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Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifos atendidos en
cuidados intensivos neonatales del hospital Infantil de Morelia.

Objetivos: Determinar la frecuencia de ictericia por sexo, edad en nifios atendidos
en la UCIN del hospital infantil de Morelia de enero 2017 a junio 2019. Identificar
factores de riesgo para desarrollar ictericia neonatal. Describir la clasificacion,
tratamiento otorgado y evolucion de los casos de hiperbilirrubinemia. Identificar
factores que aumentan la gravedad en los pacientes con ictericia.

Hipotesis: La ictericia neonatal es una de las principales causas de morbilidad en
pacientes recién nacidos hospitalizados en el servicio de UCIN del hospital infantil
de Morelia, con mayor frecuencia asociada a etiologia multifactorial, con incidencia
similar a la literatura, la mayoria de tipo fisiolégico con evolucion satisfactoria.
Material y métodos: Observacional transversal y retrospectivo, Analitico sin riesgo.
Obtencidén de datos a partir de los expedientes clinicos con aplicacién de un
instrumento de ficha de recoleccion de datos, que se aplicara de forma directa en
las historias clinicas de los pacientes hospitalizados en el servicio UCIN del
hospital infantil de Morelia durante el periodo enero 2017 a junio 2019. Aprobacién
de comités de ética para tener acceso directo a oficina de archivo donde se
encuentran los expedientes clinicos. Apoyo de servicio de estadistica para obtener
la lista de pacientes hospitalizados en UCIN durante el periodo de enero 2017-
junio 2019

Resultados: se observaron 637 ingresos al servicio UCIN durante el periodo
estudiado, de los cuales 23.8 % presentaron diagnéstico de ictericia neonatal.
68.4% se clasifico como ictericia fisiologica. Mayor incidencia en sexo masculino
con 57.9%, con inicio de ictericia en segundo dia de vida 35.4%. Como factores de
riesgo se observo una incidencia de 38% en primigestas, alimentacion a lactancia
materna exclusiva en 42.8%, asociacion en 49.3% con infeccion de vias urinarias
durante el tercer trimestre de gestacion, y trauma obstétrico en 7.6%. El 23% de
los pacientes con ictericia patolégica se asocié a incompatibilidad a grupo, y solo
un 8.9% con incompatibilidad RH. El tratamiento otorgado en un 100% fue
rehidratacion endovenosa, en un 79.6% fototerapia simple, 9.9% fototerapia doble,
inmunoglobulina 7.9% y unicamente el 3.3% requiri6 exanguineotrasfusion. Se
encontré una evolucion favorable en 94.7%, con una estancia hospitalaria de 2 a 5
dias en un 65.8% y complicaciones neuroldgicas en un 5.2% asociadas a
kernicterus.

Conclusiones: Se encontrd una incidencia similar a la literatura nacional reportada,
con un predominio de la ictericia fisiolégica. Mayor frecuencia en sexo masculino,
primigestas, lactancia materna exclusiva, infeccionn de vias urinarias materna en
tercer trimestre. El tratamiento otorgado fue con rehidratacion, fototerapia simple,
inmunoglobulina Exanguineotrasfusion. Reportandose una tasa elevada de
exanguineotrasfusion misma que fue asociada a factores de mal prondstico, por lo
que se debera hacer énfasis en la deteccién oportuna de factores de riesgo para
asi disminuir aun mas la morbimortalidad de los pacientes con ictericia.
PALABRAS CLAVES: Ictecia, hiperbilirubinemia, primigestas, trauma obstetrico,
exanguineotransfusion.



Frequency, risk factors and treatment of jaundice in children treated in neonatal
intensive care at the Children's Hospital of Morelia.

Objectives: To determine the frequency of jaundice by sex, age in children treated
in the NICU of the children's hospital of Morelia from January 2017 to June 2019.
Identify risk factors to develop neonatal jaundice. To describe the classification,
treatment granted and evolution of cases with hyperbilirubinemia. Identify factors
that increase severity in patients with jaundice.

Hypothesis: Neonatal jaundice is one of the main causes of morbidity in newborn
patients hospitalized in the NICU service of the children's hospital of Morelia, often
associated with multifactorial etiology, with an incidence similar to the literature, the
majority of physiological type with satisfactory evolution.

Material and methods: Cross-sectional and retrospective observational, Analytical
without risk. Obtaining data from clinical records with the application of a data
collection sheet instrument, which will be applied directly in the clinical records of
patients hospitalized in the NICU service of the children's hospital of Morelia during
the period January 2017 to June 2019. Approval of ethics committees to have
direct access to the file office where the clinical records are located. Statistical
service support to obtain the list of patients hospitalized in NICU during the period
of January 2017- June 2019.

Results: 637 admissions to the NICU service were observed during the study
period, of which 23.8% presented a diagnosis of neonatal jaundice. 68.4% was
classified as physiological jaundice. Higher incidence in males with 57.9%, with
onset of jaundice on the second day of life 35.4%. As risk factors, an incidence of
38% was observed in primigestas, feeding in exclusive breastfeeding in 42.8%,
association in 49.3% with urinary tract infection during the third trimester of
pregnancy, and obstetric trauma in 7.6%. 23% of patients with pathological
jaundice were associated with group incompatibility, and only 8.9% with HR
incompatibility. The treatment given in 100% was intravenous rehydration, in
79.6% single phototherapy, 9.9% double phototherapy, 7.9% immunoglobulin and
only 3.3% required exchange transfusion. A favorable evolution was found in
94.7%, with a hospital stay of 2 to 5 days in 65.8% and neurological complications
in 5.2% associated with kernicterus.

Conclusions: An incidence similar to the reported national literature was found, with
a predominance of physiological jaundice. Higher frequency in males, primigests,
exclusive breastfeeding, maternal urinary tract infection in the third trimester. The
treatment granted was with rehydration, simple phototherapy, exchange
transfusion, immunoglobulin. Reporting a high rate of exanguineotransfusion itself
that was associated with factors of poor prognosis, so emphasis should be placed
on the timely detection of risk factors in order to further reduce the morbidity and
mortality of patients with jaundice.
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1. MARCO TEORICO

La bilirrubina es un aniéon organico no polar unido fuertemente a la proteina
plasmatica albumina.

Da un pigmento amarillo rojizo, no toxico producto del desecho del catabolismo de
la hemoglobina. En el ser humano, diariamente la produccion de bilirrubina a partir
de todas las fuentes oscila entre 250 y 300 miligramos. Estas reacciones tienen
lugar en el sistema reticuloendotelial, predominantemente en el higado, bazo vy
medula 6sea.

Cerca del 80% de la bilirrubina circulante procede de la degradacion del hemo de
los eritrocitos y el otro 15 a 20% procede de las fuentes como:

1) Eritropoyesis ineficaz que aparece como consecuencia de la destruccion de
las células eritroides en la fase de maduracion de la medula dsea.

2) EI metabolismo de otras proteinas que contienen el grupo hem,
fundamentalmente los citocromos hepaticos, la mioglobina muscular y
enzimas distribuidas por todo el organismo como catalasa y peroxidasa. 2

Metabolismo de la bilirrubina

La mayoria de la bilirrubina deriva de la hemoglobina liberada por la destruccién
del eritrocito. El factor hem por la accidn de la enzima hemo-oxigenasa se
transforma en biliverdina, produciéndose ademas mondxido de carbono que se
elimina por los pulmones y hierro libre que puede ser reutilizado en la sintesis de
hemoglobina.’

La biliverdina se convierte en bilirrubina por accion posterior de la biliverdina
reductasa (NADPH). 3

Esta bilirrubina se denomina indirecta o no conjugada y es un anién liposoluble y
toxico en su estado libre. La albumina capta dos moléculas de bilirrubina indirecta.
La primera se une fuertemente a la bilirrubina, pero la segunda tiene una unién
labil y puede liberarse facilmente en presencia de factores clinicos agentes
terapéuticos y algunas drogas, que compiten con esta union y liberan bilirrubina en
forma libre a la circulacién. La bilirrubina indirecta libre penetra facilmente al tejido
nervioso causando encefalopatia bilirrubinica.>

Al llegar la bilirrubina al hepatocito se desprende de la albumina y es captada en
sitios especificos por las proteinas Y-Z (ligandinas), cuyos niveles son bajos los
primeros 3-5 dias de vida, las cuales transportan la bilirrubina indirecta al interior
del hepatocito hacia el reticulo endoplasmico liso, donde se lleva a cabo la
conjugacion, siendo la enzima mas importante la uridil difosfoglucuronil
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transferasa-UDPGT vy el producto final un compuesto hidrosoluble, la bilirrubina
directa o glucuronato de bilirrubina.>

La bilirrubina directa o conjugada es excretada activamente hacia los canaliculos
biliares, la vesicula biliar y luego al intestino, donde la accion de las bacterias la
transforman en urobilinégeno. La ausencia o escasa flora bacteriana, el
inadecuado transito intestinal y la enzima beta glucuronidasa produce
desconjugacion de la bilirrubina que es reabsorbida por el intestino, incrementando
la circulacion entero hepatica. * (Fig. 1)

ICTERICIA

La ictericia es la coloracion amarillenta de piel y mucosas ocasionada por el
deposito de bilirrubina.®

La hiperbilirrubinemia es un concepto bioquimico que indica una cifra de bilirrubina
plasmatica superior a la normalidad. Clinicamente se observa en el recién nacido
cuando la bilirrubinemia sobrepasa la cifra de 5 mg/dL.3

Representa la causa mas comun de reingreso hospitalario en la primera semana
de vida.’

Aproximadamente el 50- 60% de neonatos presentan hiperbilirrubinemia y la
mayoria de los recién nacidos desarrollan ictericia clinica luego del segundo dia de
vida, como expresion de una condicion fisioldégica. En la mayoria de los casos es
benigna.?®”’

Entre el 8 al 11% de los neonatos ictéricos, preferentemente aquellos con edad
gestacional entre las 34 a 37 semanas, pueden desarrollar hiperbilirrubinemia
severa, con el consecuente riesgo de afectacién neurolégica. °
1 de cada 650 a 1000 neonatos presentaran niveles de bilirrubina mayor a 25
mg/dl, y 1 de cada 10.000 neonatos, niveles mayor a 30 mg/dl . Se desconoce
cual es el umbral de bilirrubina para producir dafno neurolc’>gico.6

Se estima una prevalencia de hiperbilirrubinemia severa (> 25mg/dl) 4% en
Latinoamérica, 32% Africa, 39% en Asia. °

La bilirrubina total sérica es la combinaciéon de la bilirrubina conjugada y no
conjugada en los neonatos la bilirrubina total sérica estda casi totalmente
compuesta por bilirrubina indirecta o no conjugada y unida a proteinas de la
sangre, particularmente a la albumina.’

La bilirrubina no conjugada entra al tejido encefalico como bilirrubina libre cuando
se excede la capacidad fijadora de la sangre o bien por la competencia de otros
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compuestos por los sitios de union. En algunos casos puede atravesar la barrera
hematoencefalica unida a la albumina o en condiciones de ruptura de dicha
barrera por diversas circunstancias, favoreciendo la presencia de encefalopatia
por hiperbilirrubinemia. ’

El recién nacido en general tiene una predisposicion a la produccion excesiva de
bilirrubina debido a que posee un numero mayor de glébulos rojos cuyo tiempo de
vida promedio es menor que en otras edades y muchos de ellos ya estan
envejecidos y en proceso de destruccidén; ademas que el sistema enzimatico del
higado es insuficiente para la captacion y conjugacion adecuadas.’

La ingesta oral esta disminuida los primeros dias, existe una disminucion 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 diferentes
traumas que resultan en hematomas o sangrados que aumentan la formacion de
bilirrubina y ademas ya no existe la dependencia fetal de la placenta. ®

La guia de la American Academy of Pediactrics (AAP) y la guia del National
Institute for Health and Care Excellence (NICE) concluyen que la combinacion de
una medicidn pre-coz de bilirrubina con la evaluacion de los factores de riesgo
clinico constituye un fuerte predictor para hiperbilirrubinemia.9

La identificacion precoz de los nifios con riesgo de desarrollar hiperbilirrubinemia
significativa tiene una importancia clave en su prevencion."® La guia NICE
encuentra evidencia en 4 factores de riesgo: Edad gestacional < 38 semanas,
Hermano previo con ictericia que requirio fototerapia, lactancia materna exclusiva,
Ictericia en las primeras 24 h de vida."®

El nomograma de Bhutani et al. (fig. 2 y 3) ha sido ampliamente usada para

predecir qué nifios estan o no en riesgo de hiperbilirrubinemia, se considera
hiperbilirrubinemia por arriba de la percentil 95."2
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Clasificacion
ICTERICIA POR HIPERBILIRRUBINEMIA NO CONJUGADA (HBNC)
a) Ictericia fisiologica

Es el tipo mas comun de hiperbilirrubinemia, generalmente benigna. La ictericia es
atribuida a la inmadurez que generalmente aparece en las 24 a 72 horas de vida y
entre el 4 y 5to dia en neonatos a término, y al 7 dia en pre término, la cual
desaparece entre el 10 y 14 dia de vida."*"

La bilirrubina no conjugada generalmente es menor a 15mg/dl, en recientes
estudios se reportan como cifras normales a término y recién nacidos sanos 17-
18mg/dl. 12

La ictericia fisiolégica puede evolucionar a enfermedad definiéndose como
hiperbilirrubinemia que en este caso no presenta patrén hemolitico.'?

b) Ictericia por lactancia materna
Ictericia asintomatica de inicio tardio entre el 4°-7° dia con cifras de B hasta
20 mg/dl en la 22-3% semana que puede prolongarse hasta la 42-122 semana
de vida. '?"

c) lIctericia patologica

Los niveles de bilirrubina fuera de rangos normales, que requieren intervencién, se
describe como ictericia patolégica. '*"

La aparicion de ictericia en las primeras 24 horas, acompafada con aumento de
bilirrubina sérica mayor de 5mg/dl/dia, presencia de ictericia clinica mas de 2
semanas y bilirrubina conjugada.’®’

Ictericias hemoliticas
— lctericia isoinmune por incompatibilidad fetomaterna (Rh, ABO, otras)
produciendo cuadros de ictericia grave de inicio muy precoz (< 24 horas de vida),
asociada a anemia con test de Coombs positivo. 2

— Ictericias no isoinmunes por policitemia, cefalohematomas, deglucion de sangre,

etc., presentando ictericia mas leve, de inicio mas tardio y sin asociarse a
o 12

anemia.

Ictericias por defecto de la conjugacion

— Sindrome de Crigler-Najjar tipo |.

Se debe a la ausencia de la glucuroniltransferasa con herencia autosdémica
dominante. Provoca una ictericia precoz, intensa con niveles de bilirrubina
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indirecta > 25 mg/dI, con el consiguiente riesgo de kernicterus si no se realiza un
tratamiento precoz y agresivo. No responde al fenobarbital.’?

— Sindrome de Lucey-Driscoll o hiperbilirrubinemia neonatal familiar transitoria.
Ictericia grave que se inicia en las primeras 48 horas, normalizandose alrededor
de los 14 dias de vida. Es causada por un inhibidor de la glucuroniltransferasa en
el suero de los recién nacidos y sus madres.'?

— Ictericias por obstruccion del tracto gastrointestinal.

La estenosis hipertréfica del piloro, el ileo meconial, la enfermedad de
Hirschsprung, etc., se pueden manifestar como ictericia junto con sintomas de
obstruccion. Se produce por el aumento de la circulacion enterohepatica.'?

— Ictericias por endocrinopatias. El hipotiroidismo, los hijos de madre diabética, la
galactosemia pueden presentar ictericia asociada a los sintomas del defecto
endocrino. %"

Ictericia por hiperbilirrubinemia no conjugada no neonatal
a) Ictericias por aumento de la produccion (hemdlisis)

Provocan ictericia por la hemdlisis de los hematies con anemia, reticulocitosis y
signos indirectos de hemdlisis (haptoglobina, urobilinégeno, etc.).'?'

— Ictericias por anemias hemoliticas inmunes. Por anticuerpos frente al
hematie. En los nifos, casi siempre, son idiopaticas o secundarias a
infecciones y transitorias.™

— Ictericias por anemias hemoliticas no inmunes. Bien por causas
corpusculares (alteraciones enzimaticas, de la membrana del hematie y
hemoglobinopatias o  extracorpusculares  (mecanicas, farmacos,
hiperesplenismo).™

b) Ictericias por defecto de la conjugacion

— Sindrome de Gilbert. Déficit leve de la glucuronil- transferasa con herencia
autosdmica recesiva. Provoca una ictericia leve, intermitente con cifras < 6
mg/dl en relacion con situaciones de ayuno, infecciones intercurrentes,
estrés, etc. No precisa tratamiento.

— Sindrome de Crigler-Najjar II. Déficit intenso de la glucuronil-transferasa,
autosdmico dominante, con hiperbilirrubinemia en rango menor que la tipo I.
Responde al fenobarbital. '

— Ictericias por infeccidn. La ictericia puede ser el anuncio de una infeccion
junto con otros sintomas. Las endotoxinas bacterianas disminuyen el flujo
biliar. ™
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ICTERICIA POR HIPERBILIRRUBINEMIA CONJUGADA

La hiperbilirrubinemia conjugada se define cuando la cifra de bilirrubina conjugada
en plasma es > 2 mg/dl o0 mas del 20% de la cifra total de bilirrubina.

1) Ictericia por hiperbilirrubinemia conjugada neonatal

a) Ictericias por afectacion hepatocelular
- infecciosas
- hepatitis neonatal idiopatica o colestasis idiopatica neonatal
- ictericia de base metabdlica

b) Ictericias por alteracion de la via biliar

Presentan un fallo en la secrecién biliar junto con aumento de la bilirrubina.
Suelen presentar un curso no agudo con buen estado general, ictericia,
hepatomegalia y heces claras. '

- Hipoplasia biliar intrahepatica

- Atresia biliar extrahepatica

- Quiste de colédoco

2) lIctericia por hiperbilirrubinemia conjugada no neonatal

a) Ictericias por afectacionn hepatocelular
En este grupo predominan los signos de lesion hepatica y en los casos graves los
de insuficiencia hepatocelular (hipoalbuminemia, coagulopatia, 1GGT, 1FA).” Las
causas mas frecuentes de fallo hepatico en 1a infancia son las viricas y los
téxicos."’

- Hepatitis viricas agudas

- Hepatitis por farmacos

- Hepatopatia autoinmune

- Hepatopatias de base metabdlica

b) ictericia por alteracion de la via biliar
Analiticamente se caracterizan por aumento de la bilirrubina directa, fosfatasa
alcalina (FA) y gammaglutamiltranspeptidasa.®

- Coledocolitiasis

- Quiste o duplicacién de colédoco

- Colangitis esclerosante, pancreas anular

c) Ictericias sin afectacion hepatobiliar
— Sindrome de Dubin -Johnson.
— Sindrome de Rotor
— Enfermedad de Byler
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Diagnéstico

Clinico: En toda ictericia patolégica interesa valorar los antecedentes maternos y
familiares, y el momento de inicio de la ictericia.®

El tinte ictérico no sélo esta presente en la piel y conjuntivas, sino que también
puede apreciarse en el liquido cefalorraquideo, lagrimas y saliva, especialmente
en los casos patoldgicos. Se debera valorar con clasificacion de Kramer. 19

Etiologico

El diagnostico etiologico debera basarse principalmente en los antecedentes,
signos clinicos, examenes complementarios y el momento de la aparicion de la
. . .19

ictericia.

Examenes complementarios
La practica de examenes complementarios es obligada, tanto para un diagndstico
etioldgico como para una correcta actitud terapéutica.?

Es importante la realizacion de biometria hematica completa para valoracion de
hematocrito, asi como bilirrubinas totales séricas, grupo y Rh, Coombs directo,
frotis y reticulocitos, albumina, posteriormente valorar busqueda intencionada de
enfermedades metabdlicas congénitas. '

La bilirrubina transcutanea medida en la zona esternal tiene una buena correlacion
con la bilirrubina sérica y es un método muy util de cribaje en recién nacido a
término, aunque re quiere su comprobacion en el laboratorio ante cifras altas para
decidir iniciar tratamiento.?

Tratamiento

Fototerapia

Disminuye la progresionn a hiperbilirrubinemia grave en recién nacido con
hiperbilirrubinemia moderada.??

Fototerapia convencional: un grupo unico de luces fluorescentes. Es menos eficaz.
Los niveles de irradiacionn minima recomendados son 8-12 uW/cm2/nm28.%

Fototerapia intensiva: implica el uso de altos niveles de radiacion en la banda de

430 a 490 nm (generalmente 30 uW/cm2/nmo mayor) aplicada a la mayor area de
superficie.
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Alimentacion durante la Fototerapia: la alimentacion enteral debe ser continuada.
La interrupcién de la lactancia materna y/o la suplementacion con liquidos orales,
como parte del tratamiento de la hiperbilirrubinemia, estan asociados con una
menor duracién de la lactancia ademas, el mantenimiento de dicha lactancia con
la Fototerapia no esta asociado con resultados adverso.?

Exanguineotrasfusion

Cuando la concentracion de bilirrubinas totales séricas se encuentre por encima
del umbral para exanguineotrasfusién, se debe administrar de forma inmediata
fototerapia intensiva y ser derivado a un centro de referencia .Todo recién nacido
con ictericia y signos clinicos de encefalopatia aguda por bilirrubina debe recibir de
forma inmediata una exanguineotrasfusion, aunque las bilirrubinas totales estén
disminuyendo. Se recomienda suspender la alimentacion enteral durante la
exanguineotrasfusion y reiniciar 6 horas desde el fin del procedimiento. %

Gammaglobulina

En la enfermedad hemolitica isoinmune, la administracion de gammaglobulina
inespecifica endovenosa (0,5-1 g/kg en2-4 h) disminuye la concentracién de
bilirrubina y la necesidad de exanguineotrasfusion.?’

Se recomienda su administracion si las bilirrubinas totales aumentan a un ritmo
superior a 0,5 mg/di/h a pesar de la fototerapia intensiva, o si el nivel de
bilirrubinas totales esta 2-3 mg/dl por debajo del nivel de exanguineotrasfusion, si
es necesario, puede repetirse en 12 horas. 28

Exposicion a la luz solar

Aunque la luz solar proporciona suficiente radiacién en la banda de 425 a 475 nm
para suministrar fototerapia, las dificultades practicas para exponer de forma
segura a un recién nacido al sol evitando la quemadura solar imposibilitan el uso
de la luz del sol como herramienta terapéutica segura y no esta recomendado. %°

El estudio controlado aleatorizado de Kumar, publicado en 2016, muestra que el
uso de la luz solar con filtros especiales podria tener un efecto similar a la
fototerapia convencional en recién nacido a término y pretérmino tardio con
ictericia leve. *°
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2. Planteamiento del problema:

Hoy en dia la Ictericia neonatal es una entidad clinica frecuente tanto a nivel
mundial como en nuestro pais, incluso es una de las causas mas frecuentes de
readmision de neonatos al servicio de hospitalizacion en bebes con alta precoz. !

En paises de referencia mundial como Estados Unidos de Norteamérica se sabe
que un 15.6% de todos los RN presentan ictericia neonatal. *2

Se sabe que todo RN tiene un 50-70% de probabilidad de desarrollar ictericia
durante la primera semana de vida, por ende la importancia de conocer a fondo
esta enfermedad.?

Existen diversos factores de riesgo que pueden predisponer la aparicion de esta
patologia en el RN, y estos son el sexo masculino, primigesta, ruptura prematura
de membranas, parto distocico (uso de férceps, vaccum, cesarea presentacion
podalica, etc.), lactancia materna , traumas obstétricos (caput succedaneum o
cefalo?gematoma) policitemia, peso al nacer, APGAR, grupo sanguineo, entre
otros.

Hoy en dia a pesar de los avances tecnoldgicos y tedricos en cuanto al tratamiento
de la hiperbilirrubinemia, aun se siguen viendo complicaciones graves cuando los
valores de hiperbilirrubinemia son muy altos, llegando a causar darfio cerebral
conocido como Kernicterus que implica un compromiso a nivel de ganglios basales
en el cerebro, el cual puede traducirse en problemas a la lactancia con succion
deébil y letargia e hipotonia en los primeros estadios hasta llegar a problemas de
retardo psicomotriz, hipotonia, sordera total o parcial y problemas de movimientos
involuntarios; por ello si no se realiza una deteccion y tratamiento oportuno pueden
ser irreversible.

Es importante conocer la incidencia de dicho padecimiento en nuestro medio, asi
como los factores de riesgo asociados a la misma para lograr una prevencion
adecuada de las complicaciones y cuales son los tratamientos eficaces mas
utilizados en nuestro medio para tratar dicho padecimiento.

Maria de los Angeles Solorio Hernandez



3. Justificacionn:

Actualmente se sabe que la hiperbilirrubinemia es una patologia muy frecuente en
neonatos tanto a término como pre término, sin embargo no se cuentan con
estudios suficientes de prevalencia en nuestro medio."

En base a estudios realizados a nivel internacional, se detecta una frecuencia de
15.6% de recién nacidos con ictericia. >’

Por el impacto que tiene a nivel poblacional, a nivel cognitivo y por la frecuencia de
esta patologia asi como las complicaciones potenciales que podrian aparecer si
no trata a tiempo esta entidad clinica, es importante estudiarla.

En este hospital se cuenta con servicio de UCIN, donde se reciben recién nacidos
con dicho diagnéstico y en el cual se cuenta con gran parte del tratamiento
otorgado para la misma, asi como servicio de laboratorio clinico para control
seriado de bilirrubinas séricas, por lo cual es importante valorar la incidencia,
factores de riesgo mayormente asociados y el tratamiento otorgado a los
pacientes, asi como la respuesta al mismo, para en conjunto lograr disminuir la
incidencia de complicaciones y acortar la estancia hospitalaria y mejorar el
pronostico de los recién nacidos.
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4. Hipotesis del trabajo:
La frecuencia de ictericia neonatal en neonatos de la unidad de cuidados

intensivos neonatales del hospital infantil de Morelia, es similar a la reportada en la
literatura, y la mayoria con tratamiento médico evoluciona satisfactoriamente.
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5. OBJETIVOS:

Objetivo general:

e Analizar frecuencia, factores de riesgo tratamiento y evolucion de la ictericia
en recién nacidos atendidos en el Servicio de Neonatologia del Hospital
Infantil de Morelia.

Objetivos especificos:

1. Determinar la incidencia de ictericia por sexo, edad, y lugar de residencia
en nifos atendidos en la UCIN del hospital infantil de Morelia de Enero
2017 a Junio 2019

2. Describir la clasificacion, tratamiento otorgado y evolucion de los casos de
hiperbilirrubinemia.

3. ldentificar factores de riesgo para desarrollar ictericia neonatal y factores
asociados a la gravedad.

12
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6. Material y métodos
Recolecciéon de datos

Se obtuvo aprobacion por los directivos del hospital infantii de Morelia Eva
Samano de Lépez mateos para tener acceso directo a oficina de archivo donde se
encuentran las historias clinicas. Ademas se solicitdé a su vez a la oficina de
estadistica para obtener la lista de pacientes hospitalizados en UCIN durante el
periodo de enero 2017- julio 2019. Una vez que se contd con las historias clinicas
se procedid a la revision y posterior llenado de los datos en la ficha de
recoleccionn de datos. Posteriormente se realizé la tabulacién y analisis de los
datos obtenidos, la presentacionn e interpretacion de los datos mediante cuadros
estadisticos estableciendo porcentajes y representandolos graficamente.

Técnica de recoleccion de datos
La técnica utilizada en la investigacion consistio en la obtencion de datos a partir
de las historias clinicas con aplicacion de un instrumento de ficha de recoleccion
de datos, que se aplicd de forma directa en las historias clinicas de los pacientes
hospitalizados en el servicio UCIN del hospital infantii de Morelia durante el
periodo enero 2017 a julio 2019.

Tipo de investigacion
El presente estudio fue de tipo descriptivo, transversal, ya que realizamos una sola
medicién en un determinado tiempo, y retrospectivo

Método de investigacion

Se realiz6 un estudio de tipo analitico descriptivo, con el fin de lograr encontrar la
incidencia asi como una asociaciéon entre la ictericia Neonatal y los factores
asociados descritos dentro de los objetivos especificos planteados en el presente
estudio.

En el periodo de estudio se tomd a todos los neonatos hospitalizados en servicio
de UCIN del hospital infantil de Morelia con el diagnostico de hiperbilirrubinemia
neonatal en el periodo Enero 2017 a Junio 2019.

Para valoracion de evolucion, se valord el estado de salud de los pacientes por
medio de las notas de neonatologia localizadas en los expedientes de dichos
pacientes a su egreso.

Criterios de inclusién: neonatos de término y pre término que ingresen a unidad de
cuidados intensivos neonatales con presencia de ictericia a partir de sus primeras
24 horas de vida.

Criterios de exclusidén: neonatos con ictericia no hospitalizados en servicio de
unidad de cuidados intensivos neonatales del hospital infantil de Morelia, ictericia
por hiperbilirrubinemia conjugada.
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Criterios de eliminacion: pacientes no hospitalizados en servicio de unidad de
cuidados intensivos neonatales, todos los neonatos que ya incluidos presenten
datos incompletos.

Variable Definicion Tipo Medicién
Ictericia Coloracion Cualitativa | Presencia de coloracion amarillenta en la piel
illent iel inal.
amarillenta de piel | ordina Clasificacion de Kramer al diagnéstico:
y mucosas . ) -
« Zona 1: cara y bilirrubina indirecta
sérica <5mg/dlI.
« Zona 2: mitad superior tronco vy
bilirrubina indirecta sérica de 5-12
mg/dl.
« Zona 3: abdomen vy bilirrubina indirecta
sérica de 8-16 mg/dl.
» Zona 4: porcidon proximal extremidades
y bilirrubina sérica indirecta de 10 a
15mg/dl.
* Zona 5: porcion distal de extremidades
y bilirrubina sérica indirecta > 15mg/dI.
Edad del recién Tiempo de vida del | Cuantitativa | Edad en dias cumplidos de nacimiento.
nacido nifo que ingresa a | discontinua
la UCIN
Peso al nacer Peso al nacer del Cuantitativa + <2500 peso bajo
> id dinal
irr?;zgongclla %glﬁj ordina « 2500-3500 peso adecuado
* >4000 peso alto
Factores de riesgo | Caracteristicas o Cualitativa | Factores de riesgo materos:
. |
?;::glsr]e??_edceiég « Edad madre ( cuando el embarazo
nacido que ocurra antes de los 20 o después de los
incrementan el . g?ir?\?g(])esgta
i t
irg:ggi:eeﬁzsen ar * RH de la madre negativa y Rh positivo
en neonato.
to.
neonato * Grupo de madre 0, grupo neonato A-B
+ Comorbilidades maternas (HTA, DM,
IVU)
+ Control prenatal deficiente: < 6
consultas durante el embarazo.
Cualitativa | Factores de riesgo neonatales:
y * Presencia de liquido meconial al
cuantitativa nacimiento.

14
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Presencia de cefalohematoma al nacer.
Presencia de caput al nacer.

Ruptura prematura de membranas que
ocurra 21 horas antes del parto
Alimentacion al seno materno exclusiva
en las primeras dos semanas

Bajo peso al nacer: <2500 gr
Prematurez:

Prematuro extremo <32

Prematuro moderado 32 a 34
Pretérmino/ prematuro leve 35 a 36
Termino 37 a 41 sdg

Postérmino 42 o0 mas semanas.
Policitemia neonatal (HTO >65)

Sepsis neonatal registrada en el
expediente
Asfixia perinatal registrada en el
expediente.

Deshidrataciéon al ingreso

Antecedente de ictericia familia
Malformacioén congénita

RH positivo en el neonato, grupo ABO
distinto al de la madre

Lugar de Municipio donde ha | Cualitativa | Municipio de residencia de la madre

residencia de la vivido la madre los | nominal

madre ultimos 6 meses.

Clasificacion de la | Descripcion de la Cualitativa * Fisiologica: aparece en las 24 a 72

ictericia ictericia en nominal horas de vida, entre el 4 y 5to dia en
fisiologica y neonatos a término, y al 7 dia en pre
patologia. término, la cual desaparece entre el 10

y 14 dia de vida. La bilirrubina no
conjugada generalmente es menor a
15mg/di

Patoldgica: niveles de bilirrubina fuera
de rangos normales, que requieren
intervencion. La aparicion de ictericia en
las primeras 24 horas, acompafada con
aumento de bilirrubina sérica mayor de
5mg/dl/dia, presencia de ictericia clinica
mas de 2 semanas Yy bilirrubina
conjugada, que sobrepase los limites
para ictericia fisioldgica.
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Hiperbilirrubinemia | Concepto Cuantitativo | Cifras de bilirrubina mayores a 5mg/di
bioquimico que continuo
indica una cifra de
bilirrubina
plasmatica superior
a la normalidad
>5mg/dl

Tratamiento Medidas Cualitativa Fisioldgica: observacion
terapéuticas nominal Patologica:  hidratacion, fototerapia
utilizadas en los simple, fototerapia doble,
ninos con ictericia inmunoglobulina, Exanguineotrasfusion.
de la UCIN

Evolucion Curso que Cualitativa Curacién: desaparicidon de tinte ictérico
presento la en piel y valores normales de bilirrubina
enfermedad a en base al normograma Bhutani.
partir del Complicacién:  kernicterus, Retraso
diagnostico y psicomotor
tratamiento Alta voluntaria

Referencia a otro hospital.
Defuncion
Factores de Cualitativa Presencia de coombs positivo.

gravedad

Presencia de reticulocitos elevados de
acuerdo a los siguientes periodos: 1 dia
(3-7%) 7 dias (<0.1-3%) 4 semanas
(<0.1-2%)
Niveles de bilirrubina sérica total mayor
a 30mg/dl
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ASPECTOS ETICOS

Antes de la ejecucion de este proyecto se sometera al dictamen de los comités de
ética investigacion y en su caso bioseguridad de la institucion sede y de otras
instituciones participantes se respetara el anonimato y confidencialidad, los
pacientes no tienen riesgo ya que no se realizara ninguna maniobra adicional a su
tratamiento, respetando el reglamento de investigacion.

Este proyecto de investigacidon se realizé bajo las normas que rige la investigacion
clinica en el estado en base a la ley general de salud, las adecuadas practicas
clinicas, la declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial y del
reglamento de la comision de bioética de la Facultad de Ciencias Médicas vy
Bioldgicas "Dr. Ignacio Chavez".

Declaracion de Helsinki:

El principio basico es respeto por el individuo, su derecho a la autodeterminacion y
el derecho a tomar decisiones informadas, incluyendo la participacién en la
investigacién, tanto al inicio como durante el curso de la investigacion. El deber del
investigador es solamente hacia el paciente o el voluntario y mientras exista la
necesidad de llevar a cabo una investigacion, el bienestar del sujeto debe ser
siempre precedente sobre los intereses de la ciencia o de la sociedad, y las
consideraciones éticas deben venir siempre del andlisis precedente de las leyes y
regulaciones. El reconocimiento de la creciente vulnerabilidad de los individuos y
los grupos necesita especial vigilancia. Se reconoce que cuando el participante en
la investigacion es incompetente fisica o0 mentalmente incapaz de consentir, o es
menor entonces el permiso debe darlo un sustituto que vele por el mejor interés
del individuo. En este caso su consentimiento es muy importante.

Reglamento de la comision de bioética de la facultad de ciencias médicas y
biolégicas "Dr. Ignacio Chavez*

Articulo 204. Para la ejecucién de los proyectos de investigacion a realizarse en la
Facultad, es requisito indispensable que se cuente con la evaluacion y aprobacion
en su caso, de la comisién de bioética. Ningun proyecto podra iniciarse, bajo
ninguna circunstancia, sin la autorizacion correspondiente.
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Cronograma de trabajo

Diseno de X
protocolo
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resultados

Informe de X
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Informe final X X X X

Examen de X
titulacion
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7. RESULTADOS

En el departamento de estadistica se observd un total de ingresos de 637 al
servicio Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales durante el periodo de Enero
2017 a Junio 2019, el 23.8% (n= 152) presento ictericia neonatal como se
muestra en la tabla y figura 1.

TABLA 1) INCIDENCIA DE ICTERICIA EN LA UCIN ENERO 2017- JUNIO 2019

ICTERICIA 152 23.8%
OTROS DIAGNOSTICOS 485 76.2%
TOTAL 637 100%

FIGURA 1) INCIDENCIA DE ICTERICIA EN LA UCIN ENERO 2017- JUNIO 2019

= |ICTERICIA ® OTROS DIAGNOSTICOS
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Se reportd una mayor incidencia en sexo masculino con 57.9% (tabla 2 y figura 2).

TABLA 2) FRECUENCIA DE ICTERICIA POR SEXO

Masculino 88 58%
Femenino 64 42%
Total 152 100%

FIGURA 2) FRECUENCIA DE ICTERICIA POR SEXO

= masculino

m femenino
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La media de edad en dias al momento del diagndstico fue de 5.6 dias con un
rango de 24 dias y una desviacion estandar de 4.6 (tabla 3 y figura 3), el momento
en que los padres identificaron la ictericia correspondié a una media de 3.4 dias
con desviacion estandar de 3.2 y rango de 24 dias, ver tabla 4 y figura 4.

TABLA 3. MEDIDAS DE RESUMEN DE LA
EDAD EN DIAS AL MOMENTO DEL
DIAGNOSTICO DE LA ICTERICIA NEONATAL
Medida de Valor

tendencia

central y

dispersién

Media 5.61
Desviacién estandar 4.681
Rango 24
Minimo 1
Maximo 25
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FIGURA 3. MEDIDAS DE RESUMEN DE LA EDAD EN DIAS AL MOMENTO DEL
DIAGNOSTICO DE LA ICTERICIA NEONATAL
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TABLA 4) MEDIDAS DE RESUMEN DE LA EDAD EN
DIAS EL MOMENTO EN QUE LOS PADRES
DETECTAN LA ICTERIA
Medida de Valor

tendencia

central y

dispersién

Media 3.41
Desviacion estandar 3.217
Rango 19
Minimo 1
Maximo 20
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FIGURA 4) MEDIDAS DE RESUMEN DE LA EDAD EN DIAS EL MOMENTO EN
QUE LOS PADRES DETECTAN LA ICTERIA
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En relacion al lugar de origen, se observo una frecuencia mas alta en pacientes
originarios de Morelia Michoacan, en un 35%, seguidos de Tarimbaro 5.9%,
Hidalgo, Huetamo y Tacambaro con 4.6%. (Tabla 5)

TABLA 5) INCIDENCIA DE ICTERICIA DE ACUERDO A LUGAR DE ORIGEN

Municipio Frecuencia Porcentaje
Morelia 54 35.5
Tarimbaro 9 5.9
Tacambaro 7 4.6
Hidalgo 7 4.6
Huetamo 7 4.6
Buena vista 5 3.3
Indaparapeo 4 2.6
Uruapan 3 2.0
Zamora 3 2.0
Villamadero 3 2.0
Acuitzio 3 2.0
Tzitzio 3 2.0
Apatzingan 3 2.0
Maravatio 3 2.0
Patzcuaro 2 1.3
Zinapécuaro 2 1.3
Zitacuaro 2 1.3
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Guerrero 2 1.3
San Lucas 2 1.3
Nueva ltalia 2 1.3
Periban 2 1.3
Ario de rosales 2 1.3
Alvaro obregén 2 1.3
Capula 2 1.3
Jungapeo 2 1.3
Caracuaro 2 1.3
Copandaro 2 1.3
Lazaro Cérdenas 1 Ve
Turicato 1 Ve
Los reyes 1 7
Santa clara 1 T
Villamar 1 V4
Villa pedregal 1 V4
Mariano 1 7
Escobedo
Guanajuato 1 v
Tlalpujahua 1 v
Contepec 1 v
Parangaricutiro 1 v
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Tuxpan 1 Ve
Total 152 100.0

Se clasificé la ictericia en ictericia fisioldgica y patoldgica, de las cuales predominé

la ictericia fisiologica con el 70% de los pacientes. Ver tabla 6 y figura 5.

TABLA 6) FRECUENCIA DE ICTERICIA FISIOLOGICA Y PATOLOGICA

Fisiolégica 106.4 70%
Patolégica 45.6 30%
Total 152 100%

FIGURA 5) FRECUENCIA DE ICTERICIA FISIOLOGICA Y PATOLOGICA

= ictericia fisiologica = ictericia patologica
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A su ingreso, cada paciente se valoro clinicamente en base a la escala Kramer, en
la cual predomind un Kramer 3 en el 48.7% de los pacientes como se observa en
la tabla 7 y figura 6.

TABLA 7) CLASIFICACION DE KRAMER AL DIAGNOSTICO

Kramer Casos Porcentaje
1 0 0%
2 23 15.1%
3 74 48.7%
4 44 28.9%
5 11 7.2%
Total 152 100%

FIGURA 6) CLASIFICACION DE KRAMER AL DIAGNOSTICO
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Los principales factores de riesgo maternos fueron, infeccién de vias urinarias en
el tercer trimestre, que se presenté en el 49.3% de los pacientes, seguido de
resolucién del embarazo por cesarea en el 43.4%, y 39.5% madres primigestas.

Ver tabla 8 y figura 6.

TABLA 8. FACTORES DE RIESGO MATERNOS ASOCIADOS

Infeccion de vias urinarias 3er trimestre
Cesarea

Primigesta

Madre Grupo 0 --- hijos A, B, AB
Control prenatal deficiente

RH materno negativo, e hijo RH positivo
DM

HTA

78

66

60

35

16

10
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49.30%
43.4%
39.5%

23%
10.5%
6.5%
5.9%

3.90%
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FIGURA 7) FACTORES DE RIESGO MATERNOS
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En los factores de riesgo neonatales, se observd una frecuencia de 50.6% en
pacientes prematuros, con bajo peso para la edad gestacional en un 40.1% 33.6%
en pacientes con deshidratacion a su ingreso, de las cuales el 25% se diagnostico
como deshidratacion hipernatrémica. Asfixia perinatal en 28.3% y sepsis en
22.4%. (Tabla 9 y figura 8)

Se observd alta asociacidon con alimentacién a lactancia materna exclusiva, no
contando como factor de riesgo, reportandose como técnica ineficaz de
alimentacion.
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TABLA 9) FACTORES DE RIESGO NEONATALES

Prematurez 62 40.7%
e Prematurez extrema <34 18 11.8%
. g"rlematuro moderado 32 a 15 9.8%

e Pretérmino/ prematuro leve

35 a 36 £ e
Alimentacion exclusiva a seno
materno probablemente ineficaz 65 42.8%
Bajo peso para edad gestacional 61 40.1%
Deshidratacion 51 33.5%
Deshidratacion hipernatrémica 41 25%
Asfixia perinatal 43 28.3%
Grupo A o B o AB con madre O 35 23%
Sepsis 34 22.4%
Patologia congénita 14 9.2%
Neonato RH + con madre RH — 10 6.5%
Ruptura prematura de membranas 24 15.8%
Policitemia 2 1.4%
Trauma obstétrico 8 5.2%
Hermano con ictericia 0 0%
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FIGURA 8) FACTORES DE RIESGO NEONATALES
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con ictericia

En relacién a la incompatibilidad por grupo y RH se presenté un total de 45 casos.

(29.5%), 35 de estos casos (76.6%) correspondio a

incompatibilidad por grupo

ABO, y 23.4% a incompatibilidad por RH, como se observa en la tabla 10 y figura

9.

TABLA 10. FRECUENCIA DE INCOMPATIBILIDAD POR GRUPO Y RH

Porcentaje

Grupo sanguineo Frecuencia
madre/hijo

0/A 23

0/B 12

Subtotal 35

Grupo RH madre/hijo Frecuencia

-/ + 10

total 45

50.30%
26.20%

76.60%
Porcentaje

23.40%

100%
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos

en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.”

FIGURA 9) DISTRIBUCION DE INCOMPATIBILIDAD POR GRUPO Y RH.

= Incompatibilidad a grupo ABO (35) = Incompatibilidad a RH (10)

2020

El 50.6 % de los casos con prematurez predomino el prematuro leve 35-36

semanas de gestacion en un 19% como se muestra en la tabla 11 y figura 10.

TABLA 11. CLASIFICACION DE PREMATUROS CON ICTERICIA

Prematuro extremo 18
Pretérmino moderado 15
Pretérmino tardio 29
Total 62

Maria de los Angeles Solorio Hernandez
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19%
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos
en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

FIGURA 10) CLASIFICACION DE PREMATUROS CON ICTERICIA

»

= Prematuro extremo = Pretérmino moderado = Pretérmino tardio

De los neonatos que presentaron patologias congénitas al momento del
diagnostico de ictericia, predominé el hipotiroidismo congénito en el 2.6% vy
sindrome de down en el 1.9%. Ver tabla 12 y figura 11.

TABLA 12) PATOLOGIAS CONGENITAS ASOCIADAS A ICTERICIA NEONATAL

Patologia congénita Numero casos Porcentaje
Hipotiroidismo congénito 4 2.6%
Sindrome de down 3 1.9%
Total 7 4.5%
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos
en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

FIGURA 11) PATOLOGIAS CONGENITAS ASOCIADAS A ICTERICIA
NEONATAL

usindrome de down  m hipotiroidismo
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos

en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.”

2020

Al ingreso se realizaron bilirrubinas sericas, para graficar y valorar el tratamiento y
riesgo de desarrollo de hiperbilirrubinemia grave, observamos una media de
bilirrubina serica total de 17.3 mg/dl con una minina de 5.4 mg/dl y maxima de
50mg/dl con una varianza de 49.7 en los 152 pacientes, como se observa en la

tabla 13 y figura 12.

TABLA 13) BILIRRUBINAS SERICAS TOTALES A SU

INGRESO

Medida de tendencia VALOR
central y dispersion

Media 17.3974
Desviacion estandar 7.05226
Varianza 49.734
Rango 44.60
Minimo 5.40
Maximo 50.00

Maria de los Angeles Solorio Hernandez
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos

en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

FIGURA 12. BILIRRUBINAS SERICAS TOTALES AL INGRESO

Histograma
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en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

El tratamiento otorgado en un 100% fue rehidratacion.
Otros tratamientos otorgados a los pacientes con ictericia fue en un 79.6%

fototerapia simple, 9.9% fototerapia doble, inmunoglobulina 7.9% y el 3.3%
requirié exanguineotrasfusion como se muestra en la tabla 14 y figura 13.

TABLA 14) TRATAMIENTO OTORGADO

Tratamiento Numero de casos Porcentaje
Fototerapia simple 121 79.6%
Fototerapia doble 15 9.9%

Fototerapia doble + 11 7.2%

inmunoglobulina
Exanguineotrasfusion 5 3.3%
Total 152 100%
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos
en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

FIGURA 13) TRATAMIENTO OTORGADO

m Fototerapia simple = Fototerapia doble

= Fototerapia doble + inmunoglobulina = Exanguineotrasfusion

Se encontré una evolucion favorable, ya que el 94.7% de los casos fue dado de
alta sin ictericia y un 5.2% presentdé complicaciones neuroldgicas. (Figura 14)
(Tabla 15)

TABLA 15) EVOLUCION DE LOS PACIENTES CON ICTERICIA

Evolucion Numero de casos Porcentaje

Curacion 144 94.7%

Secuelas 8 5.2%
Total 152 100%
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“Frecuencia, factores de riesgo y tratamiento de la ictericia en nifios atendidos
en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

FIGURA 14) EVOLUCION DE LOS PACIENTES CON ICTERICIA

mcuracion msecuelas

En relacion a los factores de mal prondstico, se asociaron los siguientes:

Se encontrdé en un 45% de los pacientes con ictericia la presencia reticulocitos
elevados, incompatibilidad ABO 23%, mas frecuente asociado 0-A en un 63.8% y
0- B en un 36.1%, bilirrubinas séricas mayor a 25mg/dl en el 12.5, incompatibilidad
RH 6.6%, coombs positivo 2.6%, asi como presencia de policitemia con un Hto
>65% en 1.4% vy, tal como se muestra en la tabla 16 y figura 15.
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en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.” 2020

TABLA 16) FACTORES DE MAL PRONOSTICO EN PACIENTES CON

ICTERICIA
Factor de mal prondstico Numero de casos Porcentaje
Reticulocitos elevados 69 45.4%
Incompatibilidad ABO 35 23%
Bilirrubinas séricas 19 12.5%
mayor 25mg/dl
Incompatibilidad RH 10 6.6%
Coombs positivo 4 2.6%
Policitemia 2 1.4%

FIGURA 15) FACTORES DE MAL PRONOSTICO EN ICTERICIA

45.40%

12.50%

NS
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En relacion a la estancia hospitalaria, se observd una media de 9.03 dias, con
desviacion estandar de 8.75 con un rango de 47 dias. Asociandose una estancia
prolongada en aquellos pacientes que presentaron una comorbilidad asociada.
(Tabla 17 y Figura 16).

TABLA 17. ESTANCIA HOSPITALARIA DE PACIENTES CON ICTERICIA

Medida de Valor
tendencia
central y

dispersion

Media 9.03
Desviacién estandar 8.750

Rango 47

FIGURA 16) ESTANCIA HOSPITALARIA REPORTADA EN PACIENTES CON
ICTERICIA.

Histograma
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8. Discusion:

La ictericia neonatal es una morbilidad frecuente en la poblacién neonatal,
reportandose a nivel mundial una prevalencia del 15,6% en Estados Unidos, asi
como en Europa con 59%, en Suecia hasta el 28.5% en Roma, el 11% encontrado
en Portugal, y 6% en Grecia.*

En nuestro estudio se reporté una frecuencia de ingresos con icteria de 23.8% en
el periodo estudiado al servicio de unidad de cuidados intensivos neonatales del
hospital infantii de Morelia, de los cuales el 70% se clasific6 como ictericia
fisiolégica, con mayor incidencia en recién nacidos de termino, diagnosticados en
la primer semana de vida, lo cual concuerda con el resto de la literatura nacional,
Como lo es el instituto nacional de pediatria donde en un estudio de investigacién
por te§£35§§6 reportd un total de ingresos de 473 pacientes con ictericia durante 5
afos. 7%

En el hospital Dr. Manuel Gea Gonzalez, en su articulo reportado "Etiologia de
ictericia neonatal en nifos ingresados para tratamiento con fototerapia™ se
estudiaron los ingreso de pacientes con ictericia durante 4 afos, reportando un
total de ingresos de 90 Pacientes, a diferencia del estudio previo mencionado, con
una incidencia menor. >': 93¢

En una investigacion de Facultad de Medicina y Hospital Universitario Dr. José
Eleuterio Gonzalez, Universidad Autonoma de Nuevo Ledn, México se reporta una
Ezrgg/alencia de hiperbilirrubinemia indirecta neonatal durante un ano del 17.0%.%"

En la guia de practica clinica mexicana sobre “Deteccion oportuna, diagndstico, y
tratamiento de la hiperbilirrubinemia en niflos mayores de 35 semanas de
gestacion hasta las 2 semanas de vida extrauterina”, reporta que el 64% de los
reingresos de los recién nacidos presentan hiperbilirrubinemia critica.”!
Represegga la causa mas comun de reingreso hospitalario en la primera semana
de vida.

Existe entre estos estudios, una gran desviacion estandar, por lo que no es posible
una comparacion precisa con nuestro estudio, sin embargo, podemos observar
similitud en la cantidad de ingresos hospitalarios de ictericia neonatal en base a la
literatura nacional estudiada, y desafortunadamente con mayor frecuencia que la
literatura internacional ya mencionada, probablemente a causa de que son paises
tercermundistas y cuentan con mas insumos y recursos a nivel salud.

En México, desde el punto de vista de la atencidn sanitaria, se reporta, cuenta con
la capacidad clinica y de infraestructura para diagnosticar y tratar a los nifios con
hiperbilirrubinemia.?® *'
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Continuando la comparacion de resultados con nuestro estudio en relacién a la
frecuencia de ictericia en base al sexo, en el cual en Madrid se reporta una
incidencia de 60.3% de predominio masculino, asi como en instituto nacional de
pediatria, que reporta un 61.3% al sexo masculino %25 |0 cual concuerda con el
estudio realizado en nuestro hospital, con un porcentaje del 58% a favor del sexo
masculino.

El momento de diagndstico en dias de ictericia en nuestra investigacion reporto
una media de 5.6 dias, que comparando con el estudio mencionado del Instituto
nacional de Pediatria, reportan una media de 2 dias al diagndstico. A nivel
internacional se menciona una media de 1 a 3 dias con diagnostico oportuno?', por
lo que podemos observar, tenemos un retraso importante en el diagnéstico de
ictericia, lo cual puede causar posteriormente un mayor porcentaje de secuelas
neuroldgicas. Lo cual podriamos mejorar con informacion y datos de alarma a la
madre, durante el alojamiento conjunto y previo a su egreso, asi como la
identificacion temprana de factores de riesgo.

En relacién a la clasificacion de la ictericia, se realizé en base a ictericia fisioldgica
y patoldgica, en donde pudimos observar un predominio de ictericia fisiologica en
un 70% de nuestros pacientes, que comparando con estudios a nivel internacional
como estados unidos y Canada reportan una incidencia de ictericia fisiologica del
60 a 70%"°, lo cual concuerda con nuestro estudio.

En los estudios realizados a nivel nacional, se observd en el Hospital Universitario
Dr. José Eleuterio Gonzalez, de la Universidad Autbnoma de Nuevo Ledn, México
un total de 74 casos clasificados como ictericia fisioldgica. EI Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzalez reporto en su estudio Una incidencia de ictericia fisioldgica
del 24.4%°% %% menor al estudio reportado en nuestro hospital.

En relacién al lugar de origen, no hay estudios realizados a nivel estatal con los
cuales se pueda comparar la incidencia, sin embargo observamos una mayor
incidencia en pacientes del municipio de Morelia con un 35%.

Al ingreso de nuestros pacientes, se realizé clasificacion clinica en base a
clasificacion de kramer, donde se observo una mayor frecuencia de presencia de
kramer 3 al ingreso, orientdndonos a un valor aproximado de bilirrubinas séricas
de 8 a 16 mg/dl, sin embargo a pesar de que se reporta el la literatura nacional e
internacional dicha clasificacion, no pudimos realizar comparacion de dicha
variable al ingreso de los pacientes, ya que ningun estudio de nuestra revisiéon lo
tomo como variable de estudio.

Relacionado a los factores de riesgo materno, estudios internacionales de Canada
reportan un incremento de riesgo de ictericia neonatal en primigestas, lactancia
materna exclusiva con mala técnica de alimentacion, induccion del trabajo de parto
con oxitocina, recién nacidos a término, madres con obesidad, parto vaginal, edad
materna mayor a 25 afos, preclapmsia. > 26:%°
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A nivel nacional, se reportan los mismos factores asociados 525356  se realizd la

comparacion con la literatura, observandose como factores de riesgo en nuestra
unidad de cuidados intensivos, infeccion de vias urinarias en un 49.3% lactancia
materna exclusiva probablemente ineficiente en un 42.8% de los pacientes con
ictericia, primigestas en 39.5%, obtenidos por via vaginal 56.6%, cesarea 43.4%
madre grupo 0 con hijos A, B, AB en un 23% madre RH negativo con hijo RH
positivo en un 6.5%, diabetes mellitus en 5.9% e hipertension arterial en 3.9%.

A diferencia de los estudios internacionales, a nivel nacional no se cuenta con
asociacion de ictericia neonatal con aplicacion de oxitocina en el trabajo de parto,
por lo cual dicho factor no pudo ser comparado.

El resto de los factores de riesgo concuerda con los estudios comparados a nivel
nacional e internacional. >4 52 53.56

Es importante, observar la relacién de infeccion de vias urinarias en el 3er
trimestre asi como su alto porcentaje en pacientes con ictericia, ya que es un
factor de riesgo totalmente prevenible con un adecuado control prenatal.

En relacion a la lactancia materna exclusiva, no se considera factor de riesgo, se
observa una mayor asociacion con ictericia, sobre todo en madres primigestas y
hay que recordar el proceso de produccion de leche fisioldgica, no se ha reportado
hasta el momento, algun contenido en la leche materna que propicie la aparicién
de ictericia, su asociacion va de la mano por una ingesta insuficiente de la misma,
causando deshidratacion, principalmente hipernatrémica en el recién nacido, por lo
cual con una adecuada capacitacion en alojamiento conjunto podria lograrse la
disminucién de dicha asociacion. 2

Los factores de riesgo neonatales asociados a ictericia a nivel internacional
(Canada, Madrid, E.U.A) reportados son trauma al nacimiento, sexo masculino,
sepsis, asfixia perinatal, acidosis, pre términos, bajo peso al nacimiento,
hipotermia, policitemia, ingesta oral disminuida, hermanos con antecedente de
ictericia’"19:2543

Al igual como se reportan en los estudios realizados en el Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzales, Hospital General de Zona num. 32, Instituto Mexicano del
Seguro Social, México D.F., Hospital Universitario Dr. José Eleuterio Gonzalez de
la Universidad Auténoma de Nuevo Leodn, México. Y la Universidad Nacional
Auténoma de México.%? 3%

En nuestro estudio, se observaron los siguientes factores de riesgo, con mayor
frecuencia de prematurez en un 40.7% del total de los casos, de los cuales el
prematuro leve (35 a 36 semanas de gestacion) obtuvo la mayor incidencia con un
19%, posteriormente la asociacion a ingesta inadecuada al seno materno
exclusivo en un 42.8%, bajo peso para la edad gestacional en un 40.1%,
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deshidratacion al ingreso en un 33.5% de los cuales el 25% presento
deshidratacion hipernatrémica, que basandonos en la literatura nacional e
internacional, apoya mas la teoria de una ingesta inadecuada al seno materno
exclusivo.

Se observé también asociacion con antecedente de asfixia perinatal en un 28.3%,
grupo sanguineo A, B, AB con madre 0 en un 23%, predominando la
incompatibilidad tipo madre 0 hijo A en un 50.3%. Presencia de sepsis al
diagnodstico en un 22.4% patologia congénita con mayor frecuencia hipotiroidismo
congénito y sindrome de down en un 9.2%, neonato RH + con madre RH — en un
6.5%, ruptura prematura de membranas en 15.8%, similar al porcentaje de
pacientes con sepsis al nacimiento, factor de riesgo que sin duda puede ser
prevenible.

Se encontr6 también asociacion de ictericia en pacientes con Poliglobulia al
nacimiento en un 1.4%, trauma obstétrico principalmente cefalohematoma y caput
en un 5.2% y a diferencia de las literaturas mencionadas, ninguno de los pacientes
hospitalizados con ictericia presento hermano con antecedente de ictericia.

Los niveles de bilirrubina reportados para deteccion de ictericia a nivel nacional e
internacional es por arriba de 5 mg/dl, pudiendo detectarse a nivel clinico con
clasificacion de kramer o séricos, y graficarlos en base a zonas de riesgo, horas
de vida y edad gestacional con en normograma de Buthani. > %173

Se considera en base a este normograma zonas de riesgo alto intermedio alto y
bajo, o zona de bajo riesgo. Asi como un incremento de bilirrubina sérica de mas
de 5 mg/dl /dia, se iniciara tratamiento en base a guias de practica generales con
bilirrubina sérica mayor a 15mg/dl en un recién nacido a término.> % 83°

En nuestro estudio, al ingreso se valoraron bilirrubinas sericas totales, para
graficar y valorar el tratamiento y riesgo de desarrollo de hiperbilirrubinemia grave,
observamos una media de bilirrubina serica total de 17.3 mg/dl con una minina de
5.4 mg/dl y maxima de 50mg/dl con una varianza de 49.7 de los 152 pacientes. A
diferencia del estudio realizado en el instituto nacional de pediatria con una media
a su ingreso de 16.89mg/dl, un poco mas baja en comparacion a nuestra media.*?

En el 100% de los pacientes ictericia se inicié tratamiento con rehidratacion, de los
cuales el 79.6% requiri6 manejo con fototerapia simple en base a normograma de
Buthani, el 9.9% fototerapia doble, 7.3% inmunoglobulina endovenosa, y el 3.3%
requirid manejo con exanguineotrasfusion.

Que en base a la literatura estadounidense se reporta un porcentaje de 1.3% para
exanguineotrasfusion25, y en estudios nacionales como el instituto nacional de
pediatria®® se reportd6 un total de 18.6% como tratamiento de
exanguineotrasfusion, cifra muy alta en comparaciéon de nuestro estudio.
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En el mundo, por afio, la hiperbilirrubinemia grave afecta por lo menos 481,000
recién nacidos pretérmino tardios o de término, de los cuales 114,000 mueren v,
mas de 63,000 sobreviven con discapacidades graves o moderadas.*’

En cambio, en estudios a nivel nacional reportados en la literatura, se encuentra
una incidencia del 60 a 80% de todos los recién nacidos, en un estudio reportado
en el hospital infantil del estado de Sonora?!, sobre la prevencion de la misma,
menciona que en la década de los 90s la frecuencia de exanguineotrasfusion
disminuyd, sin embargo, recientemente se ha reportado un resurgimiento en los
casos de kernicterus a pesar de los avances en la prevencion y tratamiento de la
hiperbilirrubinemia, como se reporté en los resultados previamente mencionados a
nivel nacional. 2! %%°¢

En relacion a factores asociados a mal prondstico en los pacientes con ictericia, se
encontré un 45.4% con presencia reticulocitos elevados de acuerdo a su edad en
dias, coombs positivo 3.3%, incompatibilidad ABO 23%, mas frecuente asociado
0-A en un 63.8% y 0-B en un 36.1% e incompatibilidad RH 6.6%, asi como
presencia de policitemia con un Hto >65% en 1.4% vy bilirrubinas séricas mayor a
25mg/dl al momento de su ingreso en el 13.1% de los pacientes con ictericia que
presentaron una evolucion térpida.

En relacién a la literatura revisada a nivel internacional, los factores de mal
prondstico son similares a los encontrados en nuestra literatura, asociandose mas
a la presencia de coombs positivo y bilirrubinas totales al ingreso y dias del
paciente 17, 30, 39, 52,56

En base al pronéstico, se observé una evolucién favorable en un 95% de los
pacientes hospitalizados en unidad de cuidados intensivos neonatales a su
egreso, con remisién total de la ictericia, y un 5% se reporté con secuelas
neurologicas secundarias a kernicterus.

No se logré un seguimiento posterior a su egreso para valoracion de secuelas
auditivas o de neurodesarrollo, sin embargo seria un estudio importante a valorar
a futuro.

En relacion a las complicaciones neurolodgicas al egreso de los pacientes con
hiperbilirrubinemia severa, se observdé en mayor frecuencia crisis convulsivas y
retraso psicomotor.

No se reporté caso de defuncion por hiperbilirrubinemia severa durante el periodo
estudiado en nuestro hospital.
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Comparada con la literatura Canadiense nuestra incidencia es relativamente baja,
Agro et al, % reportan que el 19.8% de los pacientes de término con
hiperbilirrubinemia indirecta presentan alteraciones neuroldgicas; sin embargo,
para evaluar realmente el dafo neurologico se debe realizar un estudio
prospectivo en el que se efectuen evaluaciones periddicas del neurodesarrollo en
todos los pacientes que hayan cursado con hiperbilirrubinemia indirecta en el
periodo neonatal.

En Estados Unidos se reporta una incidencia aproximada de 1 en 40,000- 70,000
recién nacidos vivos.2® 2134

La estancia hospitalaria promedio de los pacientes reporto una media de 9 dias
con desviacion estandar de 8.7 y rango de 47 dias, en base a la literatura nacional
reportada en Canada el promedio de estancia hospitalariaes de 3a 5 dias.?’
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. Conclusiones:

. En esta investigacion se concluy6 que la ictericia neonatal se presentd en
un 23.8% del total de los ingresos, con mayor frecuencia en el sexo
masculino en un 58%, con una media de edad en dias al diagndstico de 5.6
dias, y una media de 3.4 dias al momento en que los padres notaron la
coloracion ictérica. La mayor cantidad de pacientes fueron originarios del
municipio de Morelia Michoacan en un 35.5%

. Los factores de riesgo se dividieron para su estudio en maternos y fetales,
en relacion a los maternos se observd, mayor incidencia en primigestas
obtencidn del producto via vaginal en 56.6%, patologias maternas
asociadas como diabetes mellitus 5.9%, hipertension arterial 3.9% e
infecciones de vias urinarias en el tercer trimestre del embarazo 49.3%, se
observé un control prenatal deficiente en 10.5% y alimentacién a lactancia
materna exclusiva en 42.8% , el hemotipo predominante en la madre fue
0+ en un 67.1%.

En relacion a los factores de riesgo neonatales se observé mayor incidencia
en pacientes de termino con peso adecuado para la edad gestacional en un
59.2%, alimentados a lactancia materna exclusiva en un 42.8%, a su
ingreso el 33.6% de los pacientes con ictericia se diagnosticO con
deshidratacion, 22.4% con sepsis temprana, 28.3% asfixia perinatal, 9.2%
se asocié con patologia congénita, el hemotipo predominante en los
pacientes fue 0+ en un 54.6%.

. Del total de los ingresos al servicio de UCIN (637) 152 se diagnosticaron
con ictericia, de los cuales el 70% se clasifico como ictericia fisiologica y
30% como ictericia patoldogica, de los cuales 76.6% fue secundaria a
incompatibilidad a grupo ABO y 23.4% por incompatibilidad RH. El
tratamiento otorgado fue en un 100% rehidratacion, 79.6% con fototerapia
simple, 9.9% con fototerapia doble, 7.3% con inmunoglobulina y 3.3% con
exanguineotrasfusion. se encontrdé una evolucion favorable a la curacién de
la ictericia en 94.7% y complicaciones neurolégicas en un 5.2% a su
egreso.

. En relacion a factores asociados a mal prondstico, se encontré presencia
reticulocitos elevados en 45.4%, coombs positivo 3.3%, incompatibilidad
ABO 23%, mas frecuente asociado 0-A en un 63.8% y 0-B en un 36.1% e
incompatibilidad RH 6.6%, asi como presencia de policitemia con un Hto
>65% en 1.4% vy bilirrubinas séricas mayor a 25mg/dl en el 13.1% de los
pacientes con ictericia que presentaron una evolucion torpida.
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10.RECOMENDACIONES

Plantear un estudio sobre la calidad de la técnica de lactancia materna en los
pacientes con ictericia para valorar de una manera mas directa la correlacion
mencionada, asi como capacitacion sobre la misma y datos de alarma al egreso
de cualquier recien nacido, para evitar los reingresos hospitalarios por ictericia y
deshidratacion, asociada a lactancia materna ineficaz. Al igual, realizar hemotipo
sanguineo a binomio durante su hospitalizacion al nacimiento, para identificar
factores de riesgo prematuramente. Citas de seguimiento a las 24 horas, en caso
de egreso temprano de la madre por saturacion hospitalaria.

Es conveniente evaluar de manera mas profunda el tratamiento otorgado a los
pacientes, es decir, el tipo de fototerapia administrada, asi como evaluar su
correcto funcionamiento y aplicacion, ya que en muchos casos reportados en
literatura mundial, es una de las causas del fracaso a tratamiento secundario al
mal funcionamiento o aplicacion de las mismas.

Analizar en futuros estudios, el peso de los pacientes al ingreso, durante y
posterior a su hospitalizacion por ictericia, para clasificacion y correlacion de grado
deshidratacion hipernatremica y lactancia materna exclusiva. Y asi valorar si
pudiera ser factor de riesgo o mal pronostico en relacon a la clasificiacion de la
deshidratacion.

Evaluar a los pacientes que requirieron exanguineotrasfusion de manera mas
especifica, para lograr detectar factores de prevencion o causas del fracaso a
tratamiento previo que llevaron a necesidad de dicho procedimiento. Asi como dar
un seguimiento mas prolongado para evaluar otras posibles secuelas auditivas y
neurologicas a pacientes que presentaron hiperbilirrubinemia severa.

Plantear al igual, un estudio sobre la aplicacion temprana de inmunoglobulina en
pacientes candidatos a la misma, con factores de mal pronéstico.
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en Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de Morelia.”

11.ANEXOS :

Figura # 1. Metabolismo de la bilirubina®
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Figura 2. Nomograma de riesgo de hiperbilirrubinemia para RN =235 semanas de edad gestacional,
segun valores de Bb sérica especificos de cada hora (segun Guia Practica Clinica de la Academia
Americana de Pediatria, Pediatrics, 2004).
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Figura 3. Fototerapia para RN hospitalizados = 35 semanas (segun Guia Practica Clinica de la
Academia Americana de Pediatria, Pediatrics, 2004)
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Figura 4. Exanguineotransfusion en RN = 35 semanas (segun Guia Practica Clinica de la
Academia Americana de Pediatria, Pediatrics, 2004).

Tabla Il. Exanguinotrasfusion para
RN menores de 35 semanas (segun

Tabla I. Fototerapia para RN

menores de 35 semanas (segtin
NICE clinical guideline 2010)

NICE clinical guideline 2010)

Edad gestacional ~ Bb sérica total Edad gestacional ~ Bb sérica total
(semanas) (mg/dl) (semanas) (mg/dl)
<28 0/7 5-6 <28 0/7 11-14

28 0/7-29 6/7 6-8 28 0/7-29 6/7 12-14
30 0/7-31 6/7 8-10 30 0/7-31 6/7 13-16
Aellisds 6 o2 32 0/7-33 6/7 15-18
34 0/7-34 6/7 12-14 34.0/7-34 6/7 17-19
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Hoja de recoleccién de datos

Numero de expediente:
Sexo: Peso:
Dias de vida:

Edad gestacional:

Relacion EG con peso PEG___ AEG__ GEG

Lugar de Origen:
Estado socioecondmico:

VALORACION DE FACTORES PRENATALES Y PERINATALES
Edad de la madre___ Control Prenatal: oSl oNO

Numero de gesta para

Grupo Rh materno Grupo RH recién nacido

Caracteristicas del liquido amnidtico claro: _ meconial:
Trauma obstétrico: si__ no__ cefalohematoma: caput:
Ruptura de membranas RAM___ REM___ RPM:

Parto EUTOCICO CESAREA

Lactancia materna: exclusiva___ mixta solo formula_____ ayuno

Antecedente de DM:
Antecedente de ITU 3er trimestre
Antecedente de familiar con ictericia: si__ no__

VALORACION DE DATOS CLINICOS Y DE LABORATORIO DEL PACIENTE

Edad de inicio de Ictericia: Kramer:

BBSS totales al ingreso:

BBSS Indirectas al ingreso: Grupo Rhpaciente

Hematocrito al ingreso

BBSS totales a media hospitalizacion: BBSS INDIRECTAS A MEDIA:
HTO A MEDIA:

BBSS Totales al egreso: BSSS indirecta al egreso: Hto al

egreso:

Reticulocitos: elevados: normales

Coombs: positivo negativo

* Incompatibilidad de grupo: oSI o NO:

* Incompatibilidad de RH: oSl o NO:

*Sepsis:si__no_

Hemocultivo positivo:

Enterocolitis necrosante: si_ no

Deshidratacion: si no tipo

Asfixia perinatal: si no

Malformacion congénita: si no

Estancia hospitalaria: Tratamiento: Fototerapia fototerapia doble:
Inmunoglobulina: Exanguineotransfusion:

Evolucion:

* Otros:
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