrimas y saliva, especialmente en casos patologicos. Es
importante valorar la presencia de acolia y coluria ya que son datos de gran valor diagnostico.
Presencia de hepatomegalia precoz es sugestivo de infeccion prenatal o de una enfermedad
hemolitica por incompatibilidad Rh; cuando esta es de aparicion mas tardia, hard pensar en una
afeccion hepatica primaria como una hepatitis o atresia. La esplenomegalia hace sospechar que
actiia como algtn foco hematopoyético extramedular o que el recién nacido padece cierta infeccion
adquirida intrauterina con manifestaciones clinicas. Se deberan buscar colecciones de sangre
extravasada, como un hematoma suprarrenal o cefalohematoma, debido a la frecuencia con la que
se presenta una hiperbilirrubinemia al tercer dia. ¢V

El programa de cribado de ictericia previa al alta reduce el riesgo de readmision por
hiperbilirrubinemia grave !>, Cuando los niveles de bilirrubina sérica son mayores de a 4-5 mg/dL
sera visible en la piel. Para realizar una correcta valoracion clinica se debe evaluar al recién nacido
completamente desnudo y en un ambiente bien iluminado que permita visualizar la afectacion. Se
debe tener en cuenta que en ciertos casos es dificil reconocer la ictericia en neonatos de tez oscura,
por lo que es recomendable ejercer presion sobre la superficie cutanea. El Gnico signo que podemos
valorar de esta patologia es la coloracion amarillenta de la piel. Kramer fue el primero que la
describio, la cual tiene una progresion céfalo-caudal, y este la catalogo por niveles de acuerdo a su
avance. Esta escala nos ofrece una guia clinica rapida para la estimacién de los niveles de
bilirrubina . Asignandole valores de bilirrubina comprendera: zona 1 cabeza y cuello, la cual
sugiere un valor entre 5 y 6 mg/dl; zona 2 mitad superior del tronco hasta el ombligo, se estima un
nivel entre 7'y 9 mg/dl; zona 3 abdomen hasta muslos, propone un rango de 10 a 12 mg/dl; zona 4
porcién proximal de extremidades, indica una concentracién de 11 a 13 mg/dl y zona 5 porcion
distal de extremidades, que predice un valor mayor a 17 mg/dl. ®
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1V.1.6.2 Laboratorios

La bilirrubina sérica con la reaccidn de Van Den Bergh que permite la evaluacion de la
bilirrubina total y conjugada es el método estandar de oro para la estimacion de bilirrubina en el
organismo. Todo neonato con presencia de ictericia en las primeras 24 horas de vida extrauterina,
requiere una valoracion de bilirrubina en un plazo maximo de 2 horas. Al no superar el limite
requerido para comenzar el tratamiento, se recomienda valorar los niveles de bilirrubina
transcutanea cada 6 horas, hasta que el nivel esté inferior del umbral. 19

La prueba de antiglobulina directa o prueba de Coombs, detecta anticuerpos unidos a los
eritrocitos, producto del desarreglo de los grupos sanguineos entre la madre y el feto, por lo cual
esta va a ser la causa mas comun de un Coombs positivo en neonatos, debido a que la destruccion
de los globulos rojos fetales en la enfermedad hemolitica del recién nacido por incompatibilidad
ABO o Rh, producto en si de los anticuerpos producidos por la madre, van a ser detectados
mediante esta prueba. 19

Ante la sospecha de una potencial hiperbilirrubinemia grave, se debe realizar la medicion total
de la bilirrubina sérica. Las tomas de muestras se realizaran mediante puncidn capilar en el talén
del recién nacido, a través de tubos capilares heparinizados. Es un método doloroso e invasivo
ademas de lento y costoso con posibles complicaciones como infeccion o incluso anemia en recién
nacidos prematuros. Sin embargo, no se recomienda la recoleccidon de la muestra por via venosa
para la confirmacion de los niveles capilares.
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1V.1.7.1 Alimentacion

La ictericia fisioldgica no es clinicamente significativa y se soluciona al término de 1 semana.
Las mediciones frecuentes de leche artificial pueden tener un efecto reductor en la incidencia y
gravedad de la hiperbilirrubinemia al aumentar la motilidad gastrointestinal y la frecuencia de las
deposiciones, lo que reduce la circulacion enterohepatica de bilirrubina. El modelo de leche
artificial no parece relevante para acrecentar la excrecion de bilirrubina. %

La ictericia por seno puede evitarse o reducirse incrementando la frecuencia de las tomas. Si
la concentracion de bilirrubina sigue creciendo a mas de 18 mg/dL en un neonato a término con
ictericia temprana por amamantamiento, también puede ser pertinente la fototerapia con
concentraciones mas elevadas. Es necesario suspender la lactancia solo durante 1 o 2 dias, y se
debe resumir el amamantamiento en cuanto la concentracion de bilirrubina del recién nacido inicie
a declinar. Ademas, se debe verificar que la hiperbilirrubinemia no ha ocasionado ningun dafio y
que puede resumir sin riesgos la lactancia. No se aconseja los suplementos de agua o dextrosa,
porque pueden perturbar la produccién materna de leche. %

IV.1.7.2 Fototerapia

Es la medida de utilidad sin discusiéon alguna. Las radiaciones luminicas van a causar la
fotoisomerizacién de la bilirrubina, con producciéon de fotobilirrubina o lumibilirrubina mas
hidrosoluble. Su impacto es local, actuando sobre la bilirrubina circulante a través de los capilares
cutaneos, convirtiéndola en isémeros no toxicos (lumirrubina) e hidrosolubles * . Su resultado
terapéutico va a depender de la energia luminica manifestada en el rango efectivo de longitudes de
onda, de la distancia entre el origen de luz y el neonato, de la superficie cutdnea expuesta, de la
cadencia de la hemdlisis, y del metabolismo in vivo y la excrecion de la bilirrubina.

El efecto limite de la fototerapia se va a extender durante las primeras 24-48 horas. La piel de
tez oscura no altera su efectividad. Es fundamental alternar la posicion del paciente y obtener la
mayor superficie corporal desnuda expuesta a los efectos de la luminoterapia, excluyendo los ojos
que deben estar cubiertos para prevenir posibles lesiones a la retina. La luminoterapia se emplea
de forma continua, aunque la forma intermitente es también efectiva. La reduccién prevista con
fototerapia normal es de un 10-20% de la cifra original en las primeras 24 horas, y con fototerapia
intensiva puede alcanzar al 30-40%. La dosis luminica efectiva estd entre 6-9 mw/cm2/nm, en la
longitud de onda entre 420-500 nm. La distancia paciente-luminoterapia recomendada es de 20 a
30 cm, con una proteccidn plastica para prevenir la irradiacion infrarroja y los accidentes casuales.
En la actualidad, la Academia Americana de Pediatria aconseja utilizar lamparas azules
fluorescentes especiales o luces de diodos emisores de luz (LED) de eficacia verificada en estudios
clinicos. *¥
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Clasificacion de la fototerapia en relacion a la gravedad de la hiperbilirrubinemia:

a) Fototerapia convencional: Un conjunto de luces fluorescentes. Es menos eficaz (la
intensidad esta disminuida). Los niveles de irradiaciéon minima aconsejados son de 8 a 12
uW/cm2/nm.

b) Fototerapia intensiva: Involucra el uso de altos niveles de radiaciéon en la banda de 430 a
490 nm (normalmente 30 uW/cm2/nm o mayor) colocada a la mayor area de superficie. Se
sugiere fototerapia intensiva para todos los neonatos con hiperbilirrubinemia importante, o
con un alto riesgo de desarrollarla.

1V.1.7.3 Inmunoglobulinas Intravenosas

La exanguinotransfusion y la fototerapia se han usado clasicamente para tratar la ictericia y
prevenir las complicaciones neuroldgicas subsecuentes. Por los riesgos de la
exanguinotransfusion, se ha recomendado como opcién la inmunoglobulina intravenosa (IGIV),
terapia para la enfermedad hemolitica aloinmune del recién nacido, debido a que una dosis precoz
de IGIV reduce la tasa de hemodlisis y bilirrubina en el plasma, de este modo disminuye la
necesidad de exanguinotransfusion, el curso de la fototerapia y el tiempo de internamiento. Se usa
para aquellos con enfermedad hemolitica Rhesus o enfermedad hemolitica ABO y una bilirrubina
sérica de crecimiento rapido mayor a 8,5 p mol / L / hora. Utilice inmunoglobulina (500 mg/kg
durante 4 horas) adicional a la fototerapia intensificada continua. Elevadas dosis de IGIV (0.5-.01
g/kg) ha revelado ser eficaz en la reduccion de las necesidades de transfusion de intercambio y la
fototerapia en los neonatos con enfermedad hemolitica Rh. ()

Las metaloprotoporfirinas son inhibidores competitivos de la enzima hemooxigenasa, en el
transcurso del grupo Hem a bilirrubina, al sustituir el hierro en las configuraciones mesoporfirin y
protorfirin con estafio, cromo, zinc 0 manganeso. Su uso debe ser reservado para recién nacidos
con riesgo especial de encefalopatia inducida por bilirrubina o que estan integrados en estudios
clinicos, ya que se desconoce sus complicaciones a largo plazo.

1V.1.7.4 Exanguinotransfusion

La exanguinotransfusiéon es un procedimiento que se emplea para mantener los niveles de
bilirrubina sérica inferiores a los niveles de neurotoxicidad. Es una técnica que suele utilizarse en
neonatos con niveles altos de hiperbilirrubinemia. Se lleva a cabo un recambio de la sangre de
forma gradual y fraccionada entre el paciente y la sangre del donante (o el plasma o el suero) por
medio de la vena umbilical, que se va a canalizar a través de un método estéril. Se efectlian ciclos
repetidos de extraccion y sustitucion de sangre. El volumen total sustituido es el doble de la
volemia. Es un procedimiento seguro debido a que se evita la manipulaciéon constante de los
catéteres, con lo que se reduce el riesgo de infeccion. Es también un método mas fisiologico al
conseguir la estabilidad hemodinamica del neonato. Se conocen dos tipos de
exanguinotransfusiones: la total y la parcial. En la exanguinotransfusion total la sustitucion
sanguinea del neonato se efectia con sangre de donante, y en la parcial, el intercambio de sangre
del recién nacido se realiza con suero fisiologico o plasma. ¥

La exanguinotransfusion se llevara a cabo si el neonato cumple con los siguientes criterios:
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a) Bilirrubina del cordén umbilical superior a 4.5 mg/dL y hemoglobina inferior de 11 g/dL

b) Incremento de bilirrubina por encima de 0.5 mg/dL/h en isoinmunizaciéon Rh y mg/dL/h
en incompatibilidad ABO.

c) Enprocesos no hemoliticos, la exanguinotransfusion esta indicada para reducir la toxicidad
de la bilirrubina cuando sus niveles no han sido controlados debidamente por medio de la
fototerapia.

d) Niveles de bilirrubina superiores a 20 mg/dL en neonatos a término sin evidencia de
hemolisis, acidosis o dificultad respiratoria.

e) Niveles de bilirrubina entre 10 y 15 mg/dL en recién nacidos pretérmino con hipoxia,
acidosis o dificultad respiratoria.

f) Signos clinicos de encefalopatia con cualquier nivel de bilirrubina. ®

En la exanguinotransfusion se usa sangre total o un concentrado de hematies parcialmente
reconstituidos con plasma fresco congelado para obtener un hematocrito en 45-55%. La sangre
debe ser compatible con la sangre del neonato afectado, y el plasma debe ser igual al de la madre
y RH negativo o igual al del nifio, siempre que haya ausencia del antigeno correspondiente al
anticuerpo encontrado en el suero materno. El concentrado de hematies debe ser fresco, es decir
con un tiempo de vida menor a 5 dias de almacenamiento con una preferencia de menos de 48
horas desde la donacion. El volumen requerido para realizar este procedimiento con concentrado
de hematies (CH) se calcula de 80-160 ml/kg en aquellos nifios a término y de 100-200 ml/kg en
nifios pretérmino, digase, 1 a 2 veces el volumen sanguineo. Por otro lado, en una
hiperbilirrubinemia severa se debe recambiar 2 veces el volumen sanguineo obteniendo una
sustitucion de un 87% de los hematies del neonato, aunque en algunos casos es posible con una
volemia. ¥

Entre las complicaciones mas frecuentes de exanguinotransfusion, podemos encontrar la
trombocitopenia, la hipocalcemia y la acidosis metabdlica, también se puede ocasionar un
embolismo aéreo, arritmias secundarias a hipercalemia, hipocalcemia, acidosis metabolica),
anemia o hipervolemia. Después de la exanguinotransfusion, es obligatorio monitorizar la
aparicion de signos de infeccion, hipoglucemia, coagulopatia o enterocolitis necrosante. )

1V.1.8 Complicaciones

Adicional a factores etioldogicos como hepatopatias, el mayor riesgo es la encefalopatia
bilirrubinica transitoria, la cual estd caracterizada por la presencia de hipotonia, disminucion de
reflejos primitivos, disminuciéon de motilidad y trastornos de deglucion; esta suele ceder sin dejar
secuelas. Mientras que la ictericia nuclear suele presentarse entre el quinto y octavo dia y se
caracteriza por exhibir apatia, vomitos, edemas, trastornos graves de la deglucion, globos oculares
fijos, alteraciones importantes del tono muscular (tendencia a opistétonos), convulsiones,
trastornos respiratorios (en estadios finales) cuya caracteristica son los episodios apneicos,
pudiendo ocasionar la muerte del recién nacido o en su defecto, una gran cantidad de secuelas
neuroldgicas (paralisis cerebral, coreoatetosis, oligofrenia, sordera y displasia dental). (!
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1V.1.9 Prevencion

En la mayoria de los neonatos, cierto grado de ictericia es considerado normal y posiblemente
no se pueda evitar. El riesgo de ictericia grave con regularidad puede disminuirse si se alimenta a
los neonatos como minimo de 8 a 12 veces en el dia durante los primeros dias e identificando
minuciosamente a los que estén en mayor riesgo. @

A todas las mujeres embarazadas se les debe realizar pruebas de tipificacion y anticuerpos. Si
la madre es Rh negativo, es recomendable hacer pruebas de seguimiento en el cordéon umbilical
del neonato. Esto también debera efectuarse si el grupo sanguineo de la madre es O positivo. ¥

El monitoreo cuidadoso de todos los recién nacidos durante los primeros 5 dias de vida extrauterina
puede prevenir la gran mayoria de las complicaciones de la ictericia. Estos incluyen:

a) Considerar el riesgo de ictericia de un neonato.
b) Comprobar el nivel de bilirrubina de los recién nacidos que presenten factores de riesgo
dentro del primer dia

Planificar como minimo una consulta de control en la primera semana de vida para aquellos
neonatos que son egresados del hospital antes de las 72 horas de vida postnatal. ¥
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V1.5 Criterios
VI1.5.1 De Inclusion

1. Neonatos diagnosticados con ictericia ingresados en el area de UCIN.
2. Pacientes neonatales de edad gestacional > 28 semanas y <41 semanas.
3. Pacientes neonatales de ambos sexos.

V1.5.2 De Exclusion

1. Neonatos que no cumplan con los criterios de inclusion.
Neonatos con malformaciones congénitas las cuales describan y expliquen la presencia
de ictericia.

3. Expedientes incompletos.

V1.6 Instrumento de Recoleccion de Datos

Se elabor6 un formulario con el fin de recolectar los datos de la investigacion a realizar el cual
fue disefiado por parte de los sustentantes y revisado por los asesores metodoldgicos y clinicos,
este documento contiene dos preguntas abiertas y diez cerradas; Los datos presentes en dicho
formulario incluye las variables sociodemograficas como: edad, edad gestacional, sexo, peso, talla,
nacionalidad; asi como, aspectos relacionados con la ictericia, tales como: etiologia de la
hiperbilirrubinemia, antecedentes personales de la madre, bilirrubina sérica total y zona de Kramer
registrada al momento de su diagnostico. (Ver anexo XII.3 Instrumento de recoleccion de datos).

V1.7 Procedimiento

Luego de la correspondiente aprobacion del anteproyecto por la unidad de investigacion de la
facultad de medicina de la Universidad Pedro Henriquez Urefia, el mismo fue sometido al
departamento de investigacion del Hospital Docente Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de
La Altagracia para su revision y posterior aprobacion, con el fin de obtener los permisos pertinentes
para la recoleccion de datos en este trabajo.

Los pacientes fueron seleccionados en la unidad de UCIN que cumplieron con los criterios de
inclusion. Los datos fueron recolectados mediante el instrumento de recoleccion de datos a través

de la observacidn del paciente el cual fue ejecutada inicamente por los sustentantes en el periodo
de Febrero-Abril del 2023

V1.8 Tabulacion

Los datos e informacion obtenidos fueron tabulados y procesados mediante los programas de
Microsoft Word, Formulario de Google y Excel para el manejo de los datos recolectados. De igual
manera, los mismos fueron representados mediante tablas y graficos.

V1.9 Analisis

Las informaciones obtenidas en este trabajo de investigacion fueron analizadas mediante
frecuencia simple. Para el andlisis general de variables cualitativas se realizd un analisis
descriptivo con porcentajes que se presentaron como graficos y tablas seglin correspondia.
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Para la prueba estadistica se llevd a cabo una prueba de coeficiente de correlacion de Pearson,
el cual es un indice estadistico que evallia la dependencia lineal entre dos variables cuantitativas.
El valor del indice de correlacién varia en el intervalo [0, + 1], siendo su interpretacion la que a
continuacion se describe:

Sir =0 No existe correlacion entre las variables o correlacion nula.

S10.00 <r =+ 0.20 existe correlacion muy baja.

Si+0.20 <r <+ 0.40 existe una correlacion baja.

Si+0.40 <r <+ 0.60 existe una correlacion significativa o correlacion moderada.
Si+0.60 <r <+ 0.80 existe un alto grado de correlacion.

Si+0.80 <r <= 1.00 existe una correlacion muy alta.

Sir=1 existe una correlacion perfecta.

VI.10 Aspecto Etico

El presente estudio fue ejecutado bajo las normativas éticas internacionales, tomando en cuenta
los principios establecidos en la declaracion de Helsinki y las pautas del Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS). El protocolo del estudio y los
instrumentos disefiados para el mismo fueron revisados por el Comité de Etica de la Universidad,
a través de la Escuela de Medicina y de la coordinacion de la Unidad de Investigacion de la
Universidad, asi como a la Unidad de ensefianza del Hospital Docente Universitario Maternidad
Nuestra Sefiora De La Altagracia, cuya aprobacion fue el requisito para poder iniciar con la
recopilacion y verificacion de datos.

El estudio involucré el manejo de datos identificatorios ofrecidos por personal que labora en el
centro de salud (residentes). Los mismos fueron manejados con suma precaucion, las
informaciones obtenidas fueron registradas en las bases de datos creadas y se protegieron con una
contrasefia que solo conocian los investigadores.

Todos los datos recopilados en este estudio fueron manejados con estricta confidencialidad. A la
vez, la identidad de los/as participantes contenida en los expedientes clinicos fue protegida en todo
momento, manejando los datos que potencialmente puedan identificar a cada persona de manera
desvinculada del resto de la informacién proporcionada contenida en el instrumento. En ultima
instancia, toda la informacién del marco tedrico contenida en esta tesis, cuya fuente fueron otros
autores, fue justificada como corresponde.
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El tiempo de vida extrauterina que con mayor frecuencia se observo fue de 1-7 dias con un
(84%), en donde se puede evidenciar que la ictericia afecta mas del 80% de los neonatos durante
la primera semana de vida.

El rango de peso de neonatos diagnosticados con ictericia mayor afectado fue de <2,500
gramos con un (54%) seguido en menor proporcion por 2,500-2,999 y 3,000-3,499 gramos con un
(20%) por igual, lo cual nos hace analizar que mas de la mitad de los neonatos diagnosticados con
ictericia son de peso bajo.

El grupo sanguineo y Rh de neonatos que presenté mayor porcentaje de ictericia fue de O+
con un (34%) y en segundo lugar de frecuencia pudimos encontrar que los grupos A+ y B+
presentaron la misma proporcion con un (28%).

La zona de Kramer que con mayor se presentd en la muestra estudiada fue la 2, estando
presente en el (54%) de los pacientes, seguido por la zona 3 con un (28%). Con las menores
proporciones encontramos que la zona 1 present6 un (8%), la zona 4 un (6%) y la zona 5 un (4%),
en donde en estudios como el de Urefia J. (2016), se concluyd que la zona Kramer que con mayor
frecuencia se present6 fue la zona 3 con un (44%) de la muestra estudiada.

El rango de valor de bilirrubina sérica que con mayor frecuencia se presento fue de 7-9 mg/dL
con un (34%) seguido por el rango de 10-12 mg/dL con un (26%). En menor proporcion podemos
también observar que se encontraron los rangos >17 mg/dL con un (18%), 13-16 mg/dL con un
(14%) y por ultimo 5-6 mg/dL con un (8%). Figueroa J., en su estudio pudo determinar que el
rango de valor de bilirrubina sérica que con mayor frecuencia se present6 fue de 12-16 mg/dl con
un (47,66%) de la muestra estudiada.

El grupo sanguineo y Rh de la madre que con mayor frecuencia se presentd fue A+ con un
(36%) y el de los neonatos fue el O+ con un (34%). Debido a estos resultados podemos concluir
que la etiologia del diagnostico de ictericia no fue por incompatibilidad ABO, sino por alguna otra
etiologia.

En base a nuestro analisis comparativo podemos agregar, que en la primera semana se vida del
neonato es donde ocurre una alta incidencia de la ictericia y donde podemos afirmar que
mayormente se debe a una ictericia fisiolégica. En menor proporcidon evidenciamos casos donde
puede afectar a partir de la segunda semana de vida del neonato, pero no fue la excepcion para una
ictericia fisiologica o mas bien pudo haber sido causado tanto por lactancia materna como por
alimentacion artificial. Pasando a lo que seria la zona de Kramer y los valores de bilirrubina sérica,
podemos agregar que existe una ligera disyuntiva en base a la zona obtenida y los valores de la
misma, ya que aunque algunos sean muy parecidos, existen otros donde de evidencia una
diferencia notable.

Se realiza la prueba del coeficiente de correlacion de Pearson, donde se obtuvo un valor r de
0,541 lo que nos refiere que existe un grado de correlacion moderado. Con respecto al estudio
realizado por Durand P. (2019), se obtuvo un valor r de Pearson de 0,796 en donde afirmé que
existe un alto grado de correlacion directa, a diferencia de nuestro estudio el cual fue moderado.

La totalidad de los pacientes incluidos en este estudio se comportaron de manera satisfactoria,
el 100 por ciento fue dado de alta en buenas condiciones de salud.
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IX Conclusiones

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Se obtuvo informacién de 50 pacientes cuyas edades comprenden entre 0 hasta el dia 28
de nacidos.

El grupo de edad de madres con neonatos diagnosticados con ictericia que con mayor
frecuencia se observo, fue de 24-28 afios con un (30%), seguido con un (28%) las edades
de entre 29-33 aflos.

La nacionalidad de dichas madres que con mayor frecuencia se observo, fue de
dominicanas, con un (74%), seguida de un (24%) de nacionalidad haitiana. A pesar de los
resultados obtenidos en dicha variable es importante destacar, que debido a la tez oscura
de los neonatos de madres haitianas puede resultar dificil la identificacion de la zona de
Kramer en estos neonatos; esto puede influenciar en los resultados obtenidos en esta
investigacion.

La preeclampsia fue el antecedente personal de la madre mas visto, estando presente en un
(36%), seguida de un (24%) de madres que negaron haber tenido algin antecedente
personal.

El nimero embarazo que con mayor frecuencia se observo fue de 1, con un (38%).
Podemos agregar que el (38%) de madres con un primer embarazo, el neonato se vio
afectado con ictericia.

El grupo sanguineo y Rh de las madres que se observé con mayor frecuencia fue el A+,
con un (36%), seguido de O+ con un (34%) y B+ con un (12%).

En el estudio se pudo observar que ambos sexos de pacientes neonatales diagnosticados
con ictericia se afectan en igual proporcion, con un (50%) cada uno.

El rango de edad gestacional mas afectado fue el de 37-41 semanas, representando un
(48%) de la muestra estudiada y el segundo mayormente afectado fue 33-36 semanas con
un (38%).

El tiempo de vida extrauterina que con mayor frecuencia se observo fue de 1-7 dias con un
(84%).

El rango de peso de neonatos diagnosticados con ictericia mayor afectado fue de <2,500
gramos con un (54%).

El grupo sanguineo y Rh de neonatos que presenté mayor porcentaje de ictericia fue de O+
con un (34%).

La zona de Kramer que con mayor frecuencia se present6 en la muestra estudiada fue la 2,
estando presente en el (54%) de los pacientes, seguido por la zona 3 con un (28%).

El rango de valor de bilirrubina sérica que con mayor frecuencia se presentd fue de 7-9
mg/dL con un (34%) seguido por el rango de 10-12 mg/dL con un (26%).

El grupo sanguineo y Rh de la madre que con mayor frecuencia se present6 fue A+ con un
(36%) y el de los neonatos fue el O+ con un (34%). Debido a estos resultados podemos
concluir que la etiologia del diagndstico de ictericia no fue por incompatibilidad ABO, sino
por alguna otra etiologia.

En base a nuestro analisis comparativo podemos agregar, que en la primera semana se vida
del neonato es donde ocurre una alta incidencia de la ictericia y donde podemos afirmar
que mayormente se debe a una ictericia fisiologica. En menor proporcion evidenciamos
casos donde puede afectar a partir de la segunda semana de vida del neonato, pero no fue
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la excepcion para una ictericia fisioldgica o mas bien pudo haber sido causado tanto por
lactancia materna como por alimentacion artificial. Pasando a lo que seria la zona de
Kramer y los valores de bilirrubina sérica, podemos agregar que existe una ligera
disyuntiva en base a la zona obtenida y los valores de la misma, ya que aunque algunos
sean muy parecidos, existen otros donde de evidencia una diferencia notable.

16. Se realiza la prueba del coeficiente de correlacion de Pearson, donde se obtuvo un valor r
de 0,541 lo que nos refiere que existe un grado de correlacion moderado.
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X Recomendaciones

1. Cuando no sea posible la utilizacién de métodos diagnosticos transcutaneo y sérico, es
posible utilizar la escala visual de Kramer como método de valoraciéon de la ictericia
neonatal, debido a la correlacidon obtenida en la presente investigacion.

2. Realizar un buen examen clinico y fisico para la valoracidon de las zonas Kramer, con la
finalidad de obtener un diagnéstico precoz de los casos de ictericia neonatal, realizar el
tratamiento correspondiente y evitar las complicaciones de la misma.

3. Fomentar la educacién a todas las madres para que identifiquen su tipo de sangre y Rh
durante los chequeos prenatales para tener dicha informacion en las fichas de las visitas
prenatales.

4. Capacitar y educar, sobre todo a las madres con Rh -, sobre el uso de inmunoglobulinas
para evitar el riesgo de una incompatibilidad en un segundo embarazo.

5. Recomendamos que haya mads concientizacion acerca de los embarazos en adolescentes,
ya que esto puede influir en desarrollar patologias que lleven a una hiperbilirrubinemia por
la falta de informacién que tienen dichas madres.

6. Sugerir el desarrollo de una herramienta estandarizada que permita la medicion fidedigna
de las zonas de Kramer con métricas, las cuales ayuden a obtener un resultado mas certero.

7. Tener una correcta iluminacion, en intensidad y color, que permita disminuir el sesgo a la
hora de la medicion de la zona de Kramer.
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XII.2 Instrumento de Recoleccion de Datos
Correlacion entre la Escala de Kramer y los Niveles de Bilirrubina Sérica en Pacientes
Neonatales con Diagnéstico de Ictericia Ingresados en el Area de UCIN del Hospital Docente

Universitario Maternidad Nuestra Sefiora de La Altagracia en el periodo de Febrero-Abril del
2023.

L. Datos Sociodemograficos maternos
I.1. Edad materna: afios

1.2. Nacionalidad de la madre:

a) Dominicana []
b) Haitiana ]
c) Otro:

II. Antecedentes Personales de la Madre
I1.1 Preeclampsia []
I1.2 Hipertension arterial cronica[]
I1.3 Diabetes Gestacional []
I1.4 Falcemia []
II.5 Anemia []
I1.6 Infecciones de via urinaria durante el embarazo []
I1.7 Incompatibilidad anterior []
I1.8 Negados []

II1. Numero de embarazos de la madre
M.1. 1
1.2.2
I.3.3
1.4. 4
I.5.>5
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Iv.

V.

Grupo sanguineo y Rh de la madre:
IV.1. O+
IvV.2.0O-
IV.3. A+
V4. A-
IV.5. B+
IV.6. B-
IV.7. AB+
IV.8. AB-

Variables sociodemograficas del neonato
V.1. Sexo

a) Masculino[]
b) Femenino []

V.2. Tiempo de vida extrauterina transcurrida:

a) 1-7 dias
b) 8-14 dias
c) 15-21 dias
d) 22-28 dias

V.3. Edad gestacional:

a) 28-32 semanas []
b) 33-36 semanas []
¢) 37-41 semanas []

V.4. Peso (gramos):

a) <2,500

b) 2,500-2,999 [
¢) 3,000-3,499 L]
d) 3,500-3,999 L]
e) 4,000-4,500 ]
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VI.  Grupo sanguineo y Rh del neonato:
VL1. O+
VI.2. O-
VI3, A+
VI4. A-
VLS. B+
VI.6. B-
VI.7. AB+
VI.§. AB-

VII.  Zona de Kramer:
VILI 1
VIL.2 2
VIL3 3
VIl4 4
VILS 5

VIII. Valor de bilirrubina sérica:

mg/dL

65









