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INTRODUCCION

En ol metabolismo de los pigmentos biliares la conjugacién de la bi
1irrubina indirecta (B1) con uha o dos moléculas de acido glucurdnido
la convierten en bilirrubina directa; &sta es excretada al érbol bi-
1ier y de ahf al intestino, donde lai bacterias la degradan s esterco "
bilindgeno (1). En el recién nacido no hesy suficients flora bacteria-
na para tal degradacibn y, por otro lado, es mayor la activided de la
inzlnq Beta-glucuronidesa que desconjuga la bilirrubina directa trans
foraindole nuevemente a BI; por la circulacién enterohephtica esta B
puede regressr de musvo a la sangre (2,3). Los factores previos se
consideran fundementales para el desarrollo de la ictericia"fisiolé-
gicd'de) rectbn nacide (2-4) y taadién son los responsables de 1s hi-
perbilirrubinemia que se observa en 10s pacientes con obstruccibn del
tubo dlgn.uvo.(S) o con hipoparistaltismo intestinal secunderio a
syuno prolongado (6). Los recién nacidos que no se alimentsn por via
oral, como los que padecen limuuchnch respiratoris, tisnen mencor
degradacién de la bilirrubina directa a estercobilindgenc, mayor tieg
po de accién de ls Beta=glucuronidasa y sumento de la circulacibn on-'
terohephtica (7). '

Pars evitar la circulacidn enterohepétice de bilicrrubinas se han q'
plesdo substancias qus fijan dicho pigsento en la luz intestinal (8},
Entre ellas se encusntra sl agar que es un hidrocoloide vegetsl de a}

>to ipuo molecular formedo por agarose Yy sgeropectina, los cusles son
compuastos de unidedes alternas de D=galactosa. Se usa mihnntn co
mo conservador de carnas, quesos y hasta el momento no se le -conocen
afectos colaterales o indesesbles (9=11). En 1971, se publich el esty

" dlo de nueve reclén nacidos que recibieron sgar en la férmuls, encon-
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trkndose que sus niveles séricos de bilirrubina indirecta no aumenta~
ron despubs de las 13 h de vida, asi como una mayor excrecién de bil,
zrubina ea las heces, en los primeros cinco dias {12). Otre srticule
‘reciente he damostrado qua la excreciSn de bilirrubina fecal es mayor
on rocién macidos a 10s que se administra ager y fototerapia que en
oqunoi con fototerspia aislsda, incluso reduce el tiempo de esta i}
tima (13).

La frecusncia de ictericia "fisiolbgica” en el niflc pretéraino al-
caasa wn 70%;s los factores nnni&n de la aisme tambiln aumenten el
riesgo de iuuicﬁnl ¥ son comunes en el neonato pretéraino con- sin=
drome de dificulted respiratoria (SDR), tales como hipoxta, hipoglucg
lh}. tm.. y acidosis (4,14). En estos neonatos, a pesar de la foto~

" terapls, 18 tncn.c.h de exsanguinotransfusién en el servicio de log
satologla os do 34%, con el consiguiente riesgo de las complicaciones
4e dicxo Muh. Por tal motivo se consideré mecesario evaluar
la nmma de tratasiento con fototerapia y agar en la profilaxis de
18 nmummm-n Y en h disminucibn de la frecuencis de exsan~

: qu.ttqufnubn an los neonatos con DR, con la hipbtesis de que es-

" te nbtodo serh mis efectivo qu 1a_splicacién atslada de fototerspia.

| MASERIAL T METODOS |
£ la sale de Weonstologia del Mospital de Pedsatria del Centro Wé-
d2co Bactomal del Tnstituto Nexicano del Sequro Socisl se estudieron
23 recidén nacidos, en un perfodo de seis meses, que tuvieron las si-
. eieates carscteristicas: Eded gestacional, celculada por FUR y Ba-
llazd, de 33 a 37 semanas (15), edad postnatal menor de 48 h y que pa
) “eluon S0R; este dlagndstico se hizo por la prasencia de polipnea,
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quejido espiratorio, tiros intercostales, disminucién del ruido respi
zatorio, y por imagen reticulogranular con © sin broncograma aérec e
{ndice timotorécico mayor de 0.40 en ls radiografia (16). Sa excluye-
ron aquellos pacientes que presentaron isoinmunizacidSn materno fetal
diggnosticeda por determinacién de grupo, Rh, Coombs directo, asi co- .
m0_grupo, Rh y anticuerpos maternos.

Los pacientes se dividieron en forma aleatoria en dos grupos: El1 ex
perimental (A) recibid fototerapis y agar y el control (B) solo reci-
.‘b16 fototerapla, la cual fué continua desde su ingreso a la sala de

Neonatologia y se aplicéd hasta que la bilirrubina indirecta fué mencs
de 5 mg/dl ¥ el paciente tuviera seis dias o més. La dosis de ager Py
rificado fub de 250 .g por via oral cada cuatro horas a través de sop
da oroglistrica, diluido en 10 ml de agua bidestilada (12,17).

Al inicio del tratamiento se deterainaron niveles de bilirrubinas
directs @ indirecta y posteriormente cada 24 h, cuando menos, o cada 4
8 h si hadbla riesgo de exsanguinotransfusibém, la cual se realira en
onﬁql pacientes con cifras de BI de 10 mg/dl o mayor (16). Las mues=
tras fusron tomadas del taldn en tres tubos capilares Natelson (0.6
sl) y la determinacibn de bilirrubinas se hirzo en el Laboratorio Cep
tral y de Urgencias por el mktodo de Jendrassik y Grof (10). Tanto es
tas deterainaciones como las seflaladas pars excluir nolmnsﬁctﬁ
saterno fetal son procedimientos habituales en estos pacientes (16) y

- ol protocolo de estudio fub sutorisedo por el Comitd de Investigacidn
del Hospital. ' »

Los métodos estad{sticos empleados fueron la prusba de t dq Student

Yy la exacta de lhm: {19,20).



RESULTADOS

En el cusdro 1 se muestran las caracterfsticas respecto s edad ges-
tacienal, edad al inicio de la fototerapia, la bllirrudbina indirecta
1ntcial ¥ 1a proporci8n de sexos, para las cuales no hubo difersncia
significativa entre ambos grupos.

La evolucién de las cifras de bilirrubins, que incluye a los paciep
tes hasts que fuaron exsanguinados, se muestra en la figura 1. Aunque
hay una tendencia s valores menores de BI en el grupo de fototerapla
Y ﬁu (A), mo se encontrd diferencia estsdistica con el grupo control,

En ol cuadro 2 se obsrva que la duracién promedic de la fototera-
pia fub de 1799 horas para @l grupo A'Y 215 para el B (pen.se)s A
cinco de los once pacientes (45.5!) del primer grupo Y a sels (50%)
de 10os del segundo I.. 1es realish uunmulaoujuuﬂuién. también sin
diferencia sigaificative.

Durante 1s sdaiaistracidn del agar, dos pacientes presentaron dis-
tm“n shdominal y ausencis de evacusciones; el primer cesso a los
sels ales de vide y custro de recibdir agar y el sejunio & los seis af
as 4o vida ¥y de uso de egar. En smbos pacientes se cbservd, en la ra-
diogratis de abdowen inbgenes q\l.!&jlbﬂlftnuﬂ Y distensién ab-
deminal (figura 2y 3). En los dos casos, 1s evolucién fuj favorable
con la m’ulm del sgar y tratasiento sbdico exclusivamente.

. DIsCUsION
Dor los resultsdos obtenfdos hasta ahora, podms decir que el em~
plec ds tratamiento combinado cén fototerapia y ager purificado no
tisne ventajs sobre la terspic lusinica aisleda para prevenic h‘ hi-
_ parbilirrubimesia, ni pars disminuir le frecuencia de exssnguinotrans
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fusién en los reciéin necidos pretérmino con eindroms de dificulted res
piratoria. Tampoco se observd la dismimucion descrits de la duracién
de la fototerapis en 108 neonmatos que reciben agar (13). '

Lo anterior puede daberse a que los pacientes estudisdos, en quienes
no se habla evaluado esta tersplutica, tienen varios factores sgravan-
tes para 1‘ elevacidn ‘da 1a bilirrubina indirecta (4,14) y no sblo el
aumento de la circulacidn enterohepitica, o dien que &sta temga poca
importancia on ol desarrollo de la ictericia en el neonato pretéraino
(17). Por otro lado; en los pacientes con edad gestacionsl breve se ha
observado menor eficacia del sgar, en combinacién con la fototerapia,
que en 10s productos a téraino (13). Aunque se ha descrito que la do=
sis del egar pusde iafluir y que pudiers ser mayor pers el pretérainc
(11,17), aqui se empled una dosis elevada (aproximadamente 750 mg/kg/
dia) y no se observé respussta favorable, iguulvqu. en otro trabejo en
que 5o empled el agar en dos dosis diferentes sin lograr resultsdos
nu.ﬁ:mhl con nisguns de ellas (17). En la falta de respuests tep
illi pudiere influir la afinided de) agar por la BI (11,13,21) ¥ od
dlen en los InMu u\ 108 que 61 agar no ha dado resultado no se ha
aadido tol ccpoeuul do unibn (11,22,23), también existe unc en ¢l que
50 enpled ogar de alta efialded y no se encontrb diferencis con el gry

“pe control (17). Debe recosscerss que ol presente trabajo tiems diche
- objecibn’'y 1s eveluacibe de 1a afinided del agar utilisedo sech la cop
timactbn del nisns.

Hasts @) momento 20 se hadis comwmicado alnguna complicacibn con el
uso d_n“qu-.‘ sin enbargo en dos pacisates se obsexvd suboclusibén ine 4
testinal con las imfgenes radiocopscas descritas y que no pueden ser

_ ateibuidas & besoares de otro tipo, blsicamente lsctobesoares, ya e
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los pacientes se encontraban en ayuno y ademas hubo relacidn directa
de 1a mejorfa clinica y la desaparicidn de 1a imagen radiolbgica con
1a suspensifn del agar, 1o cual apoya tal etiologfa. No tenemos una
explicacién clara pars este fenfmeno, pero puede deberse s que, & di
!uf‘nch de los nifios pretéraino sin otro problems, los neonatos con
som tingln hipopsristalsis importante (6,7) que dé& lugar a impacta-
cién del ager. Este sisma substencia parece disminuir la frecuencia
de la dlarrea en' 1los pacientes expuestos a fototerapia (13), ya ses
a ovﬁ_u la secrecién intestinal inducida por la bilirrubina, o bien
- al adsorber el 1iquido intralusinal o quizh alargar el tiempo de trén
sito htutl.qal. debido a s &mxtﬂonto como polisachrido que pue
de goliﬂcuu {10,24). Cualquiera que sea el posible mecanismo de

1s ‘coqlic‘ucl.én refarida, &sta podris ser un impedimento para el uso
" de ijdl. B ' ‘

Aun cusndo no ha finslizado ¢l estudio ‘. Por sus rnu!tpdos Y la

" complicaciSn observada, no se feconienda el emplec de sgar en la pro
filaxis de la hiparbilirrudineals de 105 necnatos pretérsino con sip
droms de dificultad respiratoria.



RESUREN

‘Rare ovoll;u 1a utilided del tretamiento conjunto de la fototerapia
Y sger en la prevencién de la hiperbilirrubinemia en el recién nacido
putﬁ'll.lp con sindrome de dificultad respiratoris, se estudisron a
2 luuﬁon que ingresaron sl servicio de Neonatologia del Hospital
de Pediatria, divididos en dos grupos: E1 experisentsl que recibid
fototerapla ¥ agar y sl grupo control que sSlo recibid fototerspia,
n-bol con ceracteristicas genersles similares. No se encontrd dife-
rencia -Lgll.ﬂ._cnuvn on 10s niveles de bilirrubina indirecta, en la
frecuencia de exsanguinotrensfusidn ni en ls durscién de la fototers
pia. Dos pacientes presentsron cuadro clinico de suboclusién intesti
pal com imfgenes radiolSgicas qus semejaban bezosres y que se atriby
yeron al agar. Lsta complicacién no se habla comunicado previamente
en la literatura.; |

Por los r‘nuxt'cdu del presente trabajo y la complicacién observada
80 se recoaienda el eapleo de ager en la profilaxis de la hiperbili~
: ;rub!ﬁ.h de 103 neonatos pretémaino con sindrome de diﬂcuitad res-
’kAtoitn-



| CONCLUSIONES

: 1'.Q n tratamiento combinado con fototerapis y sgar no tiene ventaja
: lébn la terspia lﬁlnl.cn sislada paca puvcn& 1a hiperbilirru-
binenia ni para disminuir la frecuencia de exsanguinotransfusién

an 10s recidn nacidos pretérmino con s{ndrome de diftcultad res=

piratoria.

2.= Esta falta de respuests puede dederse & que estos neonatos ten- -
gin varios factores agravantes para la elevacién de la bilirru-

" bina indirecta o que el agar no tenga una afinidad adecuada.

3= H}r la falta de respuesta y li complicecibn observada no se re-
ébiiondn el uso de agar asociado a la fototerapia en estos recién

' hnctdos.



CUADRO ). CARACTERISTICAS DE LOS DOS GRUPOS DE ESTUDIO ¥

GRUPO A GRUPO B
X DE X DE
. ——————
EDAD GESTACIONAL
{ semanas) 34.2 1.42 33.3 0.55
EDAD AL INICIO DE
LA FOTOTERAPIA
{ horas ) 10.9  10.5 19.6 14,5
- BILIRRUBINA INDI-
RECTA INICIAL
{mg/dl) 3,77 2.61 5.66 2.52
SEX0 MASCULINO
FEMENINO 4

* GRUPO A : FOTOTERAPIA Y AGAR
GRUPO B FOTOTERAPIA AISLADA




CUADRO 2. DURACION DE LA FOTOTERAPIA Y FRECUENCIA DE

EXSANGUINOTRANSFUSION EN LOS DO0S GRUPOS
OE ESTUDIO *

GRUPO A GRUPO B
X DE X DE
DURACION DE LA FOTO-
TERAPIA (horas) ©I19.9 60.8 2151 T1.0
PACIENTES CON EXSAN- '
GINOTRANSFUSION _ 5 6
a (45.5%) {50%)

¥* GRUPO A: FOTOTERAPIA Y AGAR
‘ GRUPO B: FOTOTERAPIA AISLADA

. Ct



_INDIRECTA (mg/dl)

BILIRRUBINA

FIGURA 1. EVOLUCION DE LA BILIRRUBINA INDIRECTA EN LOS DOS GRUPOS
DE ESTUDIO*

, ‘ —— GRUPO A FO!MEMPIAV “AR
2‘ 1 == GRUPO B! FOTOTEIIPIA MSWA

L v 4 ¥ L] v
0 1 2° 3 4° 5° 6°
DIAS DE FOTOTERAPIA

* Los valores sa dan en promedio ¥ error estandar



‘Pigura 2. : Figura 3.

En ambas radiografias se observa en’'la luz del estdémago una imagen densa y
homogénea de bordes irregulares que corresponde a un molde de material extra-

fio consolidsdo en el interior de ese drgano.
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